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Περίληψη  στα Ελληνικά 

Το Σύνδρομο Υπνικής Άπνοιας (Σ.Α.Υ) συναντάται κυρίως σε μέσης ηλικίας 

παχύσαρκους άνδρες, ενώ τα τελευταία χρόνια η συχνότητα της αναγνωρίζεται όλο και 

περισσότερο στις γυναίκες, στις οποίες η επίπτωση της κορυφώνεται μετά την εμμηνόπαυση.  

Σύμφωνα με μελέτες, υπάρχει σημαντική αντιστοιχία και επικάλυψη συμπτωμάτων, καθώς 

και συνοδών νοσημάτων που παρατηρούνται σε ασθενείς με παχυσαρκία και σε ασθενείς με 

υπνική άπνοια, αφού οι τελευταίοι στην πλειονότητα των περιπτώσεων είναι και παχύσαρκοι. Πιο 

συγκεκριμένα, σε παχύσαρκους άνδρες, το Σ.Α.Υ σχετίζεται με σπλαχνική παχυσαρκία, χρόνια 

φλεγμονή και ινσουλινοαντοχή. Σε αυτή την περίπλοκη σχέση, ο διαχωρισμός αιτίου και αιτιατού 

είναι σχεδόν αδύνατος. Χρήσιμες πληροφορίες σχετικά με την αιτιοπαθογενετική σχέση θα 

μπορούσαν να αντληθούν από μελέτες σε μη παχύσαρκους ασθενείς με υπνική άπνοια, όμως αυτές 

εκλείπουν. Ταυτόχρονα λόγω της απουσίας αντίστοιχων μελετών στον πληθυσμό των μη 

παχύσαρκων ασθενών με άπνοια, έχει επικρατήσει η θεωρία ότι τοπικοί ανατομικοί παράγοντες, 

όπως στένωση στις ανώτερες αεροφόρες οδούς παίζουν κύριο παθογενετικό ρόλο και όχι η 

κοιλιακή παχυσαρκία και η χρόνια φλεγμονή. 

 Επιπλέον παραμένει αδιευκρίνιστο εάν συγκεκριμένες θεραπείες, όπως για παράδειγμα η 

συσκευή συνεχούς θετικής πίεσης στους αεραγωγούς (continuous positive airway pressure 

CPAP), που στις ημέρες μας αποτελεί την κύρια θεραπεία για το αποφρακτικό Σ.Α.Υ., μπορεί να 

βελτιώσει τα συμπτώματα και την καρδιαγγειακή συννοσηρότητα.  

Σημαντικό κομμάτι της παθοφυσιολογίας της άπνοιας είναι τα πολλαπλά επεισόδια της 

στένωσης (απόφραξης) του αυλού των εξωθωρακικών ανώτερων αεροφόρων οδών που οδηγούν 

είτε σε πλήρη διακοπή (άπνοια) ή σε μείωση της ροής (υπόπνοια) του εισπνεόμενου αέρα κατά τη 

διάρκεια του ύπνου, πτώση της οξυγόνωσης και συνοδό υπερδιέγερση του συμπαθητικού 

συστήματος και υπερέκκριση κατεχολαμινών, με αποτέλεσμα συχνές αφυπνίσεις και 
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διαταραγμένο ύπνο που μπορεί επίσης να προκαλέσουν υπερδιέγερση του υποθαλαμο–υποφυσιο–

επινεφριδιακού (ΥΥΕ) άξονα και υπερέκκριση κορτιζόλης. Εντούτοις, προηγούμενες έρευνες 

σχετικά με τη δραστηριότητα του υποθαλαμο–υποφυσιο–επινεφριδιακού (ΥΥΕ) άξονα στην 

αποφρακτική υπνική άπνοια (Σ.Α.Υ) έχουν επιφέρει αντικρουόμενα αποτελέσματα, εν μέρει λόγω 

της παχυσαρκίας που αποτελεί συγχυτικό παράγοντα καθώς και της λήψης μονήρους δείγματος 

αίματος. 

Πρωτεύων στόχος της παρούσας μελέτης είναι η διερεύνηση της χρόνιας φλεγμονής, της 

ινσουλινοαντοχής, της κατανομής του λιπώδους ιστού καθώς και της δραστηριότητας του ΥΥΕ 

άξονα, σε ένα μη-παχύσαρκο πληθυσμό αποτελούμενο από άνδρες και γυναίκες. Δευτερεύων 

στόχος της μελέτης είναι η διερεύνηση των αποτελεσμάτων της θεραπείας με CPAP ως προς την 

βελτίωση των συνυπάρχουσων φλεγμονωδών και μεταβολικών διαταραχών καθώς και ως προς τη 

μείωση του ενδοκοιλιακού λίπους και της υπερδραστηριότητας του ΥΥΕ άξονα. Έλεγχος της 

θεραπείας πραγματοποιείται με πανομοιότυπη εικονική θεραπεία με ψευδο-CPAP.   

Οι συμμετέχοντες ήταν μεσήλικες άνδρες και μετεμμηνοπαυσιακές γυναίκες ασθενείς και 

υγιείς-μάρτυρες, και μελετήθηκαν στο εργαστήριο ύπνου για τέσσερις νύχτες. Κατά την παραμονή 

στο εργαστήριο πραγματοποιήθηκε μέτρηση της ημερήσιας υπνηλίας και της ψυχοκινητικής 

εγρήγορσης; 24ωρη αιμοληψία για τη μέτρηση της ιντερλευκίνης (IL)-6, του υποδοχέα 1 του 

παράγοντα νέκρωσης των όγκων (TNFR)-1, της λεπτίνης, της αντιπονεκτίνης και της κορτιζόλης; 

και λήψη μονήρους δείγματος αίματος για της μέτρηση της πρωτεΐνης οξείας φάσης (hsCRP), των 

λιπιδίων, γλυκόζης και ινσουλίνης νηστείας. Το ενδοκοιλιακό/σπλαχνικό (visceral (VAT), 

εξωκοιλιακό-υποδόριο (SAT) adipose tissue) και ενδοηπατικό λίπος αξιολογήθηκαν με αξονική 

τομογραφία. Οι ασθενείς με Σ.Α.Υ μελετήθηκαν με το ίδιο ακριβώς πρωτόκολλο μετά από 2-

μήνες θεραπείας με CPAP και ψευδο-CPAP. 

Οι άνδρες με άπνοια είχαν σημαντικά υψηλότερα επίπεδα ημερήσιας υπνηλίας, hsCRP, 

IL-6, λεπτίνης και ινσουλινοαντοχής συγκριτικά με τους μάρτυρες, ενώ οι γυναίκες είχαν μόνο 
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υψηλότερα επίπεδα hsCRP συγκριτικά με τις μάρτυρες. Οι άνδρες με άπνοια είχαν στατιστικά 

σημαντικά αυξημένο ενδοκοιλιακό/σπλαχνικό λίπος συγκριτικά με τους μάρτυρες, ενώ οι 

γυναίκες με άπνοια είχαν αυξημένο εξωκοιλιακό/υποδόριο λίπος. Στους άνδρες, η άπνοια 

συνδεόταν σε σημαντικό βαθμό με το ενδοκοιλιακό λίπος, ενώ στις γυναίκες με το εξωκοιλιακό, 

ενδοκοιλιακό και ολικό λίπος.  Τόσο οι άνδρες όσο και οι γυναίκες ασθενείς είχαν σημαντικά 

αυξημένο ενδοηπατικό λίπος. Τέλος τόσο οι άνδρες όσο και οι γυναίκες με Σ.Α.Υ, είχαν 

στατιστικά σημαντικά αυξημένα 24ωρα επίπεδα κορτιζόλης συγκριτικά με τους 

αντιστοιχισμένους ασθενείς-μάρτυρες. Η θεραπεία με CPAP μείωσε σημαντικά τα επίπεδα της 

κορτιζόλης και βελτίωσε την ημερήσια υπνηλία, όμως δεν είχε κάποια επίδραση στη χρόνια 

φλεγμονή, την ινσουλινοαντοχή και τα λιπώδη διαμερίσματα.  

Συμπερασματικά, σε μη-παχύσαρκους άνδρες και μετεμμηνοπαυσιακές γυναίκες, το 

Σ.Α.Υ σχετίζεται με το μεταβολικό σύνδρομο, την ημερήσια υπνηλία, την ινσουλινοαντοχή και 

τη χρόνια φλεγμονή και η σχέση αυτή είναι ισχυρότερη στους άνδρες από τις γυναίκες. Η 

σπλαχνικού τύπου παχυσαρκία παίζει κυρίαρχο ρόλο στους άνδρες με άπνοια, ενώ στις γυναίκες 

η ολική παχυσαρκία είναι σημαντική. Ταυτόχρονα, παρατηρείται και στα δύο φύλα 

υπερδραστηριότητα του ΥΥΕ άξονα και υψηλότερα 24ωρα επίπεδα κορτιζόλης συγκριτικά με 

τους υγιείς μάρτυρες. 

Η θεραπεία με CPAP, τουλάχιστον η μικρής χρονικής διάρκειας, βελτιώνει τον ύπνο και 

τα επίπεδα της κορτιζόλης, και με αυτό τον τρόπο πιθανόν να έχει ωφέλιμη επίδραση στην 

καρδιαγγειακή συννοσηρότητα, για παράδειγμα την υπέρταση. Όμως η θετική αυτή επίδραση 

είναι μερική, εφόσον τουλάχιστον η μικρής διάρκειας θεραπεία, δεν αρκεί από μόνη της να 

βελτιώσει τη χρόνια φλεγμονή και τις μεταβολικές δυσλειτουργίες που απαντώνται στους 

ασθενείς με Σ.Α.Υ και επομένως συνίσταται να συνδυάζεται με θεραπευτικές παρεμβάσεις με 

στόχο αυτές τις διαταραχές, όπως αλλαγή της διατροφής, σωματική άσκηση, αντιφλεγμονώδη 

φάρμακα και φάρμακα που βελτιώνουν την ινσουλινοαντοχή. Τα ευρήματα της μελέτης μας 
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υπογραμμίζουν επίσης την ανάγκη ανάπτυξης διαφορετικών στα δύο φύλα θεραπευτικών 

προσεγγίσεων. Για παράδειγμα στους άνδρες, η μείωση του σπλαχνικού λίπους μέσω άσκησης ή 

και φαρμακοθεραπείας, μπορεί να είναι επαρκής ενώ για τις γυναίκες μείωση του Δ.Μ.Σ ως δείκτη 

ολικής παχυσαρκίας μπορεί να αποτελέσει σημαντικό στόχο. 
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Περίληψη στα Αγγλικά/ Abstract  

Obstructive sleep apnoea (OSA), is most frequent in obese middle-aged males, however 

its prevalence in females has been steadily increasing, and it peaks post-menopause. 

According to studies there is significant overlap of symptoms and comorbid disorders that 

accompany obesity and sleep apnea, since the majority of OSA patients are obese. More 

specifically, in obese male patients, OSA has been associated with visceral obesity, chronic low 

grade inflammation and insulin resistance. This complicated relationship resembles the “chicken 

or the egg” causality dilemma where the underlying pathophysiology is too difficult to disentangle. 

Important information could be provided by studies performed on non-obese patients with apnea 

but data so far has been scarce. Additionally, due to the paucity of information on non-obese apneic 

patients, it has been postulated that anatomic factors, such as local stenosis of the upper 

extrathoracic airways is the major contributing factor rather than visceral obesity and chronic 

inflammation.  

Moreover, it is unclear whether currently available therapies, such as the continuous 

positive airway pressure (CPAP), which is the mainstay treatment modality for OSA, can improve 

the symptoms and the cardiovascular morbidity that accompany OSA.  

OSA is characterised by repetitive episodes of upper airway obstruction leading to 

complete airflow cessation (apnoea) or partial airflow reduction (hypopnea) during sleep, that 

result in intermittent hypoxaemia, electroencephalographic arousals and sleep fragmentation. The 

associated hypoxaemia and the concomitant increase in arterial carbon dioxide tension are 

expected to result in sympathetic activation and catecholamine secretion, while the repeated 

arousals can cause activation of the hypothalamic–pituitary–adrenal (HPA) axis, thus increasing 

cortisol release. However, previous findings on the association of obstructive sleep apnoea (OSA) 

and the hypothalamic–pituitary–adrenal (HPA) axis are inconsistent, partly due to the confounding 
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effect of obesity and infrequent sampling.  

In the current study our goal is to examine whether in a relatively nonobese population, 

OSA is associated with visceral fat, sleepiness and inflammation/insulin resistance as well as 

elevated cortisol levels. Secondary goal is to assess the effects of a 2-month placebo-controlled 

(sham-CPAP) continuous positive airway pressure (CPAP) use.  

The participants were middle-aged men and postmenopausal women and their gender-

matched controls, and they were studied in the sleep laboratory for four nights. Measures of 

sleepiness (objective and subjective), performance, serial 24-h blood samples for interleukin (IL)-

6, tumour necrosis factor receptor (TNFR)-1, leptin and adiponectin and cortisol, and single blood 

samples for high-sensitivity C-reactive protein (hsCRP), fasting lipids, fasting glucose and insulin 

levels were obtained. Abdominal (visceral (VAT), subcutaneous (SAT) adipose tissue) and liver 

fat were assessed with computed tomography. OSA patients were re-assessed following the same 

protocol post-CPAP and post sham-CPAP. 

Apnoeic males were significantly sleepier and had significantly higher hsCRP, IL-6, leptin 

and insulin resistance than controls. Apnoeic females had significantly higher hsCRP; however, 

objective sleepiness, IL-6, TNFR-1, insulin resistance (Homeostatic Model Assessment index), 

leptin and adiponectin were similar to controls. Apnoeic males had significantly higher VAT than 

controls, while apnoeic females had higher SAT than controls. In both sexes, OSA was associated 

with increased liver fat.  Finally, in both apnoeic men and women, OSA was associated with 

significantly higher 24-h cortisol levels compared with gender matched controls. CPAP lowered 

cortisol levels significantly and improved subjective sleepiness, but no changes were observed in 

any of the inflammation/insulin resistance biomarkers. Finally, CPAP did not affect abdominal 

and liver fat.  
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In conclusion, in non-obese apnoeic men and slightly obese postmenopausal women, OSA 

is associated with the metabolic syndrome, increased daytime sleepiness, inflammation and insulin 

resistance and this association is stronger in males than in females. Moreover in overweight males, 

OSA is associated with visceral adiposity whereas in females with global adiposity. Finally both 

genders exhibit significantly higher 24-h cortisol levels compared with controls. 

CPAP treatment, at least in the short-term, seems to improve objective sleep quality and 

lower cortisol levels, and thus may have a beneficial effect on cardiovascular morbidity such as 

hypertension. However this effect is partial since CPAP does not seem to affect the chronic 

inflammation and metabolic dysregulation that accompany OSA. Thus it is recommended that 

CPAP is combined with other treatment modalities targeting these disorders, including healthy 

diet, physical activity, anti-inflammatory medications and medications that improve insulin 

sensitivity. Our findings also underline the need for gender-specific therapeutic interventions. For 

example in men, targeting visceral fat accumulation through exercise and specific diet may be 

appropriate, while in women overall weight and fat loss may be beneficial.  
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1. ΕΙΣΑΓΩΓΗ 
Η Υπνική Άπνοια (Σ.Α.Υ), είναι μια από τις συχνότερες διαταραχές του ύπνου, με την 

επίπτωσή της να κυμαίνεται από 2% έως 14% στο γενικό πληθυσμό, ενώ φτάνει έως και 90% σε 

δείγμα ασθενών του ιατρείου ύπνου  (1, 2). Νεότερες μελέτες έχουν επίσης δείξει ότι η επίπτωσή 

της συνεχίζει και αυξάνεται στο γενικό πληθυσμό πιθανόν λόγω αύξησης της παχυσαρκίας (2, 3) 

καθώς και λόγω αύξησης του αριθμού των ηλικιωμένων (4). Επιδημιολογικές μελέτες 

συμφωνούν με τα ευρήματα αυτά καθώς στο γενικό πληθυσμό αύξηση του βάρους σχετίζεται με 

αυξημένο κίνδυνο μέτριας-σοβαρής άπνοιας ενώ αντίθετα η απώλεια βάρους μειώνει την 

σοβαρότητα της υπάρχουσας άπνοιας (5). 

Η Υπνική Άπνοια συναντάται επομένως σύμφωνα με επιδημιολογικές μελέτες κυρίως σε 

μέσης ηλικίας παχύσαρκους άνδρες (2), ενώ τα τελευταία χρόνια αναγνωρίζεται όλο και 

περισσότερο στις γυναίκες, στις οποίες η επίπτωσή της κορυφώνεται μετά την εμμηνόπαυση (6). 

Έτσι, έρευνες έχουν δείξει ότι σε μετεμμηνοπαυσιακές γυναίκες οι οποίες δε λαμβάνουν 

θεραπεία ορμονικής υποκατάστασης, η επίπτωση του Σ.Α.Υ. είναι παρόμοια με την επίπτωση 

στους άνδρες ίδιας ηλικίας και ίδιου Δείκτη Μάζας Σώματος (Δ.Μ.Σ) (1).  

Η παχυσαρκία αποτελεί παράγοντα κινδύνου όχι μόνο για την αποφρακτική υπνική άπνοια 

αλλά και για καρδιομεταβολική νοσηρότητα, δηλαδή αρτηριακή υπέρταση, ινσουλινοαντοχή και 

υπερλιπιδαιμία που αυξάνουν τον κίνδυνο για διαβήτη τύπου 2, καρκίνο και θνησιμότητα (7). Η 

αυξανόμενη ηλικία, η καθιστική ζωή, η κακή διατροφή αλλά και γενετικοί παράγοντες φαίνεται 

ότι είναι κοινοί βασικοί  αιτιοπαθογενετικοί παράγοντες για την εκδήλωση της παχυσαρκίας, της 

καρδιομεταβολικής της συννοσηρότητας και τελικά της υπνικής άπνοιας. Άλλοι γνωστοί 

παράγοντες κινδύνου για την εκδήλωση του Σ.Α.Υ φαίνεται ότι αποτελούν το άρρεν φύλο, το 

θετικό οικογενειακό ιστορικό (γενετικοί παράγοντες),  οι κρανιοπροσωπικές ανωμαλίες, το 

κάπνισμα και η χρήση αλκοόλ (8). 
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Η αποφρακτική υπνική άπνοια και η συννοσηρότητα αυτής αποτελούν επομένως μείζονα 

κίνδυνο για τη δημόσια ασφάλεια και υγεία, όχι μόνο λόγω καρδιαγγειακής νοσηρότητας (9-14), 

αλλά και λόγω της ημερήσιας υπνηλίας που είναι βασικό σύμπτωμα του Σ.Α.Υ και αυξάνει τον 

κίνδυνο για αυτοκινητιστικά ατυχήματα (15), και τελικά θνητότητα (16, 17).  

Συμπερασματικά, υπάρχει σημαντική αντιστοιχία και επικάλυψη συμπτωμάτων, καθώς 

και συνοδών νοσημάτων που παρατηρούνται σε ασθενείς με παχυσαρκία και σε ασθενείς με 

υπνική άπνοια, αφού οι τελευταίοι στην πλειονότητα των περιπτώσεων είναι και παχύσαρκοι. Σε 

αυτή την περίπλοκη σχέση, ο διαχωρισμός αιτίου και αιτιατού είναι σχεδόν αδύνατος, ενώ 

παραμένει αδιευκρίνιστο το εάν και εφόσον συγκεκριμένες θεραπείες, όπως για παράδειγμα η 

συσκευή συνεχούς θετικής πίεσης στους αεραγωγούς (continuous positive airway pressure 

CPAP), που στις ημέρες μας αποτελεί την κύρια θεραπεία για το αποφρακτικό Σ.Α.Υ., μπορεί να 

βελτιώσει τα συμπτώματα και την καρδιαγγειακή συννοσηρότητα. Χρήσιμες πληροφορίες 

σχετικά με την αιτιοπαθογενετική σχέση θα μπορούσαν να αντληθούν από μελέτες σε μη 

παχύσαρκους ασθενείς με υπνική άπνοια, όμως αυτές εκλείπουν. 

 

1.1. Η αποφρακτική υπνική άπνοια, το μεταβολικό σύνδρομο, η χρόνια 

φλεγμονή και η ινσουλινοαντοχή 

Σύμφωνα με πολλαπλές μελέτες, υπάρχουν ισχυρές ενδείξεις ότι το Σ.Α.Υ σχετίζεται με 

το μεταβολικό σύνδρομο. Έτσι, επιδημιολογικές μελέτες έχουν βρεί ότι το μεταβολικό σύνδρομο 

απαντάται 6 με 9 φορές πιο συχνά στους ασθενείς με αποφρακτικού τύπου Σ.Α.Υ συγκριτικά με 

το γενικό πληθυσμό (18, 19), ενώ μια επιδημιολογική μελέτη στο γενικό πληθυσμό, βρήκε ότι 

αύξηση του σωματικού βάρους σχετίζεται με αυξημένο κίνδυνο μέτριας-σοβαρής άπνοιας ενώ 

αντίθετα η απώλεια βάρους μειώνει την σοβαρότητα της ήδη υπάρχουσας άπνοιας (5).  Επιπλέον 

όπως έχουν δείξει άλλες επιδημιολογικές μελέτες, η συνεχιζόμενη αύξηση της επίπτωση της 

νόσου στο γενικό πληθυσμό παρατηρείται παράλληλα με την αύξησης της παχυσαρκίας (2, 3). 
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Πρωταρχικό στοιχείο του μεταβολικού συνδρόμου, είναι η κοιλιακή παχυσαρκία που 

χαρακτηρίζεται από αυξημένη περίμετρο μέσης ή αυξημένη Αναλογία Περιμέτρου Μέσης προς 

Περίμετρο Ισχύων (20), που υποδηλώνουν αυξημένη εναπόθεση λιπώδους ιστού στην 

ενδοκοιλιακή περιτοναϊκή κοιλότητα (21). Τα ευρήματα αυτά έχουν επιβεβαιωθεί από κλινικές 

μελέτες σε παχύσαρκους ασθενείς με αποφρακτικό Σ.Α.Υ, που έχουν δείξει ότι το ενδοκοιλιακό 

σπλαχνικό λίπος είναι στατιστικά σημαντικά αυξημένο συγκριτικά με αντιστοιχισμένους ως προς 

το Δ.Μ.Σ υγιείς-μάρτυρες (22-24). Η πλειονότητα των μελετών αυτών πραγματοποιήθηκε σε 

παχύσαρκους άνδρες ασθενείς και μία από αυτές σε γυναίκες ασθενείς με σοβαρού βαθμού 

παχυσαρκία (24). Άλλα στοιχεία του μεταβολικού συνδρόμου αποτελούν η υπέρταση (αρτηριακή 

πίεση ³ 130/85 mm Hg ή η χρήση φαρμάκων), η υπερλιπιδαιμία (τριγλυκερίδια νηστείας  ³ 150 

mg/dl ή η χρήση φαρμάκων), μειωμένη «καλή» χοληστερόλη (HDL < 50 mg/dl για τις γυναίκες 

και HDL < 40 mg/dl για τους άνδρες ή η χρήση φαρμάκων) και η ινσουλινοαντοχή (γλυκόζη 

πλάσματος νηστείας ³ 100 mg/dl ή η χρήση φαρμάκων). 

Στους ενήλικες, η κοιλιακή παχυσαρκία είναι αποτέλεσμα της υπερτροφίας του 

σπλαχνικού λιπώδους ιστού που έχει ως συνέπεια αυξημένη εναπόθεση λιπαρών οξέων στα 

λιποκύτταρα, υποξία, οξειδωτικό στρες και κυτταρικό θάνατο (25). Οι διεργασίες αυτές 

προκαλούν τελικά διήθηση του σπλαχνικού λιπώδους ιστού από μακροφάγα που εκκρίνουν 

προφλεγμονώδεις κυτταροκίνες όπως τον παράγοντα νέκρωσης των όγκων (TNFα) και την 

ιντερλευκίνη IL-6. O TNFα είναι μια σημαντική προφλεγμονώδης κυτταροκίνη που εκκρίνεται 

από τα μακροφάγα και τα λεμφοκύτταρα αλλά και τα λιποκύτταρα και είναι πιθανό ότι προωθεί 

και την παραγωγή της ιντερλευκίνης IL-6 από τα λιποκύτταρα και τα μακροφάγα (26, 27). Στην 

συνέχεια, η IL-6 μέσω της πυλαίας φλέβας κατευθύνεται στο ήπαρ και προκαλεί την παραγωγή 

της πρωτεϊνης οξείας φάσης CRP με τελικό αποτέλεσμα τόσο τοπική όσο και συστηματική 

φλεγμονή (28). Αξίζει να σημειωθεί ότι η IL-6 εκκρίνεται και από τον υποδόριο λιπώδη ιστό 

σύμφωνα με in vitro μελέτες, όμως η ποσότητα αυτή είναι 2 με 3 φορές μικρότερη συγκριτικά με 
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τις ποσότητες που εκκρίνει ο σπλαχνικός λιπώδης ιστός  (29). Φαίνεται λοιπόν ότι ειδικά η 

σπλαχνική κοιλιακή παχυσαρκία δημιουργεί μια κατάσταση χρόνιας συστηματικής φλεγμονής 

που δίνει γένεση σε ένα φαύλο κύκλο δυσλειτουργίας των λιποκυττάρων, μακροφαγοκυτταρικής 

διήθησης και ενεργοποίησης των γονιδίων μεταγραφής προφλεγμονωδών πρωτεϊνών (30). Η 

χρόνια αυτή φλεγμονή που συνοδεύει την κοιλιακή παχυσαρκία, θεωρείται ότι παίζει 

παθογενετικό ρόλο τόσο στην ινσουλινοαντοχή όσο και στην καρδιαγγειακή νοσηρότητα που 

απαντάται στο μεταβολικό σύνδρομο (25).  

Επιπλέον, η κοιλιακή παχυσαρκία αποτελεί παράγοντα κινδύνου για μεταβολικές 

διαταραχές όπως είναι τα αυξημένα επίπεδα της λεπτίνης με ταυτόχρονη αντίσταση των ιστών στη 

δράση της και μειωμένα επίπεδα αντιπονεκτίνης (31). Η λεπτίνη, είναι ορμόνη που ανήκει στην 

ομάδα των κυτοκινών. Εκκρίνεται κυρίως από τα λιποκύτταρα, και ανήκει στο “λιποστάτη” 

μηχανισμό αρνητικής ανατροφοδότησης του οργανισμού, παρέχοντας πληροφορίες στον εγκέφαλο 

αναφορικά με τα επίπεδα του λιπώδους ιστού του οργανισμού. Κύριος μηχανισμός δράσης της 

είναι η μείωση της όρεξης και η αύξηση του μεταβολικού ρυθμού που επιτυγχάνεται μέσω της 

επίδρασής της στον υποθάλαμο (31). Τα επίπεδα της λεπτίνης στο αίμα σχετίζονται ευθέως 

ανάλογα λοιπόν με τα επίπεδα της παχυσαρκίας (ολικής αλλά και κοιλιακής) αλλά και με την 

σοβαρότητα της αποφρακτικής υπνικής άπνοιας (23, 32). Η αντιπονεκτίνη, είναι και αυτή ορμόνη 

που εκκρίνεται από τα λιποκύτταρα, και παίζει και αυτή σημαντικό ρόλο στο μεταβολικό ρυθμό, 

δρώντας ενάντια στην περαιτέρω συσσώρευση λιπώδους ιστού, την ινσουλινοαντοχή και την 

παχυσαρκία. Έχει επίσης γνωστή αντι-αθηρογενετική και καρδιοπροστατευτική δράση (33). 

Αντίθετα με τη λεπτίνη, τα επίπεδα της αντιπονεκτίνης στο αίμα σχετίζονται αντιστρόφως ανάλογα 

με τα επίπεδα της παχυσαρκίας και αυξάνονται έπειτα από απώλεια βάρους (33). Μελέτες έχουν 

προτείνει επίσης ότι τα επίπεδα της αντιπονεκτίνης είναι μειωμένα σε ασθενείς με μεταβολικό 

σύνδρομο ανεξαρτήτως παχυσαρκίας, καθώς και σε παχύσαρκους ασθενείς με υπνική άπνοια (23, 

32, 33).  
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Συμπερασματικά, πολλές μελέτες δικές μας (αλλά και άλλων ερευνητών) συμφωνούν ότι 

σε παχύσαρκους άνδρες το Σ.Α.Υ. συνδέεται με την σπλαχνική παχυσαρκία (22-24), την 

υπέρταση (34, 35), αυξημένα επίπεδα τριγλυκεριδίων και μειωμένα επίπεδα της “καλής” 

χοληστερόλης HDL (35), αυξημένα επίπεδα χρόνιας φλεγμονής όπως φαίνεται από τα υψηλά 

επίπεδα προφλεγμονωδών κυτοκινών π.χ,  IL-6 και TNFα, καθώς και με ινσουλινοαντοχή, και 

διαταραχές της λεπτίνης και της αντιπονεκτίνης, χαρακτηριστικά όλα του μεταβολικού 

συνδρόμου (23). 

Οι μηχανισμοί που συνδέουν την σπλαχνική παχυσαρκία με την αποφρακτική άπνοια είναι 

προς το παρόν μόνο μερικώς κατανοητοί, είναι όμως πιθανό τόσο η τοπική όσο και η συστηματική 

φλεγμονή να παίζουν σημαντικό ρόλο (21). Πιο συγκεκριμένα, φαίνεται ότι η διασύνδεση του 

ενδοκοιλιακού σπλαχνικού λίπους με την αποφρακτική άπνοια είναι πολυπαραγοντική και 

περιλαμβάνει αυξημένη εναπόθεση λίπους στο λαιμό και τοπική στένωση των ανώτερων 

αεροφόρων οδών (36); υπερβολική εναπόθεση λιπιδίων στους μύες των ανώτερων αεροφόρων 

οδών με αποτέλεσμα σαρκοπενία, απονεύρωση και δυσλειτουργία (37), αυξημένη ενδοτικότητα 

των ανώτερων αεραγωγών λόγω δυσλειτουργίας των τοπικών μυών (38), και τέλος πιθανόν 

αυξημένη μεταγραφή και μετάφραση γονιδίων που εμπλέκονται στους μηχανισμούς φλεγμονής 

(38).  

Δυστυχώς υπάρχει έλλειψη αντίστοιχων κλινικών μελετών και δεδομένων σε μη 

παχύσαρκους ασθενείς με Σ.Α.Υ, παρόλο που υπολογίζεται ότι τουλάχιστον το 20% των ασθενών 

με υπνική άπνοια ανήκουν στην κατηγορία των μη-παχύσαρκων (2). Ανασκόπηση της 

βιβλιογραφίας δείχνει μόνο μία μελέτη σε μη-παχύσαρκους ασθενείς από την Ιαπωνία, η οποία 

βρήκε ότι οι ασθενείς με Σ.Α.Υ. είχαν μεγαλύτερη ποσότητα ενδοκοιλιακού λίπους συγκριτικά με 

τους υγιείς-μάρτυρες (40). Η ανωτέρω μελέτη από την Ιαπωνία περιελάμβανε ένα πολύ μικρό 

αριθμό γυναικών, γεγονός που δεν επέτρεψε την ξεχωριστή ανάλυση σε αυτές. Δύο άλλες μελέτες 

που περιέλαβαν γυναίκες με άπνοια χρησιμοποίησαν είτε μέτρηση της Αναλογίας Περιμέτρου 
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Μέσης προς Περίμετρο Ισχύων είτε μέτρηση των δερματικών πτυχών (41, 42) που είναι λιγότερο 

ακριβείς ως προς την εκτίμηση της ποσότητας του ενδοκοιλιακού λίπους. Τέλος μια μελέτη 

χρησιμοποίησε την Διπλής Ενέργειας Φωτονιακή Απορροφησιομέτρηση (Dual energy X-ray 

Absorptiometry-DEXA scan) για τη μέτρηση των λιπωδών διαμερισμάτων σε μια ομάδα γυναικών 

με νοσογόνο παχυσαρκία (43) και έτσι τα δεδομένα για τις μη-παχύσαρκες γυναίκες είναι επίσης 

περιορισμένα. Έτσι, λόγω της απουσίας αντίστοιχων μελετών έχει επικρατήσει η θεωρία ότι στους 

μη-παχύσαρκους ασθενείς με Σ.Α.Υ, τοπικοί ανατομικοί παράγοντες, όπως στένωση στις 

ανώτερες αεροφόρες οδούς παίζουν κύριο παθογενετικό ρόλο και όχι η κοιλιακή παχυσαρκία και 

η χρόνια φλεγμονή (44). 

 

1.2. Η αποφρακτική υπνική άπνοια και η μη αλκοολική στεάτωση (NAFLD) 

Πολλές μελέτες σε παχύσαρκους ασθενείς, έχουν δείξει ότι η παχυσαρκία αλλά και 

ανεξάρτητα αυτής, βασικά χαρακτηριστικά του μεταβολικού συνδρόμου, όπως το σπλαχνικό 

λίπος, η ινσουλινοαντοχή/σακχαρώδης διαβήτης τύπου 2 και η υπερτριγλυκεριδαιμία, αποτελούν 

παράγοντες κινδύνου για τη λιπώδη διήθηση του ήπατος (μη αλκοολική ηπατική στεάτωση-

NAFLD) (45). Η μη αλκοολική λιπώδης νόσος του ήπατος (όπως και η αλκοολική) αποτελεί ένα 

ευρύ φάσμα παθήσεων που περιλαμβάνει την ηπατική στεάτωση, τη μη αλκοολική 

στεατοηπατίτιδα (NASH) με ηπατική φλεγμονή και ίνωση, και στο άλλο άκρο την ηπατική 

κίρρωση και το ηπατοκυτταρικό καρκίνωμα (45, 46). Επίσης παρουσιάζει τα ίδια ιστοπαθολογικά 

ευρήματα με την αλκοολική νόσο του ήπατος, όμως εξ΄ορισμού οι ασθενείς καταναλώνουν 

ελάχιστες ποσότητες αλκοόλης καθημερινά (<20 g αλκοόλ την ημέρα) ενώ άλλες πιθανές αιτίες 

λιπώδους διήθησης (όπως φάρμακα, τοξίνες και χρόνιες μεταβολικές νόσοι) έχουν αποκλειστεί 

(45, 46). Τέλος, η αποφρακτική άπνοια, είτε μέσω της σύνδεσής της με την παχυσαρκία, το 

σπλαχνικό λίπος και την ινσουλινοαντοχή είτε μέσω της διαλείπουσας υποξίας, είτε και μέσω 
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κάποιου συνδυασμού αυτών, φαίνεται ότι αποτελεί παράγοντα κινδύνου για την λιπώδη νόσο του 

ήπατος σε παχύσαρκους ασθενείς (47, 48). 

Όμως οι μελέτες έως τώρα έχουν επικεντρωθεί σε παχύσαρκους άνδρες με Σ.Α.Υ ίσως 

επειδή κατά τη διάρκεια της βαριατρικής επέμβασης σε ασθενείς με νοσογόνο παχυσαρκία, είναι 

αρκετά σύνηθες να πραγματοποιείται βιοψία του ήπατος (47). Οι μελέτες αυτές έχουν όλες δείξει 

σημαντική συσχέτιση της άπνοιας με τη λιπώδη νόσο του ήπατος όμως η νοσογόνος παχυσαρκία 

αποτελεί σημαντικό συγχυτικό παράγοντα (49-57). Από όσο γνωρίζουμε υπάρχει μόνο μια 

παλαιότερη μελέτη η οποία περιέλαβε μη παχύσαρκους ασθενείς, και η οποία συνεπέρανε ότι η 

πολύ σοβαρού βαθμού άπνοια (υπνοαπνοικός δείκτης ΑΗΙ> 50) αποτελεί παράγοντα κινδύνου για 

αυξημένα επίπεδα ηπατικών ενζύμων και στεατοηπατίτιδα (48). Όμως στη μελέτη αυτή υπήρξε 

στατιστικά σημαντική διαφορά ως προς το Δ.Μ.Σ. μεταξύ ασθενών και ομάδας ελέγχου, που είναι 

πιθανό να επηρέασε τα αποτελέσματα. Επιπλέον, μόνο ένας μικρός αριθμός γυναικών έλαβε μέρος 

γεγονός που δεν επέτρεψε τη διαστρωμάτωση της ανάλυσης ανά φύλο και την εξέταση πιθανών 

διαφορών ανάμεσα σε γυναίκες και άνδρες.  

 

1.3. Η αποφρακτική υπνική άπνοια και η ημερήσια υπνηλία 

Η ημερήσια υπνηλία αποτελεί ένα από τα κυρίαρχα συμπτώματα της αποφρακτικής 

άπνοιας και φαίνεται ότι η χρόνια φλεγμονή και η ινσουλινοαντοχή πιθανότατα παίζουν 

σημαντικό παθογενετικό ρόλο τόσο στην υπνηλία σε ασθενείς με Σ.Α.Υ αλλά ακόμα και σε 

παχύσαρκους ασθενείς απουσία άπνοιας (58, 59). Πράγματι, οι κυτοκίνες και πρωταρχικά η 

ιντερλευκίνη 1 (IL-1) προτάθηκαν ως ουσίες που μπορεί να προωθήσουν τον ύπνο πρώτη φορά 

πριν από 30 χρόνια (60). Σταδιακά τα επόμενα χρόνια και άλλοι παράγοντες φλεγμονής 

προτάθηκαν ως πιθανοί ρυθμιστές του ύπνου και των επιπέδων υπνηλίας όπως για παράδειγμα ο 

TNFα, η IL2, η IL-6, η IL-8, η IL-15, η IL-18 (61).  Αξίζει να σημειωθεί ότι η IL-1 και ο TNFα 

έχουν προταθεί ως ρυθμιστές του ύπνου και της υπνηλίας όχι μόνο στον άνθρωπο αλλά και σε 
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άλλα είδη όπως τα ποντίκια, οι γάτες και τα κουνέλια (61). Εμείς σε προηγούμενες κλινικές 

μελέτες έχουμε επιβεβαιώσει τα ανωτέρω ευρήματα σε παχύσαρκους άνδρες με Σ.Α.Υ. αφού 

έχουμε δείξει ότι τόσο ο TNFα όσο και η IL--6 είναι αυξημένα συγκριτικά με την ομάδα ελέγχου 

και επιπλέον σχετίζονται σε στατιστικά σημαντικό βαθμό με την ημερήσια υπνηλία (58). Επίσης, 

σε παχύσαρκους άνδρες χωρίς άπνοια αλλά ημερήσια υπνηλία φαίνεται ότι τόσο ο TNFα όσο και 

η IL--6 σχετίζονται με τα επίπεδα παχυσαρκίας όπως αυτή εκφράζεται με το Δείκτη Μάζας 

Σώματος (Δ.Μ.Σ) (59). Ο ρόλος του TNFα όσο και της IL--6 στην ημερήσια υπνηλία 

επιβεβαιώνεται και από μελέτες που έχουν επικεντρωθεί στη μερική ή ολική στέρηση ύπνου σε 

υγιείς εθελοντές. Στους συμμετέχοντες αυτούς τα επίπεδα του TNFα όσο και της IL--6 αυξήθηκαν 

μετά από μερική ή ολική στέρηση του βραδινού ύπνου παράλληλα με τη επιδείνωση της 

ημερήσιας υπνηλίας ενώ βελτιώθηκαν μετά από το μεσημεριανό ύπνο  (62, 65). Επιπλέον μια 

πιλοτική μελέτη που χορήγησε etanercept, ένα φάρμακο ανταγωνιστή του TNFα, σε παχύσαρκους 

άνδρες ασθενείς με αποφρακτική υπνική άπνοια και ημερήσια υπνηλία, βρήκε ότι τα επίπεδα της 

IL--6 μειώθηκαν, ενώ ταυτόχρονα βελτιώθηκε τόσο η ημερήσια υπνηλία όσο και η βαρύτητα της 

άπνοιας (66). Συμπερασματικά, ο TNFα και η IL--6 αποτελούν γνωστούς διαμεσολαβητές της 

ημερήσιας υπνηλίας σε παχύσαρκους ασθενείς με ή χωρίς άπνοια καθώς και σε υγιείς εθελοντές 

μετά από μερική ή ολική στέρηση ύπνου, όμως αντίστοιχες μελέτες σε μη παχύσαρκους ασθενείς 

με άπνοια εκλείπουν. Επιπλέον μελέτες σε γυναίκες ασθενείς με Σ.Α.Υ ή μελέτες με επίκεντρο τις 

παθοφυσιολογικές διαφορές στα δύο φύλα εκλείπουν.  

 

1.4. Η συσκευή συνεχούς θετικής πίεσης στους αεραγωγούς, Continuous 

Positive Airway Pressure (CPAP) 

Η θεραπεία πρώτης γραμμής για την άπνοια είναι η συσκευή συνεχούς θετικής πίεσης 

στους αεραγωγούς μέσω στοματο/ρινικής μάσκας (Continuous Positive Airway Pressure- CPAP). 
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Η CPAP χρησιμοποιήθηκε για πρώτη φορά ως θεραπεία της αποφρακτικής υπνικής άπνοιας από 

τον Sullivan και τους συνεργάτες του το 1981 (67) και από τότε έχει γίνει η κυρίαρχη θεραπεία.  

Η CPAP θεραπεύει τις αναπνευστικές διαταραχές που παρατηρούνται στο Σ.Α.Υ 

παρέχοντας αέρα υπό την ίδια σταθερή πίεση καθόλη τη διάρκεια του αναπνευστικού κύκλου 

(εισπνοή-εκπνοή) με αποτέλεσμα τη διάνοιξη των αεραγωγών. Η πίεση που παρέχεται μετριέται 

σε μονάδες εκατοστών ύδατος (cm H2O) (68). Εκτός από την μάσκα, η συσκευή CPAP 

περιλαμβάνει ρυθμιζόμενους ιμάντες που σταθεροποιούν τη μάσκα στο πρόσωπο του ασθενή, 

σωλήνα που μεταφέρει τον αέρα από την συσκευή στη μάσκα, τον κινητήρα της συσκευής που 

παρέχει τον αέρα και τέλος φίλτρο αέρα για να καθαρίζει τον παρεχόμενο αέρα.  

Η θεραπεία με CPAP ενδείκνυται για τους ασθενείς με αρκετά σοβαρή αποφρακτική 

υπνική άπνοια. Η σοβαρότητα της άπνοιας ορίζεται με βάση την συχνότητα των αναπνευστικών 

διαταραχών, την παρουσία ή όχι συνοδών συμπτωμάτων (π.χ. ημερήσια υπνηλία) και συνοδών 

καρδιαγγειακών και νευροψυχιατρικών διαταραχών (π.χ. υπέρταση, ισχαιμική καρδιοπάθεια, 

αγγειακό εγκεφαλικό επεισόδιο, αϋπνία, γνωστικές διαταραχές και διαταραχές της διάθεσης). 

Έτσι, χορηγείται στους ασθενείς με μέτρια και σοβαρή άπνοια (υπνοαπνοικός δείκτης 

ΑΗΙ³15)	απουσία συμπτωμάτων ή συνοδών διαταραχών καθώς επίσης και στους ασθενείς με 

ήπιου βαθμού άπνοια (υπνοαπνοικός δείκτης ΑΗΙ≥ 5 και ΑΗΙ≤ 14) εφόσον όμως αυτοί 

παρουσιάζουν συμπτώματα ή συνοδές διαταραχές όπως αυτά περιγράφονται ανωτέρω. 

Η CPAP θεραπεύει αποτελεσματικά τα πολλαπλά επεισόδια της απόφραξης του αυλού 

των εξωθωρακικών ανώτερων αεροφόρων οδών και την υποξαιμία που απαντώνται στο Σ.Α.Υ, 

ενώ παράλληλα βελτιώνει τον ύπνο (69). Δυστυχώς όμως χαρακτηρίζεται τις περισσότερες φορές 

από πτωχή συμμόρφωση (70) που περιορίζει τη θεραπευτική της αποτελεσματικότητα, ενώ η 

επίδρασή της στο μεταβολικό σύνδρομο και τις μεταβολικές διαταραχές που συχνά συνοδεύουν 

το ΣΑΥ δεν είναι επιβεβαιωμένη (71). 
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1.5. Επίδραση της CPAP στον ενδοκοιλιακό και ενδοηπατικό λιπώδη ιστό, το 

μεταβολικό σύνδρομο, τη χρόνια φλεγμονή και την ινσουλινοαντοχή 

Πολλαπλές μελέτες δεν συμφωνούν στο αν και εφόσον η CPAP έχει κάποια θετική 

επίδραση στο μεταβολικό σύνδρομο, την σπλαχνική παχυσαρκία, τη λιπώδη διήθηση του ήπατος, 

τη χρόνια φλεγμονή και την ινσουλινοαντοχή που συνοδεύουν το Σ.Α.Υ (71). Οι παλαιότερες 

αυτές μελέτες που περιέλαβαν κατάλληλη ομάδα ελέγχου της θεραπείας (placebo), εξέτασαν μόνο 

ή κυρίως παχύσαρκους άνδρες με αποφρακτική άπνοια. Όλες συμφωνούν ότι η CPAP δεν έχει 

επίδραση στο μεταβολικό σύνδρομο σε αυτόν τον πληθυσμό (72, 73). Επιπλέον, μελέτες που 

έχουν εξετάσει την επίδραση της CPAP στην ολική παχυσαρκία (σωματικό βάρος) βρήκαν ότι 

συγκριτικά με την ομάδα ελέγχου οι ασθενείς που χρησιμοποιούσαν CPAP έτειναν να βάζουν 

βάρος συγκριτικά με τους ασθενείς που χρησιμοποιούσαν ψευδο-CPAP (74). Τα αποτελέσματα 

αυτά σχετικά με την επίδραση της CPAP στο σωματικό βάρος επιβεβαιώθηκαν σε μια νεότερη 

μετα-ανάλυση που συμπεριέλαβε 25 μελέτες (75). Επιπρόσθετα, ενώ δύο παλαιότερες μελέτες 

βρήκαν ότι η χρήση της CPAP μπορεί να μειώσει το σπλαχνικό λίπος σε παχύσαρκους άνδρες (76, 

77), νεότερες μελέτες σε παχύσαρκους άνδρες ασθενείς οι περισσότερες εκ των οποίων αξίζει να 

σημειωθεί περιελάμβαναν ομάδα ελέγχου με θεραπεία placebo, δεν έχουν δείξει μείωση της 

ποσότητας του σπλαχνικού/ενδοκοιλιακού και ενδοηπατικού λίπους με τη χρήση CPAP, 

ανεξαρτήτως της συμμόρφωσης των ασθενών με τη θεραπεία (72, 73, 78, 79). Σχετικά με την 

επίδραση της CPAP στην υπεργλυκαιμία τα αποτελέσματα των ερευνών είναι αντιφατικά; 

ορισμένες μελέτες δεν έχουν δείξει βελτίωση της ινσουλινοαντοχής σε απνοϊκούς ασθενείς με ή 

χωρίς διαβήτη (23, 71, 80), ενώ αντίθετα κάποιες άλλες κατέληξαν ότι η CPAP  μπορεί να 

βελτιώσει την ινσουλινοαντοχή (81, 82). Επίσης η CPAP δεν είναι βέβαιο ότι μειώνει τη χρόνια 

φλεγμονή που συνοδεύει την αποφρακτική άπνοια και πιο συγκεκριμένα τα επίπεδα της IL-6, του 

TNFα, και του TNFR1 (23, 83), της CRP (84), και της λεπτίνης (72). Είναι πιθανό τα αρνητικά 

αυτά αποτελέσματα να οφείλονται στη μικρή διάρκεια της θεραπείας με CPAP στις περισσότερες 
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από αυτές τις μελέτες (≤3 μήνες), όμως είναι αρκετά σύνηθες μελέτες αντιδιαβητικών φαρμάκων 

να δείχνουν βελτίωση της ινσουλινοαντοχής σε 3 μήνες (85) οπότε κάποια μικρή βελτίωση και 

στις μελέτες ασθενών με Σ.Α.Υ θα ήταν αναμενόμενη. Επιπλέον, ακόμα και μελέτες μεγαλύτερης 

διάρκειας δεν έχουν απαραίτητα βρει κάποια θετική επίδραση της CPAP στην ινσουλινοαντοχή/ 

χρόνια φλεγμονή. Έτσι, μια πολύ πρόσφατη μελέτη από τη Σουηδία δε βρήκε κάποια  μεταβολή 

στα επίπεδα της CRP, IL-8 και του TNFα  σε ασθενείς με αποφρακτική άπνοια και καρδιαγγειακή 

νόσο οι οποίοι δεν έπασχαν από ημερήσια υπνηλία έπειτα από 1 έτος θεραπειας με CPAP (86), 

ενώ μια άλλη μελέτη ανέφερε βελτίωση μετά από 24 εβδομάδες όμως μόνο στην υποομάδα των 

ασθενών που ακολούθησαν ένα πρόγραμμα απώλειας βάρους σε συνδυασμό με τη χρήση CPAP 

(87). Τέλος, αντίστοιχες μελέτες σε μη παχύσαρκους ασθενείς ή γυναίκες εκλείπουν.  

 

1.6. Η αποφρακτική υπνική άπνοια και ο Υποθαλαμο-υποφυσιο-επινεφριδιακός 

άξονας (ΥΥΕ άξονας) 

Σημαντικό κομμάτι της παθοφυσιολογίας της αποφρακτικής υπνικής άπνοιας είναι τα 

πολλαπλά επεισόδια της στένωσης (απόφραξης) του αυλού των εξωθωρακικών ανώτερων 

αεροφόρων οδών που οδηγούν είτε σε πλήρη διακοπή (άπνοια) ή σε μείωση της ροής (υπόπνοια) 

του εισπνεόμενου αέρα κατά τη διάρκεια του ύπνου, πτώση της οξυγόνωσης και συνοδό 

υπερδιέγερση του αυτόνομου συμπαθητικού συστήματος και υπερέκκριση κατεχολαμινών, με 

αποτέλεσμα συχνές αφυπνίσεις και διαταραγμένο ύπνο (88, 89).  

Στον άνθρωπο, εκτός από το αυτόνομο νευρικό σύστημα, μέρος του συστήματος στρες 

αποτελεί επίσης ο υποθαλαμο–υποφυσιο–επινεφριδιακός (ΥΥΕ) άξονας. Ο ΥΥΕ ξεκινά με τους 

μικροκυτταρικούς νευρώνες του παρακοιλιακού πυρήνα του υποθαλάμου που συνθέτουν και 

εκκρίνουν την ορμόνη κορτικοεκλυτίνη (corticotropin- releasing hormone- CRH). Η 

κορτικοεκλυτίνη διεγείρει την σύνθεση και έκκριση της κορτικοτροπίνης (ACTH) από τα 

κορτικοτρόπα κύτταρα της πρόσθιας υπόφυσης με τελικό αποτέλεσμα την έκκριση κορτιζόλης 
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από τον επινεφριδιακό φλοιό  (90).  Η κορτιζόλη είναι το κύριο προϊόν του ΥΥΕ άξονα με 

σημαντικές δράσεις στο μεταβολισμό, τη ρύθμιση της αρτηριακής πίεσης και στην καταστολή του 

ανοσοποιητικού συστήματος, ενώ η υπερέκκριση της κορτιζόλης έχει πολλαπλές αρνητικές 

κλινικές συνέπειες όπως για παράδειγμα υπέρταση, παχυσαρκία, ινσουλινοαντοχή,  οστεοπόρωση 

(91). Έτσι, θεωρείται αρκετά πιθανό ότι υπερέκκριση της κορτιζόλης στο Σ.Α.Υ μπορεί να είναι 

τουλάχιστον μερικώς υπεύθυνη για την καρδιαγγεική συννοσηρότητα που συνοδεύει το Σ.Α.Υ. 

Όμως ο ρόλος του ΥΥΕ άξονα και πιο συγκεκριμένα της κορτιζόλης  στο αποφρακτικό 

τύπου Σ.Α.Υ δεν έχει αποσαφηνιστεί. Έτσι, παλαιότερες μελέτες του εργαστηρίου μας σε 

παχύσαρκους ασθενείς με Σ.Α.Υ. έχουν δείξει ότι οι επαναλαμβανόμενες αφυπνίσεις λόγω 

άπνοιας και υπόπνοιας προκαλούν διέγερση του υποθαλαμο–υποφυσιο–επινεφριδιακού (ΥΥΕ) 

άξονα και υπερέκκριση κορτιζόλης (92) συγκριτικά με αντιστοιχισμένους υγιείς-μάρτυρες. 

Εντούτοις, δεν συμφωνούν με αυτά τα ευρήματα οι περισσότερες μελέτες σε ασθενείς με 

αποφρακτική άπνοια, καθώς μόνο δύο έχουν δείξει υπερλειτουργία του ΥΥΕ άξονα (92, 93), ενώ 

άλλες έχουν δείξει είτε απουσία σχέσης μεταξύ Σ.Α.Υ και διαταραχής του ΥΥΕ άξονα (94-99), 

είτε υπολειτουργία (100). Αντικρουόμενα αποτελέσματα προέρχονται και από κλινικές μελέτες 

θεραπείας με μάσκα συνεχούς θετικής πίεσης (CPAP), που αποτελεί την πρώτη θεραπευτική 

επιλογή για την αποφρακτική Υ.Α. Έτσι μια μελέτη βρήκε ότι η CPAP δεν έχει κάποια επίδραση 

στα επίπεδα της κορτιζόλης σε ασθενείς με Σ.Α.Υ, ενώ η διακοπή της θεραπείας με CPAP δεν 

προκάλεσε  απότομη αύξηση των επιπέδων της κορτιζόλης  σε μια άλλη μελέτη (99, 101).  

Οι ανωτέρω μελέτες έχουν πρωταρχικώς συμπεριλάβει παχύσαρκους άνδρες με Σ.Α.Υ και 

όπως είναι γνωστό η παχυσαρκία αποτελεί τροποποιητή του ΥΥΕ άξονα και επομένως βασικό 

συγχυτικό παράγοντα. Επίσης άλλες πιθανές αιτίες των διαφορετικών αποτελεσμάτων των 

παλαιότερων μελετών είναι οι σημαντικές μεθοδολογικές διαφορές, όπως η απουσία ομάδας 

ελέγχου, η απουσία ταύτισης της ομάδας ασθενών με την ομάδα ελέγχου σε σημαντικά 

δημογραφικά και ανθρωπομετρικά χαρακτηριστικά (π.χ. σε ηλικία και δείκτη μάζας σώματος- 
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Δ.Μ.Σ) που μπορεί να έχουν επίδραση στις μεταβλητές ενδιαφέροντος, η λήψη μονήρους 

δείγματος αίματος προς μελέτη κ.ά. (102). Πρέπει να τονιστεί επίσης ότι μελέτες σε μη 

παχύσαρκους άνδρες και γυναίκες με άπνοια εκλείπουν. 

 

2. ΣΚΟΠΟΣ 

Όπως έχει γίνει κατανοητό από όσα έχουν περιγραφεί ώς τώρα, υπάρχει έλλειψη μελετών 

σχετικά με την συσχέτιση του αποφρακτικού τύπου Σ.Α.Υ με την σπλαχνική παχυσαρκία, την 

ινσουλινοαντοχή, τη χρόνια φλεγμονή αλλά και τη διαταραχή του ΥΥΕ άξονα, σε μη 

παχύσαρκους ασθενείς, άνδρες και γυναίκες. Επιπρόσθετα, ο θεραπευτικός ρόλος της CPAP όσον 

αφορά στη βελτίωση των ανωτέρω παραγόντων σε αυτόν τον πληθυσμό δεν είναι επιβεβαιωμένος. 

Πρωτεύων στόχος λοιπόν της παρούσας έρευνας είναι η μελέτη της παρουσίας σπλαχνικής 

παχυσαρκίας και λιπώδους διήθησης του ήπατος, ινσουλινοαντοχής και χρόνιας φλεγμονής καθώς 

της διαταραχής του ΥΥΕ άξονα, σε ένα δείγμα μη-παχύσαρκων μέσης ηλικίας ασθενών με Σ.Α.Υ, 

αποτελούμενο από άνδρες και μετεμμηνοπαυσιακές γυναίκες. Θεωρούμε ότι  η διερεύνηση των 

παραγόντων αυτών σε γυναίκες ασθενείς και μη-παχύσαρκους άνδρες θα καλύψει τα υπάρχοντα 

κενά της βιβλιογραφίας όπως περιγράφονται λεπτομερώς ανωτέρω και θα βοηθήσει στην 

καλύτερη κατανόηση  της παθοφυσιολογίας της νόσου. Η μελέτη περιλαμβάνει επίσης μια ομάδα 

ελέγχου εξομοιωμένη ως προς το φύλο και τα δημογραφικά χαρακτηριστικά, όπως η ηλικία και ο 

Δ.Μ.Σ.  

Η σύγκριση των δύο ομάδων γίνεται ως προς τα επίπεδα αίματος γλυκόζης και ινσουλίνης, 

των προφλεγμονωδών κυτοκινών ιντερλευκίνης 6 (IL-6) και του υποδοχέα 1 του παράγοντα 

νέκρωσης όγκων (TNFR1), τα επίπεδα της πρωτεΐνης οξείας φάσης, CRP, τα επίπεδα λεπτίνης 

και αδιπονεκτίνης και τέλος τα 24-ωρα επίπεδα και κιρκαδιανό ρυθμό της κορτιζόλης. Επιπλέον 

οι δύο ομάδες των ασθενών και των υγιών μαρτύρων συγκρίνονται ως προς την κατανομή και την 
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ποσότητα του ενδοκοιλιακού, ενδοηπατικού και εξωκοιλιακού λιπώδους ιστού με τη χρήση 

αξονικού τομογράφου. 

Δευτερεύων στόχος της παρούσας μελέτης είναι η διερεύνηση των αποτελεσμάτων της 

θεραπείας με CPAP ως προς τη βελτίωση των συνυπαρχουσών φλεγμονωδών και μεταβολικών 

διαταραχών (εφόσον ανευρεθούν διαφορές ανάμεσα στις δύο ομάδες σύγκρισης), τη μείωση του 

ενδοκοιλιακού, εξωκοιλιακού και ενδοηπατικού λίπους, και τέλος ως προς τα επίπεδα της 

κορτιζόλης, σε δείγμα μη-παχύσαρκων μέσης ηλικίας ασθενών με Σ.Α.Υ, αποτελούμενο από 

άνδρες και μετεμμηνοπαυσιακές γυναίκες. Έλεγχος της θεραπείας πραγματοποιείται με 

πανομοιότυπη εικονική θεραπεία με ψευδο-CPAP. Η κάθε φάση της θεραπείας έχει διάρκεια 2 

μήνες. 

 

3. ΥΛΙΚΟ ΚΑΙ ΜΕΘΟΔΟΛΟΓΙΑ 

3.1. Πληθυσμός μελέτης  

Οι συμμετέχοντες στη μελέτη ήταν επισκέπτες του Ιατρείου Διαταραχών Ύπνου της 

Ιατρικής Σχολής του Πολιτειακού Πανεπιστημίου της Πενσυλβάνιας (Hershey, PA, USA) ή μέλη 

της κοινότητας που ανταποκρίθηκαν στη διαφήμιση της μελέτης.  

Στην παρούσα μελέτη, τα κριτήρια επιλογής των ασθενών περιελάμβαναν υπνοαπνοικό 

δείκτη (AHI)>10/ώρα ύπνου για τις γυναίκες και >15/ώρα για τους άνδρες (23). Μικρότερος 

υπνοαπνοικός δείκτης επιλέχθηκε για τις γυναίκες γιατί ως πληθυσμός οι γυναίκες έχουν λιγότερο 

σοβαρή άπνοια από τους άνδρες και εμφανίζουν συμπτώματα σε χαμηλότερα επίπεδα 

αναπνευστικής διαταραχής (103). Η ομάδα ελέγχου είχε AHI<5/ώρα, και τα μέλη της επιλέχθηκαν 

ώστε να μην έχουν συμπτώματα κάποιας διαταραχής στον ύπνο καθώς και ικανοποιητική 

ποσότητα ύπνου (ποσοστό χρόνου ύπνου>75%) κατά τη διάρκεια της πρώτης νύχτας.  
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Ασθενείς και των δύο φύλων με ιστορικό διαβήτη τύπου 1 ή 2 ή ασθενείς που βρέθηκαν 

να έχουν επίπεδα σακχάρου νηστείας>126 mg/dL, ασθενείς με χρόνιες λοιμώξεις ή αυτοάνοσα 

νοσήματα όπως η ρευματοειδής αρθρίτιδα, άλλες διαταραχές του ύπνου όπως η αϋπνία και η 

ναρκοληψία, καθώς και ασθενείς που έκαναν χρήση συγκεκριμένων φαρμάκων όπως τα 

αντιδιαβητικά, τα κορτικοστεροειδή, τα συμπαθομιμητικά ή συμπαθολυτικά, τα ψυχοτρόπα 

φάρμακα καθώς και γυναίκες ασθενείς με ιστορικό λήψης θεραπείας ορμονικής υποκατάστασης 

αποκλείστηκαν από τη μελέτη. Παρόλο που δε μετρήθηκαν τα επίπεδα του IGF-1 και της 

κορτιζόλης, ασθενείς με ενδοκρινοπάθειες όπως η μεγαλακρία και το Cushing αποκλείστηκαν 

κατά τη διαδικασία της κλινικής εξέτασης. 

Στη μελέτη αυτή ορίσαμε την εμμηνόπαυση με βάση το ιστορικό απουσίας εμμήνου ρύσης 

για τουλάχιστον 12 μήνες ή το ιστορικό ολικής υστερεκτομής με ταυτόχρονη αμφοτερόπλευρη 

αφαίρεση των ωοθηκών.  

Εφόσον το αλκοόλ είναι βασικός παράγοντας ηπατικής φλεγμονής και λιπώδους διήθησης 

του ήπατος, η κατανάλωση αλκοόλ αξιολογήθηκε με τις εξής ερωτήσεις: 1) Καταναλώνετε 

αλκοόλ; 2) Αν ναι, πόσα αλκοολούχα ποτά την ημέρα; Ως αποχή ή ελάχιστη χρήση τόσο στις 

γυναίκες όσο και στους άντρες ορίστηκε ως η κατανάλωση λιγότερων από <0.25 g/ημέρα, και ως 

μέση χρήση ορίστηκε για τους άνδρες η κατανάλωση <30 g/ημέρα και στις γυναίκες <20 g/ημέρα 

(104). Καμία από τις συμμετέχουσες γυναίκες δεν κατανάλωνε περισσότερα από ένα ‘‘ποτό’’ την 

ημέρα και κανένας από τους άντρες περισσότερα από δύο (104).  

Για την παρούσα μελέτη λήφθηκε έγκριση από την Επιβλέπουσα Επιτροπή της Ιατρικής 

Σχολής του Πολιτειακού Πανεπιστημίου της Πενσυλβάνιας και επίσης όλοι οι συμμετέχοντες 

έδωσαν γραπτή συγκατάθεση συμμετοχής στη μελέτη.  
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3.2. Εργαστήριο Ύπνου 

Πλήρης ιατρική εκτίμηση, που περιελάμβανε ιατρικό ιστορικό, κλινική εξέταση, 

εργαστηριακές εξετάσεις και ιστορικό διαταραχών ύπνου πραγματοποιήθηκε για κάθε 

συμμετέχοντα. Ανθρωπομετρικά στοιχεία συλλέχθηκαν κατά την κλινική εξέταση και με βάση το 

ύψος  και το βάρος υπολογίσαμε το δείκτη μάζας σώματος (Δ.Μ.Σ). Οι εργαστηριακές εξετάσεις 

που πραγματοποιήθηκαν περιελάμβαναν γενική αίματος, θυρεοειδικές ορμόνες, ανάλυση ούρων 

και εξέταση ούρων για ναρκωτικές ουσίες και τέλος ηλεκτροκαρδιογράφημα. Όλοι οι 

συμμετέχοντες είχαν φυσιολογικά αποτελέσματα στις ανωτέρω εξετάσεις. Όλοι οι πιθανοί 

συμμετέχοντες πριν την οριστικοποίηση της συμμετοχής τους στο ερευνητικό πρωτόκολλο, 

πέρασαν επίσης μία νύχτα στο εργαστήριο του ύπνου όπου πραγματοποιήθηκε πλήρης πολυ-

υπνογραφική καταγραφή για 8 ώρες.  

Στην συνέχεια, όσοι επιλέχθηκαν για συμμετοχή στην παρούσα έρευνα, μελετήθηκαν σε 

δωμάτιο του εργαστηρίου ύπνου με πλήρη πολυ-υπνογραφική καταγραφή για 4 συνεχόμενα 

βράδια (μία νύχτα προσαρμογής τα δεδομένα της οποίας δεν συμπεριλήφθηκαν στην ανάλυση και 

τρεις νύχτες καταγραφής). Το δωμάτιο ήταν σκοτεινό, με την απαραίτητη ηχομόνωση και δροσερό 

ώστε να δημιουργεί κατάλληλο περιβάλλον για ύπνο. Κατά τη διάρκεια της πολυ-υπνογραφικής 

καταγραφής, η οποία διήρκησε 8 ώρες, πραγματοποιήθηκε ηλεκτροεγκεφαλογράφημα (EEG) 14 

καναλιών, ηλεκτροοφθαλμογράφημα (ΕΟG) 2 καναλιών κατά το οποίο τοποθετήθηκαν δύο 

ηλεκτρόδια εκατέρωθεν των οφθαλμών, και ηλεκτρομυογράφημα με 2 ηλεκτρόδια στο υπογένειο 

και από ένα ηλεκτρόδιο στον πρόσθιο κνημιαίο μυ στη δεξιά και αριστερή κνήμη.  

Ηλεκτροκαρδιογράφημα (ECG) καταγράφηκε επίσης με τη χρήση δύο ηλεκτροδίων τα οποία 

τοποθετήθηκαν δεξιά παραστερνικά στο 2ο μεσοπλεύριο διάστημα και αριστερά στην πρόσθια 

μασχαλιαία γραμμή στο ύψος του 6ου μεσοπλεύριου διαστήματος. 

Για την απεικόνιση των αναπνευστικών διαταραχών, χρησιμοποιήσαμε θερμίστορα, 

δηλαδή ειδικό αισθητήρα που ανιχνεύει τη διαφορά της θερμοκρασίας του αέρα μεταξύ εισπνοής 
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και εκπνοής και επομένως παρέχει πληροφορίες για την ύπαρξη απνοιών (Salter Laboratories, 

Lake Forest, IL); χρησιμοποιήθηκε επίσης δεύτερος αισθητήρας, ένας ειδικός αισθητήρας 

μέτρησης της πίεσης του αέρα, ο οποίος τοποθετείται στα ρουθούνια και καταγράφει τις 

μεταβολές της ροής του αέρα στη μύτη, παρέχοντας πληροφορίες για την ύπαρξη υποπνοιών (Pro-

Tech PTAF Lite, Mukilteo, WA). Επιπλέον η πολυ-υπνογραφική μελέτη περιελάμβανε δύο 

ελαστικές ζώνες - αισθητήρες, που τοποθετήθηκαν στο θώρακα και την κοιλιά και κατέγραφαν 

τις αναπνευστικές κινήσεις (model 1312, Sleepmate Technologies, Midlothian, VA) και ένα 

οξύμετρο (model 8800, Nonin Medical, Inc., Plymouth, MN) το οποίο τοποθετήθηκε στο δάκτυλο 

του χεριού και το οποίο δείχνει τις διακυμάνσεις του κορεσμού της αιμοσφαιρίνης (O2 saturation). 

Η καταγραφή των δεδομένων της πολυ-υπνογραφίας πραγματοποιήθηκε με το σύστημα Grass-

Telefactor Gamma Sleep Recording and Analysis Software v. 4.2. 

Η διάγνωση του Σ.Α.Υ βασίστηκε στην συχνότητα των αναπνευστικών διαταραχών κατά 

τη διάρκεια του ύπνου (δηλαδή άπνοιες, υπόπνοιες και μικροαφυπνίσεις λόγω της αναπνευστικής 

προσπάθειας), καθώς και στην παρουσία σχετικών συμπτωμάτων με βάση τα κριτήρια της 

Αμερικανικής Ακαδημίας της Ιατρικής του ύπνου (American Academy of Sleep Medicine- 

AASM) του 2007 (105). 

Ως αποφρακτική άπνοια ορίστηκε η ελάττωση της ροής του εισπνεόμενου αέρα κατά 90% 

τουλάχιστον, συγκριτικά με την προ της άπνοιας ροή, με ταυτόχρονη παρουσία αναπνευστικής 

προσπάθειας και διάρκεια ίση ή μεγαλύτερη από 10 δευτερόλεπτα. Ως υπόπνοια ορίστηκε η 

ελάττωση της ροής του εισπνεόμενου αέρα κατά 30% τουλάχιστον, συγκριτικά με την προ της 

υπόπνοιας ροή, με συνοδό πτώση της οξυγόνωσης κατά 4% και διάρκεια ίση ή μεγαλύτερη από 

10 δευτερόλεπτα. Εναλλακτικά, ως υπόπνοια ορίστηκε η ελάττωση της ροής του εισπνεόμενου 

αέρα κατά 50% τουλάχιστον, συγκριτικά με την προ της υπόπνοιας ροή, με συνοδό πτώση της 

οξυγόνωσης κατά 3% ή με συνοδό μικροαφύπνιση και διάρκεια ίση ή μεγαλύτερη από 10 

δευτερόλεπτα (105). Ο υπνοαπνοικός δείκτης (Apnea- Hypopnea Index- AHI) υπολογίστηκε με 
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βάση τον συνολικό αριθμό των απνοιών και υποπνοιών ανά ώρα ολικού ύπνου (Total Sleep Time, 

TST) . 

Κατά την παραμονή στο εργαστήριο ύπνου, οι συμμετέχοντες μπορούσαν να κινηθούν στο 

χώρο, να δουν τηλεόραση, να παίξουν επιτραπέζια και ηλεκτρονικά παιχνίδια, να κάνουν μπάνιο 

κ.ά. Οι συμμετέχοντες είχαν τις ίδιες επιλογές διατροφής και έλαβαν τρία γεύματα την ημέρα: 

πρωινό στις 07:00 το πρωί, μεσημεριανό στις 12:00 το μεσημέρι και βραδινό στις 18:00 το 

απόγευμα. 

Η μελέτη επίσης περιελάμβανε 2 περιόδους θεραπείας, διάρκειας 2 μηνών η καθεμία, είτε 

με CPAP με χρήση ρινικής μάσκας Ultra Mirage II (S8 Escape, ResMed, San Diego, CA, USA) 

είτε με πανομοιότυπη ψευδο-CPAP με χρήση της ίδιας ρινικής μάσκας για τους ασθενείς με 

Σ.Α.Υ. Μισοί από τους συμμετέχοντες  ξεκίνησαν πρώτα με CPAP και συνέχισαν με ψευδο-CPAP 

και οι υπόλοιποι έλαβαν θεραπεία με την αντίστροφη σειρά, δηλαδή έλαβαν πρώτα ψευδο-CPAP 

και μετά CPAP (εικόνα 1). Οι ασθενείς δε γνώριζαν ποια θεραπεία λαμβάνουν και μελετήθηκαν 

με το ίδιο ακριβώς πρωτόκολλο στο τέλος κάθε δίμηνης θεραπείας. Για την αποφυγή μεταφοράς 

οποιονδήποτε πιθανών επιδράσεων της θεραπείας με CPAP/ψευδο-CPAP στην επόμενη φάση 

θεραπείας,  τηρήθηκε μια εβδομάδα αποχής (wash out) από οποιαδήποτε θεραπεία μεταξύ των 

δύο φάσεων. Κάθε μελέτη ύπνου διαβάστηκε από ειδικό υπνολόγο που είχε άγνοια για τη φάση 

της μελέτης και την κλινική κατάσταση (ασθενής ή υγιής-μάρτυρας) των συμμετεχόντων. 

Σε όλη τη διάρκεια της παρούσας μελέτης, οι ασθενείς κράτησαν αμετάβλητο το 

καθημερινό τους πρόγραμμα, την σύνθεση της διατροφής τους και  τα επίπεδα της  σωματικής 

τους δραστηριότητας, τα οποία εκτιμήθηκαν με ειδικό ερωτηματολόγιο (106). Όμως η καταγραφή 

της διατροφής και της πρόσληψης/κατανάλωσης θερμίδων δεν ήταν δυνατή σε καθημερινή βάση 

κατά τη διάρκεια των 4 μηνών της μελέτης.  
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ΕΙΚΟΝΑ 1. Σχηματική απεικόνιση της ροής της μελέτης. OSA: obstructive sleep apnoea 
(Σ.Α.Υ); CPAP: μάσκα συνεχούς θετικής πίεσης. 
 

 

3.3. Ημερήσια Υπνηλία και επίδοση 

 

3.3.1. Κλίμακα Υπνηλίας Epworth Sleepiness Scale 

Την πρώτη ημέρα της παραμονής στο εργαστήριο ύπνου, η ημερήσια υπνηλία εκτιμήθηκε 

με την υποκειμενική (ερωτηματολόγιο) Κλίμακα Υπνηλίας Epworth (ESS) που χρησιμοποιείται 

ευρέως στην κλινική πράξη (107). Το ερωτηματολόγιο αυτό αναπτύχθηκε το 1991 από τον Murray 

Johns και αξιολογεί την πιθανότητα να αποκοιμηθεί κάποιος σε 8 διαφορετικές υποθετικές 
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περιπτώσεις. Η πιθανότητα ορίζεται ως καμία (0 βαθμοί), μικρή (1 βαθμός), μέτρια (2 βαθμοί) και 

μέγιστη (3 βαθμοί). Οι απαντήσεις σε κάθε ερώτηση βαθμολογούνται και οι βαθμοί αθροίζονται 

για να βγει μια τελική βαθμολογία με ελάχιστο το 0 και μέγιστο το 24. Τελική βαθμολογία ίση ή 

μεγαλύτερη από 10 βαθμούς θεωρείται ως ενδεικτική παθολογικής υπνηλίας. 

 

3.3.2 Τεστ Πολλαπλών Δοκιμασιών Λανθάνοντος Χρόνου Επέλευσης του Ύπνου (Multiple 

Sleep Latency Test) και Δοκιμασίες Ψυχοκινητικής Εγρήγορσης (Psychomotor Vigilance 

Test) 

Κατά τη διάρκεια της τέταρτης ημέρας η “αντικειμενική” ημερήσια υπνηλία και η 

εγρήγορση αξιολογήθηκαν με το τεστ πολλαπλών δοκιμασιών λανθάνοντος χρόνου επέλευσης 

του ύπνου- Multiple Sleep Latency Test (MSLT) και τις Δοκιμασίες Ψυχοκινητικής Εγρήγορσης- 

Psychomotor Vigilance Test (PVT) (108).  

Το MSLT αξιολογεί την τάση του ασθενή να αποκοιμηθεί κατά τη διάρκεια της ημέρας. 

Στην παρούσα μελέτη, επιτρέψαμε 5 “ευκαιρίες ύπνου” στις 0900, 1200, 1500, 1700, και στις 

1900  προκειμένου να εξετάσουμε την υπνηλία και το διάστημα πριν το νυχτερινό ύπνο. Η κάθε 

δοκιμασία διαρκεί 20 λεπτά, κατά την οποία ο εξεταζόμενος ξαπλώνει στο κρεβάτι σε ήσυχο και 

σκοτεινό δωμάτιο και  καλείται να προσπαθήσει να κοιμηθεί, ενώ πραγματοποιείται 

ηλεκτροεγκεφαλογραφική καταγραφή και ηλεκτροφθαλμογράφημα. Πλήρης πολυ-υπνογραφική 

καταγραφή πραγματοποιήθηκε το βράδυ πριν το MSLT. Τα κριτήρια που χρησιμοποιήσαμε για 

να ορίσουμε  την επέλευση του ύπνου ήταν διαφορετικά από αυτά που χρησιμοποιούμε σήμερα 

στην κλινική πράξη. Έτσι η επέλευση του ύπνου στην παρούσα μελέτη ορίστηκε από την 

παρουσία οποιουδήποτε σταδίου ύπνου διάρκειας μεγαλύτερης του ενός λεπτού κατά την πολυ-

υπνογραφική καταγραφή.  Εάν το στάδιο αυτό ήταν στάδιο 1, έπρεπε να ακολουθείται χωρίς 

ενδιάμεση αφύπνιση από ένα λεπτό ύπνου σταδίου 2, ύπνου βραδέων κυμάτων (SWS), ή ύπνου 

REM. Αυτό έγινε γιατί ορισμένες φορές η αναγνώριση του σταδίου 1 είναι προβληματική και 
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μπορεί να οδηγήσει στην αφύπνιση του εξεταζόμενο χωρίς την παρουσία ύπνου. Τέλος, 

επιτρέψαμε στον κάθε εξεταζόμενο που αποκοιμήθηκε να κοιμηθεί για ένα ακόμα λεπτό 

προκειμένου να επιβεβαιώσουμε όντως την επέλευση του ύπνου και κατόπιν τον αφυπνίσαμε. 

(Richardson GS 1978). 

Οι Δοκιμασίες Ψυχοκινητικής Εγρήγορσης (Psychomotor Vigilance Test-PVT) 

πραγματοποιήθηκαν την 4η ημέρα κατά την αρχική φάση καθώς επίσης και την 4η ημέρα μετά το 

πέρας της θεραπείας με CPAP και ψευδο-CPAP. Το τεστ έχει διάρκεια 10 λεπτά και έλαβε χώρα 

ανά δίωρο από τις 0800 ως τις 2200 (109). 

Το τεστ αξιολογεί την προσοχή σε κατάσταση εγρήγορσης καταγράφοντας το χρόνο 

αντίδρασης (response time- RT) σε σειρά οπτικών ερεθισμάτων που παρουσιάζονται με τυχαίως 

κυμαινόμενα χρονικά διαστήματα (inter-stimulus intervals-ISI). Οι μεταβλητές του τεστ που 

αξιολογήθηκαν στην παρούσα μελέτη ήταν: 1) ο αριθμός των λαθών παράληψης, δηλαδή οι φορές 

που ο εξεταζόμενος αποτυγχάνει να αντιδράσει στο οπτικό ερέθισμα ή αντιδρά αργοπορημένα και 

2) ο διάμεσος χρόνος αντίδρασης στην κάθε δοκιμασία. Η απώλεια/στέρηση ύπνου προκαλεί 

σημαντική αύξηση στον αριθμό των λαθών καθώς και στο διάμεσο χρόνο αντίδρασης και έτσι το 

τεστ έχει υψηλή ευαισθησία στην ανίχνευση των μεταβολών της προσοχής λόγω 

απώλειας/στέρησης ύπνου (109).  

 

3.4.  24ωρη αιμοληψία 

 

3.4.1 Μέτρηση φλεγμονωδών παραγόντων και ορμονών 

Για τη μέτρηση των φλεγμονωδών παραγόντων και των ορμονών, η λήψη του αίματος 

έγινε μέσω φλεβοκαθετήρα καθόλη τη διάρκεια της παραμονής στο εργαστήριο και το αίμα 

συλλέχθηκε σε κύλινδρο με EDTA και εντός 3 ωρών φυγοκεντρήθηκε. Στην συνέχεια το πλάσμα 

που λάβαμε με αυτό τον τρόπο καταψύχθηκε στους −80 °C μέχρι την ανάλυση. Τα επίπεδα 
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λεπτίνης και αδιπονεκτίνης πλάσματος μετρήθηκαν με ειδικές ανοσοτεχνικές (RIA kits, Linco 

Research, St. Charles, MO). Τα επίπεδα της κορτιζόλης μετρήθηκαν επίσης με ειδικές 

ανοσοτεχνικές (Siemens, Tarrytown, NY, USA) (92). Η ανάλυση κάθε δείγματος 

πραγματοποιήθηκε δυο φορές.  

Κατά τη διάρκεια του 24-ώρου η αιμοληψία για τη μέτρηση της κορτιζόλης, της IL-6 και 

του TNFR-1 έγινε κάθε 60 λεπτά,  της  λεπτίνης και της αντιπονεκτίνης κάθε 120 λεπτά, της CRP 

το πρωί και το βράδυ, ενώ η γλυκόζη και η ινσουλίνη μετρήθηκαν με τη λήψη μονήρους δείγματος 

αίματος το πρωί μετά την πρώτη πολυ-υπνογραφική καταγραφή. Το ίδιο πρωτόκολλο 

ακολουθήθηκε μετά την ολοκλήρωση της θεραπείας με CPAP και ψευδο-CPAP.  

Πρέπει να σημειωθεί ότι πολλαπλές αιμοληψίες έλαβαν μέρος για τις ορμόνες και τους 

περισσότερους δείκτες φλεγμονής εφόσον αυτοί ακολουθούν κιρκαδιανό ρυθμό έκκρισης.  

Έτσι, ο κιρκαδιανός ρυθμός της κορτιζόλης, παρουσιάζει πρωινό μέγιστο περίπου στις 

0800-0900 και νυχτερινό ελάχιστο περίπου τα μεσάνυχτα. Κατά τη διάρκεια της ημέρας, τα 

επίπεδα της κορτιζόλης μειώνονται, μέχρι το νυχτερινό ελάχιστο που λαμβάνει χώρα περίπου τα 

μεσάνυχτα. Στην συνέχεια αρχίζουν να αυξάνουν σταδιακά μέχρι το επόμενο πρωινό μέγιστο 

(110). 

Η IL-6 εμφανίζει επίσης κιρκαδιανό ρυθμό έκκρισης. Πιο συγκεκριμένα, σε μια από τις 

παλαιότερες μελέτες του εργαστηρίου μας (62), βρήκαμε ότι η IL-6 ακολουθεί διφασικό ρυθμό 

έκκρισης με δύο ελάχιστα στις 0800 και στις 2100 και δύο μέγιστα στις 1900 και στις 0500, 

ευρήματα που επιβεβαιώθηκαν και από δύο πιο πρόσφατες μελέτες (63, 64).  

Παλαιότερες μελέτες έχουν δείξει ότι και η λεπτίνη και η αδιπονεκτίνη ακολουθούν επίσης 

κιρκαδιανούς ρυθμούς έκκρισης. Έτσι, αναφορικά με τη λεπτίνη ο κιρκαδιανός ρυθμός της είναι 

συνημιτονοειδής και παρουσιάζει αντίθετη μορφολογία με το ρυθμό της κορτιζόλης, με μέγιστο 

που παρατηρείται τα μεσάνυχτα (0000 ώρα). Αξίζει να σημειωθεί ότι ενώ η παχυσαρκία αυξάνει 

τα επίπεδα της λεπτίνης, εντούτοις η μορφή του κιρκαδιανού ρυθμού δεν επηρεάζεται από την 
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παχυσαρκία (111). H αντιπονεκτίνη παρουσιάζει ένα πρωινό μέγιστο αργά το πρωί, τα επίπεδά 

της μειώνονται ελάχιστα το απόγευμα και έπειτα διατηρούνται σχεδόν σταθερά με ελάχιστη 

διακύμανση μέχρι το βράδυ, οπότε αρχίζουν και μειώνονται μέχρι ένα πρωινό ελάχιστο (112). 

Για την εκτίμηση της ινσουλινοαντοχής, υπολογίσαμε και χρησιμοποιήσαμε στις 

αναλύσεις μας το δείκτη Homeostatic Model Assessment (HOMA), με βάση τη μαθηματική 

εξίσωση (γλυκόζη πλάσματος νηστείας x ινσουλίνη πλάσματος νηστείας)/405. Σαν cut-off 

θεωρήθηκε το διεθνώς αποδεκτό.  

 

3.4.2. Μέτρηση χοληστερόλης και τριγλυκεριδίων 

Για τη μέτρηση της χοληστερόλης και τριγλυκεριδίων αίματος πραγματοποιήθηκε 

αιμοληψία το πρωί μετά την πρώτη νύχτα παραμονής στο εργαστήριο ύπνου μετά από νηστεία 12 

ωρών. Το ίδιο πρωτόκολλο ακολουθήθηκε μετά την ολοκλήρωση της θεραπείας με CPAP και 

ψευδο-CPAP. Ως υπερτριγλυκεριδαιμία ορίστηκαν τα επίπεδα τριγλυκεριδίων αίματος 

μεγαλύτερα από 150 mg/dL ή το ιστορικό παρούσας λήψης υπολιπιδαιμικών φαρμάκων. 

 

3.5. Μέτρηση ενδοκοιλιακού, ενδοηπατικού και εξωκοιλιακού λιπώδους ιστού 

με Αξονική Τομογραφία κοιλίας  

Στόχος αυτής ήταν η μέτρηση του ενδοκοιλιακού και εξωκοιλιακού λιπώδους ιστού καθώς 

και η μέτρηση του ενδοηπατικού λιπώδους ιστού. Για το σκοπό αυτό, οριζόντιες τομές 3-mm 

ελήφθησαν στο μέσο των σωμάτων των Ο1, Ο2, Ο3, Ο4 και Ο5 οσφυϊκών σπονδύλων. Η συσκευή 

που χρησιμοποιήθηκε ήταν ένας MDCT τομογράφος 16-τομών (Siemens Medical solutions, 

Malvern, PA, USA), με χαρακτηριστικά 120 kV και 200 mA, πάχος τομών 3-8 mm, αριθμός 

εικονοστοιχείων τομής 512 x 512 και μέγεθος εικονοστοιχείου 0.585–0.859 mm. Δε 

χρησιμοποιήθηκε σκιαγραφικό.  
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Για τη μελέτη του λιπώδους ιστού χρησιμοποιήθηκε ένα εύρος (CT) από -120 έως -40 

μονάδες Hounsfield (HUs). Όσο μικρότερες οι μονάδες HUs, τόσο μικρότερη η πυκνότητα του 

ιστού και επομένως τόσο μεγαλύτερη η περιεκτικότητα σε λίπος (113).  

Η συνολική επιφάνεια διατομής του ενδοκοιλιακού, εξωκοιλιακού και ολικού λιπώδους 

ιστού υπολογίστηκε σε κάθε επίπεδο χρησιμοποιώντας το πρόγραμμα Adode Photoshop Elements 

5 (Adobe Systems Inc., San Jose, CA, USA). Το Adobe Photoshop επιτρέπει την επιλογή του 

λίπους από το χειριστή του προγράμματος με το εργαλείο επιλογής ‘‘μαγικό ραβδί’’ με το οποίο 

o χειριστής μπορεί να κάνει το σχεδιάγραμμα της περιοχής ενδιαφέροντος, αυτής δηλαδή που δίνει 

την ίδια ένταση σήματος. Ένα σημαντικό πλεονέκτημα της μεθόδου αυτής είναι ότι επιτρέπει στο 

χειριστή να κάνει διορθώσεις όταν χρειάζεται, για παράδειγμα όταν οι κοιλιακοί μύες είναι 

ιδιαίτερα λεπτοί, σε αντίθεση με άλλα αυτόματα υπολογιστικά προγράμματα.  

Ως εξωκοιλιακός υποδόριος λιπώδης ιστός (subcutaneous adipose tissue-SAT) ορίστηκε 

το λίπος ανάμεσα στην επιδερμίδα και το εξωτερικό όριο του μυϊκού ιστού της πλάτης και του 

κοιλιακού μυϊκού τοιχώματος, ενώ ως ενδοκοιλιακό λίπος (visceral adipose tissue-VAT) ορίστηκε 

το λίπος που περιέχεται στην κοιλότητα που ορίζεται από τη ράχη και το κοιλιακό μυϊκό τοίχωμα.  

Όσον αφορά στο ενδοηπατικό λίπος, χρησιμοποιήθηκαν τομές στο Ο1 μεσο-οσφυικό 

επίπεδο.  

Η εκτίμηση του λιπώδους ιστού πραγματοποιήθηκε από ένα ερευνητή που είχε άγνοια για 

το αν ο συμμετέχων ήταν ασθενής ή μάρτυρας καθώς και ως προς τη φάση της θεραπείας.  

 

3.6. Αξιολόγηση άγχους και κατάθλιψης 

Τα συμπτώματα άγχους και κατάθλιψης μετρήθηκαν χρησιμοποιώντας τα 

ερωτηματολόγια αυτοαναφοράς Beck Anxiety Inventory (BAI) και Beck Depression Inventory 

(BDI)-II, αντίστοιχα.   
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Το BAI διαμορφώθηκε από τον Aaron T. Beck και αξιολογεί την σοβαρότητα του 

συναισθηματικού στρες με 21 ερωτήσεις πολλαπλής επιλογής. Οι ερωτήσεις αξιολογούν το πόσο 

τους ενοχλούσαν τα συμπτώματα την εβδομάδα πριν την συμπλήρωση του ερωτηματολογίου 

(114). Οι πιθανές απαντήσεις είναι τέσσερις: Καθόλου = 0; Ήπια (Με ελάχιστα) = 1; Μέτρια 

(Ήταν δυσάρεστο, αλλά μπορούσα να το ανεχτώ) =2; Πολύ (Ήταν πολύ δυσάρεστο, ήταν σχεδόν 

αδύνατο να το ανεχτώ) = 3. Οι απαντήσεις σε κάθε ερώτηση βαθμολογούνται και οι βαθμοί 

αθροίζονται για να βγει μια τελική βαθμολογία με ελάχιστο το 0 και μέγιστο το 63. Βαθμολογία 

0 - 7 ορίζεται ως  "Ελάχιστο" άγχος; 8 - 15 ως "Ήπιο" άγχος; 16 - 25 ως "Μέτριο" άγχος, και 26 - 

63 ως "Σοβαρό".  

Το BDI κατασκευάστηκε επίσης από τον Aaron T. Beck και αξιολογεί την σοβαρότητα 

της καταθλιπτικής συμπτωματολογίας με 21 ερωτήσεις πολλαπλής επιλογής. Στην παρούσα 

μελέτη, χρησιμοποιήσαμε τη διασκευασμένη το 1996 μορφή του BDI (BDI-II) (115). Το 

ερωτηματολόγιο αυτό ανταποκρίνεται στα διαγνωστικά κριτήρια του Diagnostic and Statistical 

Manual for Mental Health Disorders, 4th Edition (DSM-IV) για τη μείζονα καταθλιπτική 

διαταραχή. Οι ερωτήσεις αξιολογούν το πόσο τους ενοχλούσαν τα συμπτώματα την εβδομάδα 

πριν την συμπλήρωση του ερωτηματολογίου (115). Οι πιθανές απαντήσεις είναι τέσσερις: 

Καθόλου = 0; Ήπια (Με ελάχιστα) = 1; Μέτρια (Ήταν δυσάρεστο, αλλά μπορούσα να το ανεχτώ) 

=2; Πολύ (Ήταν πολύ δυσάρεστο, ήταν σχεδόν αδύνατο να το ανεχτώ) = 3. Οι απαντήσεις σε κάθε 

ερώτηση βαθμολογούνται και οι βαθμοί αθροίζονται για να βγει μια τελική βαθμολογία με 

ελάχιστο το 0 και μέγιστο το 63.  

 

3.7. Φάση θεραπείας με CPAP και ψευδο-CPAP  

Οι ασθενείς με Σ.Α.Υ  έλαβαν θεραπεία με CPAP ή ψευδο-CPAP με εντελώς τυχαία σειρά. 

Η θεραπευτική πίεση της CPAP ορίστηκε για τον κάθε ασθενή κατά τη διάρκεια της πλήρους 

πολυ-υπνογραφικής καταγραφής και ήταν πίεση που χρειάστηκε για να θεραπεύσει όλα τα 
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αποφρακτικά αναπνευστικά γεγονότα, το ροχαλητό,  τις μικρο-αφυπνίσεις και τον αποκορεσμό 

της αιμοσφαιρίνης που συνδέονταν με αποφρακτικά γεγονότα κατά τη διάρκεια και του σταδίου 

ύπνου REM κατά την ύπτια θέση. Κατά τη φάση της θεραπείας με ψευδο-CPAP, χορηγήθηκε 

παρόμοια μηχανή CPAP στους ασθενείς όμως η συνεχής πίεση ορίστηκε στο 1 cmH2O και 

χρησιμοποιήθηκε παρόμοια μάσκα με μικρές τροποποιήσεις. Οι τροποποιήσεις περιελάμβαναν 

περιορισμό της ροής του εισπνεόμενου αέρα και αυξημένο αριθμό θυρίδων εκπνοής.  

Ως χρήση της CPAP/ψευδο-CPAP ορίστηκε καθημερινά ως ο χρόνος που ο ασθενής 

εισέπνεε μέσα από τη μάσκα. Επιπλέον, κατά τη διάρκεια θεραπείας με CPAP/ψευδο-CPAP, 

συνεργάτης μας επισκεπτόταν συστηματικά τους συμμετέχοντες προκειμένου να ενισχύσει την 

καθημερινή χρήση της συσκευής, να επιλύσει τυχόν προβλήματα σχετικά με τη χρήση της, να 

απαντήσει σε ερωτήσεις, να καταγράψει τις ώρες χρήσεις. Οι ασθενείς, οι ερευνητές και οι 

τεχνικοί είχαν άγνοια ως προς τη θεραπευτική φάση. 

 

4. ΣΤΑΤΙΣΤΙΚΗ ΑΝΑΛΥΣΗ 

4.1. Πρώτο μέρος της μελέτης- Σύγκριση ασθενών με υγιείς-μάρτυρες 

Για την σύγκριση των δημογραφικών χαρακτηριστικών και των δεδομένων της πολυ-

υπνογραφικής καταγραφής ανάμεσα στους υγιείς-μάρτυρες και στους απνοϊκούς ασθενείς, 

χρησιμοποιήθηκε το t-test και τα δεδομένα εκφράζονται ως μέση τιμή ± τυπική απόκλιση. Για τις 

μεταβλητές της πολυ-υπνογραφικής καταγραφής, υπολογίστηκαν οι μέσες τιμές από τη δεύτερη 

και τρίτη νύχτα καταγραφής (η πρώτη νύχτα θεωρήθηκε ως νύχτα προσαρμογής και η τέταρτη δεν 

συμπεριλήφθηκε λόγω της πιθανής διαταραχής του ύπνου των συμμετεχόντων από την 24-ωρη 

αιμοληψία). 

Το Kolmogorov–Smirnov τεστ χρησιμοποιήθηκε για να ελέγξει την κανονικότητα της 

κατανομής των τιμών κάθε μεταβλητής. Οι μεταβλητές των οποίων οι τιμές είχαν ασύμμετρη 
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κατανομή (για παράδειγμα AHI, βαθμολογίες στα ερωτηματολόγια BDI-II και BAI) 

μετασχηματίστησταν λογαριθμικά και η στατιστική ανάλυση έγινε στις μετασχηματισμένες τιμές 

τους.  

Εφόσον η ινσουλινοαντοχή και η χρόνια φλεγμονή συνδέονται πιο ισχυρά με το σπλαχνικό 

από το υποδόριο λίπος και εφόσον βρέθηκε σημαντική αλληλεπίδραση του φύλου με τα λιπώδη 

διαμερίσματα, οι δείκτες της ινσουλινοαντοχής, της χρόνιας φλεγμονής και η κατανομή των 

λιπωδών διαμερισμάτων μελετήθηκαν ξεχωριστά ανά φύλο. Για την στατιστική ανάλυση της 

φλεγμονής και της ινσουλινοαντοχής, χρησιμοποιήθηκαν γραμμικά μικτά μοντέλα με 

επαναλαμβανόμενες μετρήσεις, ελέγχοντας στατιστικά ως προς τη χρήση υπολιπιδαιμικών 

φαρμάκων και το κάπνισμα στους άνδρες, και στις γυναίκες ως προς το Δ.Μ.Σ, την ηλικία, την 

υπέρταση, τη χρήση υπολιπιδαιμικών φαρμάκων και το κάπνισμα. Επιπλέον, επειδή τα επίπεδα 

της IL-6 επηρεάζονται από τη διαδικασία της συνεχούς αιμοληψίας, δηλαδή είναι υψηλότερα προς 

το τέλος του 24-ωρου, ακολουθήσαμε μια διαδικασία ανάλυσης για την εξάλειψη αυτής της τάσης. 

Για την ινσουλινοαντοχή χρησιμοποιήσαμε το δείκτη Homeostatic Model Assessment (HOMA), 

με βάση τη μαθηματική εξίσωση (γλυκόζη πλάσματος νηστείας×ινσουλίνη πλάσματος 

νηστείας)/405. Επιπλέον, προκειμένου να αντιμετωπίσουμε το θέμα της στατιστικά σημαντικής 

διαφοράς του Δ.Μ.Σ. μεταξύ γυναικών με Σ.Α.Υ και υγιών, δημιουργήσαμε δύο υπο-ομάδες 

εξομοιωμένες ως προς το Δ.Μ.Σ. Εφόσον η πλειοψηφία των γυναικών με άπνοια ήταν 

παχύσαρκες, για αυτή την υπο-ομάδα επιλέξαμε συμμετέχουσες με Δ.Μ.Σ³28 kg/m2. Έτσι 

δημιουργήσαμε δύο υπο-ομάδες, την υπο-ομάδα των ασθενών με 18 συμμετέχουσες και την υπο-

ομάδα των υγιών με 13 συμμετέχουσες (συνολικά 31 άτομα). Οι στατιστικές αναλύσεις ως προς 

τους δείκτες φλεγμονής και ινσουλινοαντοχής επαναλήφθηκαν στην υπο-ομάδα των γυναικών 

εξομοιωμένων ως προς το Δ.Μ.Σ. 

Σχετικά με την υποκειμενική υπνηλία και την εγρήγορση, στους άνδρες τα δεδομένα της 

υποκειμενικής υπνηλίας (Epworth Sleepiness Scale), συγκρίθηκαν χρησιμοποιώντας t-test και 
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στις γυναίκες χρησιμοποιώντας ανάλυση συνδιακύμανσης (ANCOVA) διορθώνοντας στατιστικά 

ως προς το Δ.Μ.Σ και την ηλικία. Επίσης, στους άνδρες τα δεδομένα της αντικειμενικής υπνηλίας 

(MSLΤ) και της ψυχοκινητικής εγρήγορσης (PVT) συγκρίθηκαν διορθώνοντας στατιστικά για τη 

μέση διάρκεια ύπνου (μέση τιμή διάρκειας ύπνου από νύχτες 2 και 3) και στις γυναίκες 

διορθώνοντας στατιστικά για το Δ.Μ.Σ και τη μέση διάρκεια ύπνου ταυτόχρονα.  

Για την στατιστική ανάλυση σχετικά με τα λιπώδη διαμερίσματα, επειδή οι γυναίκες με 

άπνοια είχαν υψηλότερο Δ.Μ.Σ σε στατιστικά σημαντικό βαθμό συγκριτικά με τις υγιείς-

μάρτυρες (p<0.05), διορθώσαμε στατιστικά για τη διαφορά αυτή μέσω ανάλυσης 

συνδιακύμανσης. Επίσης, οι αναλύσεις επαναλήφθηκαν στην υπο-ομάδα των γυναικών 

εξομοιωμένων ως προς το Δ.Μ.Σ. Για να συγκρίνουμε τις δύο υπο-ομάδες χρησιμοποιήσαμε 

ανάλυση συνδιακύμανσης διορθώνοντας στατιστικά για την ηλικία, καθώς και για την ηλικία και 

το Δ.Μ.Σ ταυτόχρονα. Επιπλέον, δημιουργήσαμε μοντέλα γραμμικής παλινδρόμησης ξεχωριστά 

σε γυναίκες και άνδρες, προκειμένου να διερευνήσουμε την σχέση ανάμεσα στην υπνική άπνοια 

(εκφραζόμενη από τη μεταβλητή ΑΗΙ), τη γενικευμένη παχυσαρκία (εκφραζόμενη από τη 

μεταβλητή Δ.Μ.Σ), και τα λιπώδη διαμερίσματα (μεταβλητές σπλαχνικό-

ενδοκοιλικακό/υποδόριο). Τα μοντέλα αυτά ήταν ανεξάρτητα για κάθε μεταβλητή που μας 

ενδιέφερε, δηλαδή το Δ.Μ.Σ, το ολικό υποδόριο λίπος (SAT), το ολικό ενδοκοιλιακό λίπος (VAT) 

και το ολικό λίπος (VAT+SAT), ελέγχοντας στατιστικά μόνο για την ηλικία. 

Προκειμένου η σχέση ανάμεσα στην άπνοια και την καθεμία από τις ανωτέρω μεταβλητές 

της παχυσαρκίας να είναι συγκρίσιμη μεταξύ γυναικών και ανδρών, η αύξηση κατά μία μονάδα 

της τιμής του AHI συσχετίστηκε με αύξηση των μεταβλητών της παχυσαρκίας κατά μία τυπική 

απόκλιση. Παρόλο που οι γυναίκες με άπνοια διέφεραν από τις υγιείς μάρτυρες ως προς το Δ.Μ.Σ, 

δεν ελέγξαμε στατιστικά στα μοντέλα της γραμμικής παλινδρόμησης ως προς το Δ.Μ.Σ λόγω της 

ισχυρής στατιστικής συσχέτισης της μεταβλητής αυτής με τις μεταβλητές των λιπωδών 
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διαμερισμάτων, ειδικά το υποδόριο και το ολικό λίπος. Τα μοντέλα της γραμμικής παλινδρόμησης 

επαναλήφθηκαν στην υπο-ομάδα των γυναικών εξομοιωμένων ως προς το Δ.Μ.Σ.  

Καθώς δε βρέθηκε σημαντική αλληλεπίδραση του φύλου με τα επίπεδα κορτιζόλης, στην 

αρχική φάση, οι τιμές της κορτιζόλης μελετήθηκαν για τα δύο φύλα μαζί. Οι τιμές συγκρίθηκαν 

χρησιμοποιώντας γραμμικά μικτά μοντέλα με επαναλαμβανόμενες μετρήσεις, έχοντας την ομάδα 

(ασθενείς-υγιείς), το φύλο, το χρόνο και τις μεταξύ τους αλληλεπιδράσεις ως σταθερές επιδράσεις 

και το Δ.Μ.Σ, την ηλικία, το στρες, τα καταθλιπτικά συμπτώματα και το κάπνισμα ως τυχαίες 

επιδράσεις, με τη μέθοδο AR(1).  

 

4.2. Δεύτερο μέρος της μελέτης-επίδραση της θεραπείας 

Για την σύγκριση ανάμεσα στις 3 φάσεις (αρχική, μετά τη θεραπεία με CPAP, μετά τη 

θεραπεία με ψευδο-CPAP) χρησιμοποιήθηκαν μικτά γραμμικά μοντέλα με επαναλαμβανόμενες 

μετρήσεις με τη μέθοδο AR(1).  

Για τους παράγοντες φλεγμονής, χρησιμοποιήθηκαν μικτά γραμμικά μοντέλα με 

επαναλαμβανόμενες μετρήσεις με τη μέθοδο AR(1), όπου η φάση της θεραπείας (αρχική, CPAP, 

ψευδο-CPAP), το φύλο και ο χρόνος καθώς και οι αλληλεπιδράσεις τους συμπεριλήφθηκαν ως 

σταθερές μεταβλητές. Στατιστικός έλεγχος της σειράς της θεραπείας (πρώτα ψευδο-CPAP ή 

πρώτα CPAP) έγινε με τη χρήση 2x2 ANOVA.  

Για τα λιπώδη διαμερίσματα, χρησιμοποιήσαμε ανάλυση διακύμανσης για 

επαναλαμβανόμενες μετρήσεις. Η ηλικία, ο Δ.Μ.Σ και το ύψος είναι εκφρασμένα ως μέση 

τιμή±σταθερή απόκλιση και οι τιμές των υπόλοιπων μεταβλητών ως μέση τιμή±τυπικό σφάλμα. 

Επίσης δημιουργήσαμε δύο νέες μεταβλητές, το ολικό ενδοκοιλιακό/σπλαχνικό λίπος (VAT) και 

το ολικό εξωκοιλιακό/υποδόριο λίπος (SAT) ύστερα από πρόσθεση της επιφάνειας των λιπωδών 

διαμερισμάτων σε κάθε οσφυικό επίπεδο. Επίσης δημιουργήσαμε τη μεταβλητή “Ολικό Λίπος” 
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μετά από πρόσθεση του ολικού ενδοκοιλιακό/σπλαχνικού λίπους και του ολικού 

εξωκοιλιακού/υποδόριου λίπος. 

Για την κορτιζόλη η φάση της θεραπείας (αρχική, CPAP, ψευδο-CPAP), το φύλο και ο 

χρόνος καθώς και οι αλληλεπιδράσεις τους ήταν οι σταθερές επιδράσεις στα γραμμικά μοντέλα. 

Η δομή συνδιακύμανσης που επιλέχθηκε ήταν πάλι η AR(1). Ο Δ.Μ.Σ, το συναισθηματικό στρες, 

τα καταθλιπτικά συμπτώματα, η σειρά της θεραπείας (πρώτα ψευδο-CPAP ή πρώτα CPAP) καθώς 

και η σοβαρότητα της άπνοιας (χρησιμοποιώντας ως όριο τον υπνοαπνοικό δείκτη AHI=30 

γεγονότα/ώρα) συμπεριλήφθηκαν επίσης σαν σταθερές επιδράσεις στα μοντέλα. Η στατιστική 

ανάλυση έγινε για τα 24-ωρα, τα ημερήσια (08:00–22:00) και τα νυχτερινά (23:00–07:00) επίπεδα 

της κορτιζόλης.  

Τα αποτελέσματα θεωρήθηκαν στατιστικά σημαντικά όταν η τιμή p ήταν μικρότερη από 

το 0.05. Το πρόγραμμα SPSS 17.0 (SPSS Inc., Chicago, IL, USA) χρησιμοποιήθηκε για τις 

στατιστικές αναλύσεις, ενώ το πρόγραμμα SAS 9.3 (SAS, Cary, NC, USA) χρησιμοποιήθηκε για 

τα μικτά γραμμικά μοντέλα με επαναλαμβανόμενες μετρήσεις.  

 

5. ΑΠΟΤΕΛΕΣΜΑΤΑ 

5.1. Πρώτο μέρος της μελέτης. Σύγκριση ασθενών με υγιείς-μάρτυρες 

5.1.1. Το μεταβολικό σύνδρομο, η χρόνια φλεγμονή, η ινσουλινοαντοχή και τα 

λιπώδη διαμερίσματα 

5.1.1.1. Δημογραφικά και ύπνος 

Τα δημογραφικά χαρακτηριστικά και τα δεδομένα της πολυ-υπνογραφίας των 

συμμετεχόντων με ολοκληρωμένο προφίλ δεικτών ινσουλινοαντοχής και φλεγμονής 

παρουσιάζονται στους πίνακες 1 και 2. Οι άνδρες με Σ.Α.Υ ήταν εξομοιωμένοι με τους υγιείς-
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μάρτυρες ως προς όλα τα δημογραφικά χαρακτηριστικά, όμως έτειναν να έχουν μεγαλύτερη 

περίμετρο μέσης και να χρησιμοποιούν υπολιπιδαιμικά φάρμακα πιο συχνά αλλά οι διαφορές 

αυτές δεν ήταν στατιστικά σημαντικές (πίνακας 1). Επίσης, όπως ήταν αναμενόμενο, οι άνδρες με 

Σ.Α.Υ είχαν χειρότερο ύπνο από τους υγιείς και μεγαλύτερη συχνότητα αναπνευστικών 

διαταραχών  (πίνακας 1). Πιο συγκεκριμένα, είχαν αυξημένη εγρήγορση μετά την επέλευση ύπνου 

(WASO), λιγότερο συνολικό χρόνο ύπνου, μεγαλύτερο ποσοστό ύπνου σταδίου 1, ενώ είχαν 

λιγότερο ποσοστό ύπνου σταδίου 2.  

ΠΙΝΑΚΑΣ 1. Φλεγμονή και ινσουλινοαντοχή. Δημογραφικά, πολυ-υπνογραφικά δεδομένα και 
ημερήσια υπνηλία στους άνδρες με Σ.Α.Υ συγκριτικά με τους υγιείς. 
 Υγιείς Ασθενείς p 

Συμμετέχοντες (n) 18 20  

Ηλικία (χρόνια) 52.39±6.23 53.87±6.76 0.49 

Δ.Μ.Σ (kg/m2) 26.60±2.65 27.09±2.60 0.57 

Περίμετρος Μέσης (cm) 96.40±7.47 99.50±6.71 0.18 

Αρτηριακή Πίεση    

Συστολική 126.06±13.82 127.60±16.21 0.76 

Διαστολική 76.06±7.04 78.95±8.19 0.26 

Υπέρταση (%) 22.2 25.0 0.84 

ΑΗΙ 3.03±1.98 42.42±22.51 <0.01 

Ελάχιστη SaO2 89.00±5.03 80.80±8.08 <0.01 

Λανθάνων χρόνος επέλευσης 
ύπνου (min) 

15.94±12.46 11.58±7.60 0.21 

WASO (min) 66.75±29.94 110.00±49.59 <0.01 

TST (min) 397.65±34.21 356.27±49.82 <0.01 

TST (%) 82.56±7.16 74.16±10.61 <0.01 

N1 (%) 14.11±3.56 21.98±9.11 <0.01 

N2 (%) 64.71±9.61 55.47±13.53 0.02 

SWS (%) 6.14±7.11 7.25±7.52 0.64 

REM (%) 15.05±4.91 15.30±7.17 0.90 



 51 

Λανθάνων χρόνος επέλευσης 
REM (min) 

124.95±69.71 139.57±68.66 0.51 

Κάπνισμα (%) 22.2 5.0 0.12 

Υπολιπιδαιμικά Φάρμακα 11.1 30.0 0.15 

Τα δεδομένα είναι εκφρασμένα ως μέση τιμή ± SD, εκτός και αν υπάρχει διαφορετική υπόδειξη. 
Δ.Μ.Σ: Δείκτης Μάζας Σώματος; AHI: υπνοαπνοικός δείκτης; SaO2: μέση αρτηριακή 
οξυγόνωση; WASO: εγρήγορση μετά την επέλευση ύπνου; TST: συνολικός χρόνος ύπνου; N1: 
στάδιο ύπνου 1; N2: στάδιο ύπνου 2; SWS: ύπνος βραδέων κυμάτων; REM: στάδιο ύπνου rapid 
eye movement; ESS: Epworth Sleepiness Scale. Ως υπέρταση ορίστηκε η συστολική αρτηριακή 
πίεση ⩾140 mmHg ή/και η διαστολική αρτηριακή πίεση ⩾90 mmHg. 
 

Οι γυναίκες με Σ.Α.Υ ήταν βαρύτερες από τις υγιείς-μάρτυρες, έτειναν να είναι πιο 

ηλικιωμένες, είχαν υψηλότερη συστολική πίεση και έκαναν χρήση υπολιπιδαιμικών φαρμάκων 

πιο συχνά (πίνακας 2). Είχαν επίσης χειρότερο ύπνο από τις υγιείς και όπως ήταν αναμενόμενο 

μεγαλύτερη συχνότητα αναπνευστικών διαταραχών (πίνακας 2). Έτσι, οι γυναίκες με άπνοια είχαν 

αυξημένη εγρήγορση μετά την επέλευση ύπνου (WASO), λιγότερο συνολικό χρόνο ύπνου και 

τέλος λιγότερο ποσοστό ύπνου σταδίου 2 (πίνακας 2). 

ΠΙΝΑΚΑΣ 2. Φλεγμονή και ινσουλινοαντοχή. Δημογραφικά, πολυ-υπνογραφικά δεδομένα και 
ημερήσια υπνηλία στις γυναίκες με Σ.Α.Υ συγκριτικά με τις υγιείς. 
 Υγιείς Ασθενείς p 

Συμμετέχουσες (n) 21 18  

Ηλικία (χρόνια) 54.93±6.07 57.83±5.89 0.14 

Δ.Μ.Σ (kg/m2) 27.95±4.12 30.54±3.19 0.04 

Περίμετρος Μέσης (cm) 90.45±12.18 100.50±8.28  

Αρτηριακή Πίεση    

Συστολική 120.05±12.34 131.22±15.33 0.02 

Διαστολική 73.52±7.06 73.17±13.31 0.91 

Υπέρταση (%) 23.8 44.4 0.15 

ΑΗΙ 1.63±1.52 32.14±18.47 <0.01 

Ελάχιστη SaO2 91.19±3.77 83.11±3.80 <0.01 

Λανθάνων χρόνος επέλευσης 
ύπνου (min) 

15.54±8.13 20.74±11.27 0.10 
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WASO (min) 59.98±38.56 87.63±52.21 0.06 

TST (min) 405.93±40.49 372.81±53.91 0.03 

TST (%) 84.32±8.59 77.48±11.18 0.03 

N1 (%) 12.07±6.33 14.29±5.39 0.25 

N2 (%) 59.59±7.39 54.20±10.49 0.07 

SWS (%) 15.73±9.73 18.69±9.56 0.35 

REM (%) 12.59±6.31 12.80±6.59 0.92 

Λανθάνων χρόνος επέλευσης 
REM (min) 

134.29±81.14 141.73±69.98 0.76 

Κάπνισμα (%) 9.5 0.0 0.28 

Υπολιπιδαιμικά Φάρμακα 0.0 22.2 0.04 

Τα δεδομένα είναι εκφρασμένα ως μέση τιμή ± SD, εκτός και αν υπάρχει διαφορετική υπόδειξη. 
Δ.Μ.Σ: Δείκτης Μάζας Σώματος; AHI: υπνοαπνοικός δείκτης; SaO2: μέση αρτηριακή 
οξυγόνωση; WASO: εγρήγορση μετά την επέλευση ύπνου; TST: συνολικός χρόνος ύπνου; N1: 
στάδιο ύπνου 1; N2: στάδιο ύπνου 2; SWS: ύπνος βραδέων κυμάτων; REM: στάδιο ύπνου rapid 
eye movement; ESS: Epworth Sleepiness Scale. Τα δεδομένα της κλίμακας εκφράζονται ως μέση 
τιμή ± SE. Ως υπέρταση ορίστηκε η συστολική αρτηριακή πίεση ⩾140 mmHg ή/και η διαστολική 
αρτηριακή πίεση ⩾90 mmHg. 
 

Τα δημογραφικά χαρακτηριστικά και τα δεδομένα της πολυ-υπνογραφίας των 

συμμετεχόντων με ολοκληρωμένες μετρήσεις της ποσότητας των λιπωδών διαμερισμάτων 

περιλαμβάνονται στους πίνακες 3 και 4. Οι άνδρες με Σ.Α.Υ ήταν εξομοιωμένοι με τους υγιείς-

μάρτυρες ως προς όλα τα δημογραφικά χαρακτηριστικά, όμως έτειναν να έχουν μεγαλύτερη 

περίμετρο μέσης. Επίσης, οι άνδρες με Σ.Α.Υ είχαν χειρότερο ύπνο από τους υγιείς-μάρτυρες και 

μεγαλύτερη συχνότητα αναπνευστικών διαταραχών (πίνακας 3). Πιο συγκεκριμένα, είχαν 

αυξημένη εγρήγορση μετά την επέλευση ύπνου (WASO) και μεγαλύτερο ποσοστό ύπνου σταδίου 

1, ενώ είχαν λιγότερο ποσοστό ύπνου σταδίου 2.  

ΠΙΝΑΚΑΣ 3. Λιπώδη διαμερίσματα. Δημογραφικά, πολυ-υπνογραφικά δεδομένα στους άνδρες 
με Σ.Α.Υ συγκριτικά με τους υγιείς. 
 Υγιείς Ασθενείς p 

Συμμετέχοντες (n) 19 22  

Ηλικία (χρόνια) 52.38±6.23 54.25±6.56 0.36 
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Δ.Μ.Σ (kg/m2) 26.60±2.65 27.22±2.54 0.47 

Περίμετρος Λαιμού (cm) 38.63±0.57 39.51±0.44 0.22 

Ύψος (cm) 176.79±8.30 177.04±6.34 0.91 

Περίμετρος Μέσης (cm) 96.39±1.67 100.00±1.48 0.11 

ΑΗΙ 3.03±0.44 42.12±4.87 <0.01 

Ελάχιστη SaO2 89.00±1.12 81.18±1.81 <0.01 

Λανθάνων χρόνος επέλευσης 
ύπνου (min) 

17.28±2.83 14.24±1.58 0.36 

WASO (min) 66.75±8.23 112.97±10.28 <0.01 

TST (%) 82.56±1.82 73.59±2.19 <0.01 

N1 (%) 14.11±0.81 22.42±1.88 <0.01 

N2 (%) 64.71±2.16 56.28±2.82 0.03 

SWS (%) 6.14±1.62 6.83±1.56 0.77 

REM (%) 15.05±1.10 14.47±1.61 0.78 

Λανθάνων χρόνος επέλευσης 
REM (min) 

105.12±13.26 109.28±14.63 0.84 

Τα δεδομένα είναι εκφρασμένα ως μέση τιμή ± SE, εκτός από την ηλικία, το ύψος και το Δ.Μ.Σ. 
Δ.Μ.Σ: Δείκτης Μάζας Σώματος; AHI: υπνοαπνοικός δείκτης; SaO2: μέση αρτηριακή 
οξυγόνωση; WASO: εγρήγορση μετά την επέλευση ύπνου; TST: συνολικός χρόνος ύπνου; N1: 
στάδιο ύπνου 1; N2: στάδιο ύπνου 2; SWS: ύπνος βραδέων κυμάτων; REM: στάδιο ύπνου rapid 
eye movement 
 

Οι γυναίκες με Σ.Α.Υ δεν διέφεραν από τις υγιείς-μάρτυρες ως προς την περίμετρο μέσης 

μετά από στατιστική διόρθωση ως προς το Δ.Μ.Σ. Είχαν όμως και αυτές χειρότερο ύπνο από τις 

υγιείς και περισσότερες αναπνευστικές διαταραχές (πίνακας 4).  

 
ΠΙΝΑΚΑΣ 4. Λιπώδη διαμερίσματα. Δημογραφικά, πολυ-υπνογραφικά δεδομένα στις γυναίκες 
με Σ.Α.Υ συγκριτικά με τις υγιείς. 

 Υγιείς Ασθενείς p 

Συμμετέχουσες (n) 20 20  

Ηλικία (χρόνια) 54.59±5.98 57.64±5.81 0.12 

Δ.Μ.Σ (kg/m2) 27.85±4.24 30.57±3.06 0.03 

Περίμετρος Λαιμού (cm) 34.92±0.47 35.77±0.48 0.23 
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Ύψος (cm) 164.05±5.60 163.63±6.36 0.83 

Περίμετρος Μέσης (cm) 94.45±1.83 97.7±1.83 0.23 

ΑΗΙ 1.6±0.33 32.09±3.95 <0.01 

Ελάχιστη SaO2 91.2±0.82 83.05±0.89 <0.01 

Λανθάνων χρόνος 
επέλευσης ύπνου (min) 

14.87±2.32 21.49±2.32 0.06 

WASO (min) 54.71±10.93 91.31±10.93 0.03 

TST (%) 85.28±8.19 76.83±11.23 0.01 

N1 (%) 11.39±1.23 13.83±1.23 0.18 

N2 (%) 58.51±2.14 55.32±2.14 0.32 

SWS (%) 17.18±2.22 18.57±2.22 0.67 

REM (%) 12.47±6.42 12.95±6.48 0.82 

Λανθάνων χρόνος 
επέλευσης REM (min) 

125.46±16.69 141.44±16.69 0.52 

Τα δεδομένα είναι εκφρασμένα ως μέση τιμή ± SE, εκτός από την ηλικία, το ύψος και το Δ.Μ.Σ. 
Τα δεδομένα της περιμέτρου της μέσης και του λαιμού καθώς οι παράμετροι του ύπνου είναι 
διορθωμένα ως προς το Δ.Μ.Σ. Δ.Μ.Σ: Δείκτης Μάζας Σώματος; AHI: υπνοαπνοικός δείκτης; 
SaO2: μέση αρτηριακή οξυγόνωση; WASO: εγρήγορση μετά την επέλευση ύπνου; TST: 
συνολικός χρόνος ύπνου N1: στάδιο ύπνου 1; N2: στάδιο ύπνου 2; SWS: ύπνος βραδέων κυμάτων; 
REM: στάδιο ύπνου rapid eye movement 
 

 

5.1.1.2. Φλεγμονώδεις παράγοντες (hsCRP, TNFR-1 και IL-6), ινσουλινοαντοχή 

HOMA, λεπτίνη και αντιπονεκτίνη και ημερήσια υπνηλία 

 

5.1.1.2.1 Ευρήματα στους Άνδρες 

Οι άνδρες ασθενείς συγκριτικά με τους μάρτυρες είχαν χειρότερο μεταβολικό προφίλ και 

αυξημένους δείκτες φλεγμονής (πίνακας 5). Πιο συγκεκριμένα, είχαν υψηλότερη πρωινή, 

απογευματινή και μέση τιμή της hs-CRP και υψηλότερα επίπεδα IL-6 τόσο ως μέση τιμή όσο και 

σε κάθε χρονικό σημείο (εικόνα 2). Ωστόσο δεν παρατηρήθηκαν διαφορές στις τιμές του TNFR-
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1 (πίνακας 5). Τέλος, τόσο η λεπτίνη όσο και τα επίπεδα ινσουλινοαντοχής ήταν αυξημένα, όμως 

δεν ανευρέθηκαν διαφορές στα επίπεδα αδιπονεκτίνης μεταξύ των δύο ομάδων (πίνακας 5).  

 
 
ΠΙΝΑΚΑΣ 5. Μεταβολικοί και φλεγμονώδεις παράγοντες στους ασθενείς με Σ.Α.Υ συγκριτικά 
με τους υγιείς.  
 Άνδρες Γυναίκες 

 Υγιείς Ασθενείς p Υγιείς Ασθενείς p 

Συμμετέχοντες 
(n) 

18 20  21 18  

log hsCRP 
(ng/mL) 

-0.18±0.08 0.09±0.08 0.02 -0.04±0.08 
(0.04±0.10) 
 

0.45±0.08 
(0.47±0.09) 
 

0.01 
(0.01) 
 

log IL-6  
(pg/mL) 

 0.37±0.03 0.48±0.03 0.02 0.44±0.04 
(0.43±0.05) 

0.53±0.04 
(0.55±0.04) 

0.10 
(0.11) 

TNFR-1 
(pg/mL) 

881.25±34.23 929.57±32.45 0.31 1092.77±44.07 
(1144.24±63.25) 
 

994.24±47.00 
(1033.06±53.05
) 

0.17 
(0.23) 

log λεπτίνη 
(ng/mL) 

0.62±0.06 0.78±0.05 0.05 1.36±0.05 
(1.47±0.04) 

1.43±0.06 
(1.57±0.04) 
 

0.25 
(0.11) 

Αδιπονεκτίνη 
(ng/mL) 

4.89±0.60 4.75±0.54 0.87 12.68±1.44 
(11.63±1.71) 
 

10.84±1.57 
(8.96±1.52) 
 

0.43 
(0.28) 

HOMA  2.37±0.40 4.00±0.37 0.01 3.59±0.37 
(3.81±0.44) 

3.35±0.40 
(3.89±0.39) 
 

0.69 
(0.90) 

Τα δεδομένα είναι εκφρασμένα ως μέση τιμή±SE, εκτός και αν υπάρχει διαφορετική υπόδειξη. Τα 
δεδομένα για τους άνδρες παρουσιάζονται μετά από στατιστική διόρθωση για τα υπολιπιδαιμικά 
φάρμακα και το κάπνισμα. Τα δεδομένα για τις γυναίκες παρουσιάζονται μετά από στατιστική 
διόρθωση για το Δ.Μ.Σ., την ηλικία, τα υπολιπιδαιμικά φάρμακα, την υπέρταση και το κάπνισμα. 
Τα δεδομένα στις παρενθέσεις είναι από την υπο-ομάδα ασθενών και υγιών-μαρτύρων 
εξομοιωμένων ως προς το Δ.Μ.Σ. και έπειτα από στατιστική διόρθωση για την ηλικία, τα 
υπολιπιδαιμικά φάρμακα, την υπέρταση και το κάπνισμα (n=13 υγιείς και n=16 ασθενείς). hsCRP: 
πρωτεΐνη οξείας φάσης (C-reactive protein); IL: ιντερλευκίνη; TNFR1: υποδοχέας 1 παράγοντα 
νέκρωσης των όγκων; HOMA: Homeostatic Model Assessment. 
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 Όσον αφορά στην ημερήσια υπνηλία, οι άνδρες με Σ.Α.Υ είχαν χειρότερα αποτελέσματα 

τόσο στην κλίμακα Epworth όσο και στο Τεστ Πολλαπλών Δοκιμασιών Λανθάνοντος Χρόνου 

Επέλευσης του Ύπνου-MSLT (μέση ESS βαθμολογία στους απνοϊκούς έναντι των υγιών 

10.85±5.44 έναντι 7.42±5.00, p=0.04; μέση MSLT διάρκεια στους απνοϊκούς έναντι των υγιών 

10.25±0.99 min  έναντι 13.54±1.08 min, p=0.04). Δεν παρατηρήθηκε σημαντική διαφορά στον 

αριθμό λαθών και στον διάμεσο χρόνο αντίδρασης στη δοκιμασία ψυχοκινητικής εγρήγορσης-

PVT (μέσος αριθμός λαθών στους απνοϊκούς έναντι των υγιών 2.33±0.66 έναντι 2.79±0.66, 

p=0.27; μέση τιμή διάμεσου χρόνου αντίδρασης στους απνοϊκούς έναντι των υγιών 230.93±6.30 

ms έναντι 237.79±6.86 ms, p=0.49). 

 
 
ΕΙΚΟΝΑ 2. 24-ωρες λογαριθμικές τιμές της ιντερλευκίνης 6 (IL)-6 στους ασθενείς άνδρες 
συγκριτικά με τους υγιείς. 
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5.1.1.2.2  Ευρήματα στις Γυναίκες 

Οι γυναίκες με αποφρακτική υπνική άπνοια είχαν υψηλότερα επίπεδα hs-CRP και πρωινά 

επίπεδα IL-6, αλλά δεν ανευρέθησαν σημαντικές διαφορές στα 24-ωρα επίπεδα της IL-6 ανάμεσα 

σε γυναίκες ασθενείς και μάρτυρες (πίνακας 5, εικόνα 3).  

 

 

 ΕΙΚΟΝΑ 3. 24-ωρες λογαριθμικές τιμές της ιντερλευκίνης 6 (IL)-6 στις ασθενείς γυναίκες 
συγκριτικά με τις υγιείς. 
 
Επίσης δεν ανευρέθησαν διαφορές στις τιμές των TNFR-1, του δείκτη ινσουλινοαντοχής HOMA, 

ούτε και στις τιμές λεπτίνης και αδιπονεκτίνης (πίνακας 5). Η σύγκριση επίσης πραγματοποιήθηκε 

και μεταξύ των δύο μικρότερων ομάδων ασθενών-μαρτύρων, οι οποίες ήταν εξομοιωμένες ως 

προς το Δ.Μ.Σ. Εντούτοις τα αποτελέσματα δεν άλλαξαν (πίνακας 5, τιμές στις παρενθέσεις). 

Όσον αφορά στην ημερήσια υπνηλία,  οι γυναίκες με Σ.Α.Υ είχαν χειρότερα αποτελέσματα 

στην κλίμακα Epworth όχι όμως στο Τεστ Πολλαπλών Δοκιμασιών Λανθάνοντος Χρόνου 

Επέλευσης του Ύπνου- MSLT  (μέση ESS βαθμολογία στις απνοικές έναντι των υγιών 
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11.12±1.06 έναντι 7.52±0.97, p=0.02; μέση MSLT διάρκεια στις απνοϊκές έναντι των υγιών 

12.43±1.06 min έναντι 10.69±0.99 min, p=0.28). Δεν ανευρέθηκαν διαφορές στη δοκιμασία 

ψυχοκινητικής εγρήγορσης-PVT (μέσος αριθμός λαθών στις απνοϊκές έναντι των υγιών 

2.99±2.38 έναντι 6.59±2.18, p=0.30; και μέση τιμή διάμεσου χρόνου αντίδρασης στις απνοϊκές 

έναντι των υγιών  251.78±15.22 ms έναντι 263.43±13.99 ms, p=0.59). 

 

5.1.1.3 Κατανομή του λιπώδους ιστού και επίπεδα λιπιδίων αίματος  

5.1.1.3.1 Ευρήματα στους Άνδρες 

Οι ασθενείς με Σ.Α.Υ είχαν υψηλότερα επίπεδα ενδοκοιλιακού σπλαχνικού λίπους 

συγκριτικά με τους μάρτυρες τόσο συνολικά όσο και μεμονωμένα σε όλα τα οσφυικά επίπεδα σε 

στατιστικά σημαντικό βαθμό (πίνακας 6). Αντίθετα, δεν παρατηρήθηκαν διαφορές στα επίπεδα 

του εξωκοιλιακού υποδόριου λίπους μεταξύ των δύο ομάδων (πίνακας 6). Επιπλέον, οι υγιείς-

μάρτυρες είχαν μικρότερη σχετική ποσότητα ενδοκοιλιακού λίπους από ότι εξωκοιλιακό, 

εκφραζόμενο ως το κλάσμα ενδοκοιλιακό/εξωκοιλιακό (VAT/SAT) λίπος (κλάσμα VAT/SAT 

25o εκατοστημόριο 0.46, 75ο εκατοστημόριο 0.88). Αντίθετα, οι ασθενείς με Σ.Α.Υ παρουσίασαν 

τον αντίστροφο φαινότυπο κατανομής λίπους (κλάσμα VAT/SAT>1,  25ο εκατοστημόριο 0.88 

και 75ο εκατοστημόριο 1.20). Τα επίπεδα τριγλυκεριδίων αίματος καθώς και η παρουσία 

υπερτριγλυκεριδαιμίας ήταν σημαντικά υψηλότερα στους απνοϊκούς ασθενείς (πίνακας 6). 
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ΠΙΝΑΚΑΣ 6. Επιφάνεια των λιπωδών διαμερισμάτων ανά οσφυικό επίπεδο και τιμές λιπιδίων 
νηστείας στους άνδρες με Σ.Α.Υ συγκριτικά με τους υγιείς.  
 
 Υγιείς Ασθενείς p 

Συμμετέχοντες (n) 19 22  

VAT (cm2)    

Ο1 114.67±13.84 176.29±14.88 <0.01 

Ο2 145.5±14.99 191.24±9.03 0.04 

Ο3 130.95±13.22 184.12±12.37 0.01 

Ο4 114.95±11.03 150.81±8.55 0.02 

Ο5 91.17±5.96 114.90±6.32 0.02 

Ολικό VAT (cm2) 597.270±57.24 799.382±46.99 0.01 

SAT (cm2)    

Ο1 112.23±10.68 100.4±6.20 0.33 

Ο2 145.91±14.99 125.77±9.03 0.24 

Ο3 185.39±16.87 163.27±10.89 0.25 

Ο4 222.79±17.81 200.09±12.69 0.29 

Ο5 218.21±15.81 207.88±14.17 0.64 

Ολικό SAT (cm2) 884.55±72.69 768.72±51.13 0.20 

Ολικό (VAT+SAT) (cm2) 1481.82±106.92 1568.10±87.66 0.34 

Κλάσμα VAT/SAT 0.71 1.07 <0.01 

Ενδοηπατικό λίπος (HUs) 61.88±1.36 54.71±1.53 0.01 

Χοληστερόλη (mg/dL) 197.94±9.23 217.14±11.63 0.21 

Τριγλυκερίδια (mg/dL) 114.28±10.83 159.47±26.06 0.01 

Τα δεδομένα είναι εκφρασμένα ως μέση τιμή±SE. VAT: σπλαχνικό λίπος; SAT: υποδόριο λίπος. 
HUs: Hounsfield units. 
 

5.1.1.3.2 Ευρήματα στις Γυναίκες 

To ενδοκοιλιακό σπλαχνικό λίπος τόσο συνολικά όσο και μεμονωμένα δε διέφερε μεταξύ 

ασθενών και υγιών μαρτύρων (πίνακας 7). Σε αντίθεση, το εξωκοιλιακό λίπος στα επίπεδα Ο2 και 
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Ο3 όσο και το ολικό εξωκοιλιακό λίπος ήταν στατιστικά σημαντικά αυξημένο στην ομάδα των 

ασθενών συγκριτικά με τους μάρτυρες (πίνακας 7). Η ποσότητα του εξωκοιλιακού και 

ενδοκοιλιακού λιπώδους ιστού αθροιστικά ήταν επίσης υψηλότερη στην ομάδα Σ.Α.Υ σε 

στατιστικά σημαντικό βαθμό  (πίνακας 7). Όσον αφορά στην κατανομή του λιπώδους ιστού, δεν 

υπήρχαν διαφορές μεταξύ των ομάδων σύγκρισης, αφού και οι ασθενείς και οι υγιείς-μάρτυρες 

είχαν μικρότερη σχετική ποσότητα ενδοκοιλιακού λίπους από ότι εξωκοιλιακό, εκφραζόμενο ως 

το κλάσμα ενδοκοιλιακό/εξωκοιλιακό (VAT/SAT) λίπος (υγιείς-μάρτυρες: κλάσμα 

VAT/SAT=0.39, 25ο εκατοστημόριο=0.27 και 75ο εκατοστημόριο=0.45; ασθενείς: κλάσμα 

VAT/SAT=0.38, 25ο εκατοστημόριο=0.27 και 75ο εκατοστημόριο=0.50).  

Οι γυναίκες με Σ.Α.Υ είχαν υψηλότερα επίπεδα τριγλυκεριδίων και παρουσίασαν 

υπερτριγλυκεριδαιμία πιο συχνά από τις υγιείς μάρτυρες (πίνακας 7).   

 

ΠΙΝΑΚΑΣ 7. Επιφάνεια των λιπωδών διαμερισμάτων ανά οσφυικό επίπεδο και τιμές λιπιδίων 

νηστείας στις γυναίκες με Σ.Α.Υ συγκριτικά με τις υγιείς.  

 Υγιείς Ασθενείς p 

Συμμετέχουσες (n) 20 20  

VAT (cm2)    

Ο1 78.62±9.68 101.50±9.42 0.11 

Ο2 103.16±9.91 109.30±9.65 0.67 

Ο3 101.24±10.67 116.10±10.38 0.34 

Ο4 109.55±9.87 121.09±9.60 0.42 

Ο5 96.99±8.12 109.90±7.90 0.28 

Ολικό VAT (cm2) 497.79±40.83 560.31±40.83 0.30 

SAT (cm2)    

Ο1 168.47±10.77 199.12±10.48 0.06 

Ο2 208.96±11.25 245.37±10.95 0.03 
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Ο3 283.04±14.04 287.79±13.66 0.02 

Ο4 296.41±17.98 336.98±17.49 0.13 

Ο5 365.74±17.18 399.74±16.72 0.18 

Ολικό SAT (cm2) 1274.71±59.11 1476.24±59.11 0.02 

Ολικό (VAT+SAT) (cm2) 1772.50±74.08 2036.55±74.08 0.02 

Κλάσμα VAT/SAT 0.39 0.38 0.80 

Ενδοηπατικό λίπος 62.01±±1.87 56.08±1.92 0.03 

Χοληστερόλη mg/dL 192.22±7.65 224.80±7.21 0.01 

Τριγλυκερίδια mg/dL 120.05±14.24 146.58±13.42 0.20 

Τα δεδομένα είναι εκφρασμένα ως μέση τιμή±SE. VAT: σπλαχνικό λίπος; SAT: υποδόριο λίπος. 
HUs: Hounsfield units. Οι τιμές έχουν διορθωθεί στατιστικά ως προς το Δ.Μ.Σ. 
 

Όταν η σύγκριση όσον αφορά στα λιπώδη διαμερίσματα πραγματοποιήθηκε και μεταξύ 

των δύο μικρότερων ομάδων ασθενών-μαρτύρων, οι οποίες ήταν εξομοιωμένες ως προς το Δ.Μ.Σ, 

τα αποτελέσματα δεν άλλαξαν (πίνακας 8). 

 

ΠΙΝΑΚΑΣ 8. Επιφάνεια των λιπωδών διαμερισμάτων ανά οσφυικό επίπεδο και τιμές λιπιδίων 
νηστείας στην υπο-ομάδα των γυναικών ασθενών με Σ.Α.Υ και υγιών, εξομοιωμένων ως προς το 
Δ.Μ.Σ. 

 Υγιείς Ασθενείς p 

Συμμετέχουσες (n) 13 18  

Ηλικία (χρόνια) 54.16 (42.80–64.80) 56.8 (46.20–65.30) 0.25 

Δ.Μ.Σ. (kg/m2) 30.53 (28.03–36.14) 31.44 (28.40–35.00) 0.29 

Περίμετρος Μέσης (cm) 98.83 (85–118) 101.78 (89–112) 0.32 

Ολικό VAT (cm2) 572.01 (313.22–974.68) 615.65 (346.40–935.90) 0.52 

Ολικό SAT (cm2) 1430.98 (898.73–1948.70) 1646.68 (1181.26–2476.04) 0.04 

Ολικό (VAT+SAT) (cm2) 2002.99 (1513.89–2923.38) 2262.33 (1814.89–2923.80) 0.05 

Κλάσμα VAT/SAT  0.40 (0.23–0.68) 0.39 (0.18–0.63) 0.75 

Τα δεδομένα είναι εκφρασμένα ως μέση τιμή (εύρος τιμών), εκτός και αν υπάρχει διαφορετική 
υπόδειξη. VAT: σπλαχνικό λίπος; SAT: υποδόριο λίπος.  
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Τόσο στους άνδρες όσο και στις γυναίκες, το ενδοηπατικό λίπος ήταν στατιστικά 

σημαντικά αυξημένο στους ασθενείς με Σ.Α.Υ (πίνακες 6, 7), όμως δε διέφερε μεταξύ γυναικών 

με άπνοια και ανδρών με άπνοια, ούτε και μεταξύ γυναικών και ανδρών υγιών-μαρτύρων. 

Σύγκριση έγινε επίσης και στα επίπεδα λιπιδίων νηστείας μεταξύ ανδρών και γυναικών με Σ.Α.Υ 

και ανδρών και γυναικών υγιών-μαρτύρων. Παρόλο που οι άνδρες είχαν και στις δύο περιπτώσεις 

αυξημένα επίπεδα ενδοκοιλιακού σπλαχνικού λίπους συγκριτικά με τις γυναίκες, εντούτοις τα 

επίπεδα λιπιδίων δε διέφεραν ακόμα και όταν η στατιστική ανάλυση επαναλήφθηκε διορθώνοντας 

για τη διαφορά στο Δ.Μ.Σ χρησιμοποιώντας ανάλυση συνδιακύμανσης. Τόσο στους άνδρες όσο 

και στις γυναίκες, οι δείκτες συσχέτισης έδειξαν ότι τα επίπεδα των τριγλυκεριδίων νηστείας 

αυξάνονταν αναλογικά με την ποσότητα του σπλαχνικού (γυναίκες: r=0.51, p<0.01; άνδρες: 

r=0.35, p=0.03) και ενδοηπατικού λίπους (γυναίκες: r=-0.31, p=0.05; άνδρες: r=-0.28, p=0.07). 

Αξίζει να υπογραμμίσουμε ότι οι ασθενείς και οι υγιείς-μάρτυρες ήταν εξομοιωμένοι ως 

προς το ύψος, επομένως οι παραπάνω διαφορές στην επιφάνεια και ποσότητα του λιπώδους ιστού 

δε μπορούν να εξηγηθούν με βάση τη διαφορά στο ύψος των συμμετεχόντων (Πίνακες 6, 7). 

 

5.1.1.4. Συσχέτιση μεταξύ του λιπώδους ιστού και των δεικτών άπνοιας  

5.1.1.4.1. Ευρήματα στους Άνδρες 

Η στατιστική ανάλυση που πραγματοποιήθηκε στους άνδρες, έδειξε ότι το ενδοκοιλιακό 

σπλαχνικό λίπος ήταν η μόνη μεταβλητή που συνδεόταν με την άπνοια σε στατιστικά σημαντικό 

βαθμό (πίνακας 9). Εφόσον οι άνδρες ασθενείς και οι υγιείς μάρτυρες ήταν εξομοιωμένοι ως προς 

το Δ.Μ.Σ, δεν ανευρέθησαν σημαντικές συσχετίσεις ανάμεσα στο βαθμό άπνοιας και στο Δ.Μ.Σ. 

 

5.1.1.4.2. Ευρήματα στις Γυναίκες 

Στις γυναίκες όλοι οι δείκτες της παχυσαρκίας (Δ.Μ.Σ, ενδοκοιλιακό, εξωκοιλιακό λίπος, 

ολικό λίπος) εμφάνισαν σημαντική συσχέτιση με το βαθμό άπνοιας, γεγονός που μπορεί να 
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οφείλεται στο ότι ο Δ.Μ.Σ των γυναικών με Σ.Α.Υ ήταν στατιστικά σημαντικά αυξημένος 

συγκριτικά με τις υγιείς μάρτυρες. Όταν η ανάλυση επαναλήφθηκε διορθώνοντας στατιστικά για 

την επίδραση της ηλικίας, τα αποτελέσματα παρέμειναν αμετάβλητα. Όταν η σύγκριση 

πραγματοποιήθηκε και μεταξύ των δύο μικρότερων ομάδων ασθενών-μαρτύρων, οι οποίες ήταν 

εξομοιωμένες ως προς το Δ.Μ.Σ, τα αποτελέσματα δεν άλλαξαν (πίνακας 9). 

 
ΠΙΝΑΚΑΣ 9. Συσχέτιση της άπνοιας  με τα λιπώδη διαμερίσματα στους άνδρες, τις γυναίκες, 
και στην υπο-ομάδα των γυναικών εξομοιωμένων ως προς το Δ.Μ.Σ.  

 Άνδρες  

 β Β p 

Ολικό VAT (cm2) 0.46 11.37 <0.01 

Ολικό SAT (cm2) -0.05 -1.29 0.76 

Ολικό (VAT+SAT) (cm2) 0.21 6.05 0.18 

Δ.Μ.Σ. (kg/m2) 0.17 4.55 0.26 

 Γυναίκες  

 β Β p 

Ολικό VAT (cm2) 0.46 9.12 <0.01 

Ολικό SAT (cm2) 0.45 8.84 <0.01 

Ολικό (VAT+SAT) (cm2) 0.51 10.04 <0.01 

Δ.Μ.Σ. (kg/m2) 0.43 8.50 <0.01 

 Γυναίκες  
(εξομοιωμένες ως προς το Δ.Μ.Σ) 

 

 β Β p 

Ολικό VAT (cm2) 0.34 7.21 0.05 

Ολικό SAT (cm2) 0.35 7.33 0.05 

Ολικό (VAT+SAT) (cm2) 0.49 10.38 0.007 

Δ.Μ.Σ. (kg/m2) 0.33 6.82 0.07 

VAT: σπλαχνικό λίπος; SAT: υποδόριο λίπος.  
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5.1.2. Ο Υποθαλαμο-υποφυσιο-επινεφριδιακός άξονας (ΥΥΕ άξονας) στο 

Σ.Α.Υ. 

5.1.2.1. Δημογραφικά και ύπνος 

Η κορτιζόλη μετρήθηκε σε 36 άνδρες και 36 γυναίκες, τα δημογραφικά χαρακτηριστικά 

και τα δεδομένα της πολυ-υπνογραφίας των οποίων παρουσιάζονται στον Πίνακα 10. Οι 

συμμετέχοντες ήταν μεσήλικες (ηλικία 41.70–66.30 έτη και μέση ηλικία για τους άνδρες 

52.55±6.07 έτη και για τις γυναίκες 56.19±6.13 έτη). Οι γυναίκες με Σ.Α.Υ ήταν παχύσαρκες αλλά 

στα κατώτερα όρια της παχυσαρκίας και είχαν Δ.Μ.Σ μεγαλύτερο από αυτόν των υγιών-μαρτύρων 

(30.39±3.37 έναντι 27.95±4.27 kg/m2; p=0.07), ενώ δεν υπήρχε διαφορά στο Δ.Μ.Σ μεταξύ 

ανδρών με άπνοια και ανδρών υγιών-μαρτύρων (26.94±2.58 έναντι 26.42±2.61 kg/m2; p=0.55). 

Όπως ήταν αναμενόμενο, οι ασθενείς με άπνοια είχαν φτωχότερο ύπνο από τους υγιείς και 

μεγαλύτερη συχνότητα αναπνευστικών διαταραχών (Πίνακας 10). Πιο συγκεκριμένα, είχαν 

αυξημένη εγρήγορση μετά την επέλευση ύπνου (WASO), λιγότερο συνολικό χρόνο ύπνου, 

μεγαλύτερο ποσοστό ύπνου σταδίου 1, ενώ είχαν χαμηλότερο ποσοστό ύπνου σταδίου 2.  

 

ΠΙΝΑΚΑΣ 10. Κορτιζόλη. Δημογραφικά, πολυ-υπνογραφικά δεδομένα, συναισθηματικό στρες 
και καταθλιπτικά συμπτώματα στους ασθενείς με Σ.Α.Υ συγκριτικά με τους υγιείς.  

 Υγιείς Ασθενείς p 

Συμμετέχοντες (n) 37 35  

Ηλικία (χρόνια) 53.27±5.94 55.54±6.59 0.13 

Δ.Μ.Σ (kg/m2) 27.25±3.64 28.52±3.40 0.13 

Αρτηριακή Πίεση    

Συστολική 122.76±13.67 128.26±15.43 0.11 

Διαστολική 74.95±7.81 77.17±10.19 0.30 
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Υπέρταση (%) 18.9 31.4 0.17 

ΑΗΙ 2.30±1.92 38.52±21.64 <0.01 

Ελάχιστη SaO2 90.30±4.59 82.06±6.62 <0.01 

Λανθάνων χρόνος επέλευσης 
ύπνου (min) 

16.05±10.47 16.57±8.96 0.82 

WASO (min) 58.84±33.20 99.99±53.13 <0.01 

TST (min) 406.76±36.27 364.29±53.85 <0.01 

TST (%) 84.48±7.68 75.78±11.32 <0.01 

N1 (%) 12.53±4.50 18.42±8.73 <0.01 

N2 (%) 62.04±9.14 54.92±12.49 <0.01 

SWS (%) 11.62±9.93 12.72±10.17 0.64 

REM (%) 13.81±5.88 13.94±6.86 0.93 

Λανθάνων χρόνος επέλευσης 
REM (min) 

115.87±65.38 118.34±65.47 0.87 

BAI log 0.38±0.40 0.36±0.36 0.85 

BDI-II log 0.39±0.38 0.59±0.40 0.03 

Τα δεδομένα είναι εκφρασμένα ως μέση τιμή±SD, εκτός και αν υπάρχει διαφορετική υπόδειξη. 
Δ.Μ.Σ: Δείκτης Μάζας Σώματος; AHI: υπνοαπνοικός δείκτης; SaO2: μέση αρτηριακή 
οξυγόνωση; WASO: εγρήγορση μετά την επέλευση ύπνου; TST: συνολικός χρόνος ύπνου; N1: 
στάδιο ύπνου 1; N2: στάδιο ύπνου 2; SWS: ύπνος βραδέων κυμάτων; REM: στάδιο ύπνου rapid 
eye movement; BAI: Beck Anxiety Inventory; BDI-II: Beck Depression Inventory II. Ως υπέρταση 
ορίστηκε η συστολική αρτηριακή πίεση ⩾140 mmHg ή/και η διαστολική αρτηριακή πίεση ⩾90 
mmHg. 
 
 

5.1.2.2. Επίπεδα και κιρκαδιανός ρυθμός της κορτιζόλης και συναισθηματικό 

στρες 

5.1.2.2.1 Η κορτιζόλη και το συναισθηματικό στρες στο Σ.Α.Υ συγκριτικά με την ομάδα 

ελέγχου  

Σύμφωνα με την στατιστική ανάλυση, δεν ανευρέθηκε επίδραση του φύλου 

(γυναίκες/άνδρες) (p=0.93) ούτε σημαντική αλληλεπίδραση του φύλου με άλλες μεταβλητές στα 
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επίπεδα της κορτιζόλης (ομάδα x φύλο: p=0.41, χρόνος x φύλο: p=0.49). Έτσι η σύγκριση των 

τιμών της κορτιζόλης μεταξύ ασθενών και μαρτύρων πραγματοποιήθηκε και για τα δύο φύλα μαζί 

(πίνακας 11). Οι ασθενείς είχαν σημαντικά υψηλότερα επίπεδα κορτιζόλης για όλο το 24-ωρο 

όπως και κατά τη διάρκεια της νύχτας, ενώ η διαφορά κατά τη διάρκεια της ημέρας δεν ήταν  

στατιστικά σημαντική (πίνακας 11). Ο κιρκαδιανός ρυθμός της κορτιζόλης ήταν όμοιος για τις 

δύο ομάδες όπως αποδείχθηκε από την απουσία στατιστικά σημαντικής αλληλεπίδρασης μεταξύ 

ομάδας και χρόνου (p>0.1). Συγκεκριμένα τόσο στους ασθενείς όσο και στους μάρτυρες, το 

πρωινό μέγιστο της έκκρισης κορτιζόλης παρατηρήθηκε μεταξύ 07:00 και 08:00 το πρωί (εικόνα 

4). Επίσης, τόσο η μέση τιμή όσο και το χρονικό σημείο του βραδινού ελάχιστου του κιρκαδιανού 

ρυθμού της κορτιζόλης δε διέφεραν μεταξύ των δύο ομάδων.  

 

ΠΙΝΑΚΑΣ 11. Τα επίπεδα της κορτιζόλης στους ασθενείς με Σ.Α.Υ συγκριτικά με τους υγιείς.  
 Υγιείς Ασθενείς p 

    

Μοντέλο A    

Κορτιζόλη 24ωρη (μg/mL) 7.39±0.16 7.87±0.17 0.04 

Κορτιζόλη νυκτερινή (μg/mL) 7.10±0.21 7.99±0.22 <0.01 

Κορτιζόλη ημερήσια  (μg/mL) 7.56±0.23 7.80±0.23 0.48 

Μοντέλο B    

Κορτιζόλη 24ωρη (μg/mL) 7.23±0.17 8.06±0.17 <0.01 

Κορτιζόλη νυκτερινή (μg/mL) 6.85±0.21 8.29±0.24 <0.01 

Κορτιζόλη ημερήσια (μg/mL) 7.46±0.24 7.91±0.23 0.20 

Τα δεδομένα είναι εκφρασμένα ως μέση τιμή±SE.  
Μοντέλο A: κύρια επίδραση ομάδας (ασθενείς-υγιείς), και αλληλεπίδραση ομάδας x χρόνου 
Μοντέλο B: κύριες επιδράσεις ομάδας (ασθενείς-υγιείς), φύλου, και χρόνου και οι 
αλληλεπιδράσεις τους. Στο μοντέλο εκτιμήθηκαν οι μεταβλητές Δ.Μ.Σ, ηλικία, στρες, 
καταθλιπτικά συμπτώματα και κάπνισμα ως τυχαίες επιδράσεις. 
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Τέλος, οι ασθενείς με άπνοια είχαν υψηλότερη βαθμολογία στην κλίμακα κατάθλιψης 

BDI-II (πίνακας 10), όμως η βαθμολογία στην κλίμακα άγχους BAI ήταν παρόμοια ανάμεσα σε 

υγιείς και μάρτυρες (πίνακας 10). Αξίζει να σημειωθεί ότι οι γυναίκες με άπνοια ήταν αυτές που 

ουσιαστικά επηρέασαν τη διαφορά στην κλίμακα BDI-II αφού είχαν υψηλότερη βαθμολογία στην 

κλίμακα BDI-II σε στατιστικά σημαντικό βαθμό συγκριτικά με τις υγιείς-μάρτυρες, ενώ δεν 

παρουσιάστηκε διαφορά στις κλίμακες BDI-II ή BAI μεταξύ ανδρών με άπνοια και υγιών-

μαρτύρων. 

 
ΕΙΚΟΝΑ 4. 24-ωρες τιμές και κιρκαδιανός ρυθμός της κορτιζόλης (cortisol) στους ασθενείς 
συγκριτικά με τους υγιείς. Η μαύρη πυκνή γραμμή στον οριζόντιο άξονα σηματοδοτεί τη 
χρονική διάρκεια της πολυ-υπνογραφικής καταγραφής. 
 
5.1.2.2.2.  Συσχέτιση της διαλείπουσας υποξίας  (ελάχιστη SaO2), του υπνοαπνοικού δείκτη   

AHI και του κατακερματισμού του ύπνου με τα επίπεδα της κορτιζόλης 

Η μέση 24-ωρη και η μέση νυχτερινή τιμή της κορτιζόλης είχαν οριακά σημαντική 

συσχέτιση με το WASO σαν έμμεσο δείκτη κατακερματισμού του ύπνου (r=0.23, p=0.05 και 
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r=0.20, p=0.09 αντίστοιχα). Παρόλα αυτά τόσο η 24-ωρη όσο και η νυκτερινή τιμή της κορτιζόλης 

δε βρέθηκαν να συσχετίζονται με τη λογαριθμική τιμή του AHI (logAHΙ) ή την ελάχιστη SaO2 

(r=0.06, p=0.60 και r=−0.03, p=0.83 αντίστοιχα).  

Στην ανάλυση πολλαπλής γραμμικής παλινδρόμησης με το φύλο, η ηλικία, ο Δ.Μ.Σ., το 

άγχος, η κατάθλιψη και το κάπνισμα ως ανεξάρτητες μεταβλητές, η νυκτερινή τιμή της κορτιζόλης 

συσχετιζόταν σημαντικά με τη λογαριθμική τιμή του υπνοαπνοικού δείκτη logAHΙ  (r2=0.19, 

β=0.36, p=0.01), ενώ η  μέση 24-ωρη τιμή της κορτιζόλης εμφάνισε οριακά σημαντική  συσχέτιση 

με τη λογαριθμική τιμή του υπνοαπνοικού δείκτη logAHΙ (r2=0.23, β=0.23, p=0.08). 

 

5.2. Δεύτερο μέρος της μελέτης. Επίδραση της θεραπείας 

5.2.1. Η επίδραση στο μεταβολικό σύνδρομο, τα λιπώδη διαμερίσματα και την 

ινσουλινοαντοχή  

5.2.1.1. Δημογραφικά, ύπνος και χρήση της  CPAP  

Η θεραπεία με CPAP βελτίωσε σημαντικά τον ύπνο και τις αναπνευστικές παραμέτρους 

στους πληθυσμούς της μελέτης με ολοκληρωμένες μετρήσεις φλεγμονωδών 

παραγόντων/ινσουλινοαντοχής και λιπωδών διαμερισμάτων όμως η ψευδο-CPAP δεν είχε κάποια 

θετική επίδραση σε γενικές γραμμές (πίνακες 12, 13, 14, 15). Πρέπει να διευκρινιστεί ότι η πίεση 

που παρέχει η ψευδο-CPAP είναι 1 cm H2O, δηλαδή αρκετά χαμηλότερη από τη μέση πίεση της 

θεραπευτικής CPAP, οπότε είναι πιθανό κάποιος να μπορούσε να διακρίνει το είδος της θεραπείας 

που ελάμβανε (CPAP ή  ψευδο-CPAP) ειδικά όταν είχε λάβει αρχικά την θεραπευτική CPAP.   

Επειδή δεν παρατηρήθηκε κάποια σημαντική επίδραση του φύλου και του σταδίου 

θεραπείας στις μεταβλητές ενδιαφέροντος, η στατιστική ανάλυση της επίδρασης της θεραπείας 

στους δείκτες φλεγμονής και ινσουλινοαντοχής πραγματοποιήθηκε συνδυαστικά και για τα δύο 

φύλα (πίνακας 12). Η μέση χρήση της CPAP κάθε ημέρα ήταν 6.07±1.21 ώρες, ενώ της ψευδο-
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CPAP ήταν 5.26±1.24 ώρες. Η πλειοψηφία των συμμετεχόντων εκτός από δύο, χρησιμοποιούσαν 

την CPAP “κανονικά”. Η σειρά με την οποία χορηγήθηκε η CPAP/ψευδο-CPAP δεν επηρέασαν 

καμία από τις μεταβλητές που μελετήθηκαν. Όμως οι ασθενείς που χρησιμοποίησαν την ψευδο-

CPAP μετά την CPAP είχαν την τάση να τη χρησιμοποιούν λιγότερο. Εντούτοις, η διαφορά αυτή 

δεν ήταν στατιστικά σημαντική (p=0.19). Η CPAP μείωσε σε στατιστικά σημαντικό βαθμό την 

εγρήγορση μετά την επέλευση ύπνου (WASO) και το ποσοστό ύπνου σταδίου 1, ενώ ταυτόχρονα 

αύξησε σημαντικά τον συνολικό χρόνο ύπνου (TST) (πίνακας 12). Αντίθετα η ψευδο-CPAP δε 

βελτίωσε σημαντικά ούτε τον ύπνο, ούτε και τις αναπνευστικές διαταραχές (πίνακας 12). 

 

ΠΙΝΑΚΑΣ 12. Χρόνια φλεγμονή και ινσουλινοαντοχή. Δημογραφικά, πολυ-υπνογραφικά 
δεδομένα στους ασθενείς με άπνοια κατά τις διάφορες φάσεις της θεραπείας.  
 
 Αρχική CPAP Ψευδο-CPAP 

Συμμετέχοντες (n) 35 35 35 

AHI 38.49±3.66 2.53±0.75* 31.84±4.91# 

Ελάχιστη SaO2 82.11±1.11 91.69±0.76* 83.26±1.15# 

Λανθάνων χρόνος 
επέλευσης ύπνου(min) 

17.43±1.16 14.71±1.83 15.43±2.22 

WASO (min) 97.82±8.96 69.35±7.63* 89.81±8.86# 

TST (min) 365.75±9.06 395.85±9.24* 374.85±8.41# 

TST (%) 76.06±1.90 82.45±1.70* 78.14±1.92# 

N1 (%) 18.29±1.48 12.57±0.93* 16.77±1.36# 

N2 (%) 54.99±2.15 59.10±1.88 59.02±1.88 

SWS (%) 12.56±1.72 12.34±1.79 12.00±1.66 

REM (%) 14.15±1.19 14.02±0.95 12.20±1.04 

Λανθάνων χρόνος 
επέλευσης REM (min) 

120.58±10.92 120.66±12.88 136.16±11.43 

Τα δεδομένα παρουσιάζονται ως μέση τιμή±SE. WASO: εγρήγορση μετά την επέλευση ύπνου; 
TST: συνολικός χρόνος ύπνου; N1: στάδιο ύπνου 1; N2: στάδιο ύπνου 2; SWS: ύπνος βραδέων 
κυμάτων; REM: στάδιο ύπνου rapid eye movement. 
*: σύγκριση ανάμεσα στην αρχική φάση και το τέλος της φάσης θεραπείας με CPAP; 
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#: σύγκριση ανάμεσα στην αρχική φάση και το τέλος της φάσης θεραπείας με ψευδο-CPAP 
 
 

Λόγω των σημαντικών διαφορών του φαινότυπου κατανομής του λιπώδους ιστού στα δύο 

φύλα, η στατιστική ανάλυση της επίδρασης της θεραπείας στα λιπώδη διαμερίσματα 

πραγματοποιήθηκε ξεχωριστά για τα δύο φύλα προκειμένου να γίνουν ευδιάκριτες πιθανές 

διαφορές (πίνακες 13, 14). Η μέση χρήση της CPAP κάθε ημέρα ήταν 6.01±1.19 ώρες για τους 

άνδρες και 6.00±1.32 ώρες για τις γυναίκες, ενώ 20 από τους 22 άνδρες και 18 από τις 20 γυναίκες 

χρησιμοποιούσαν την CPAP “κανονικά”. Η μέση χρήση της ψευδο-CPAP κάθε ημέρα ήταν 

5.18±1.42 ώρες για τους άνδρες και 5.27±1.51 ώρες για τις γυναίκες. 

 

ΠΙΝΑΚΑΣ 13. Λιπώδη διαμερίσματα. Δημογραφικά, πολυ-υπνογραφικά δεδομένα στους 
άνδρες με άπνοια κατά τις διάφορες φάσεις της θεραπείας.  
 

 Αρχική CPAP Ψευδο-CPAP 

AHI 42.12±4.87 2.46±1.10* 31.55±5.76# 

Ελάχιστη SaO2 81.18±1.81 91.73±1.15* 83.18±1.64# 

Λανθάνων χρόνος 
επέλευσης ύπνου(min) 

14.24±1.58 11.70±1.38 11.50±1.46 

WASO (min) 112.97±10.28 79.23±10.28* 103.11±8.65# 

TST (%) 73.59±2.19 81.14±2.28* 76.19±1.82# 

N1 (%) 22.42±1.88 14.67±1.32* 19.23±1.78# 

N2 (%) 56.28±2.82 6 60.82±2.21 60.38±2.17 

SWS (%) 6.83±1.56 6.99±1.66 7.18±1.69 

REM (%) 14.47±1.61 1 15.18±1.13 13.20±1.13 

Λανθάνων χρόνος 
επέλευσης REM (min) 

109.28±14.63 95.69±12.86 110.20±12.62 

Τα δεδομένα παρουσιάζονται ως μέση τιμή±SE. WASO: wake after sleep onset; TST: total sleep 
time; N1: στάδιο ύπνου 1; N2: στάδιο ύπνου 2; SWS: ύπνος βραδέων κυμάτων; REM: στάδιο 
ύπνου rapid eye movement. 
*: σύγκριση ανάμεσα στην αρχική φάση και το τέλος της φάσης θεραπείας με CPAP;  
#: σύγκριση ανάμεσα στην αρχική φάση και το τέλος της φάσης θεραπείας με ψευδο-CPAP 
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ΠΙΝΑΚΑΣ 14. Λιπώδη διαμερίσματα. Δημογραφικά, πολυ-υπνογραφικά δεδομένα στις 
γυναίκες με άπνοια κατά τις διάφορες φάσεις της θεραπείας.  

 Αρχική CPAP Ψευδο-CPAP 

AHI 32.09±3.95 2.15±0.62* 31.82±6.07# 

Ελάχιστη SaO2 83.05±0.89 92.05±0.55* 83.05±1.13# 

Λανθάνων χρόνος 
επέλευσης ύπνου(min) 

21.15±2.55 16.95±2.96 18.34±3.71 

WASO (min) 90.45±11.98 61.08±8.82* 79.82±14.16 

TST (%) 76.83±2.57 83.62±2.05* 79.62±3.08 

N1 (%) 13.96±1.25 10.10±0.87* 15.09±1.76# 

N2 (%) 54.74±2.40 57.52±2.50 57.23±2.61 

SWS (%) 18.63±2.13 17.59±2.42 16.81±2.19 

REM (%) 12.95±6.48 12.92±5.85 10.87±5.25 

Λανθάνων χρόνος 
επέλευσης REM (min) 

139.57±15.75 141.04±18.11 167.01±15.82 

Τα δεδομένα παρουσιάζονται ως μέση τιμή±SE. WASO: εγρήγορση μετά την επέλευση ύπνου; 
TST: συνολικός χρόνος ύπνου; N1: στάδιο ύπνου 1; N2: στάδιο ύπνου 2; SWS: ύπνος βραδέων 
κυμάτων; REM: στάδιο ύπνου rapid eye movement. 
*: σύγκριση ανάμεσα στην αρχική φάση και το τέλος της φάσης θεραπείας με CPAP;  
#: σύγκριση ανάμεσα στην αρχική φάση και το τέλος της φάσης θεραπείας με ψευδο-CPAP 
 

5.2.1.2. Η επίδραση της CPAP στη χρόνια φλεγμονή, τους μεταβολικούς δείκτες 

και την ημερήσια υπνηλία 

Εφόσον δεν παρατηρήθηκε επίδραση του φύλου και της φάσης θεραπείας στις μεταβλητές 

που μελετήθηκαν, η επίδραση της CPAP/ψευδο-CPAP μελετήθηκε συνολικά στους άνδρες και 

στις γυναίκες μαζί (πίνακας 15). Παρόλο που η θεραπεία με CPAP είχε ως αποτέλεσμα την 

σημαντική βελτίωση του ύπνου και των αναπνευστικών παραμέτρων, δε βελτίωσε τα επίπεδα της  

hsCRP, IL-6, TNFR-1, λεπτίνης, αδιπονεκτίνης ή του δείκτη HOMA (πίνακας 15). 
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ΠΙΝΑΚΑΣ 15. Μεταβολικοί και φλεγμονώδεις παράγοντες στους ασθενείς με άπνοια κατά τις 
διάφορες φάσεις της θεραπείας.  
 

 Αρχική CPAP Ψευδο-CPAP p1 p2 p3 

ΔΜΣ (kg/m2) 28.55±0.57 29.02±0.57 28.67±0.57 0.11 1.00 0.12 

log hsCRP 
ng/mL 

0.21±0.06 0.21±0.06 0.15±0.06 1.00 0.41 0.44 

log IL-6 pg/mL 0.47±0.03 0.47±0.03 0.45±0.03 1.00 1.00 1.00 

TNFR-1 pg/mL   974.33±26.47 1020.36±26.47 1007.11±26.47 0.67 0.99 1.00 

log λεπτίνη 
ng/mL 

1.14±0.03 1.14±0.03 1.13±0.03 1.00 1.00 1.00 

Αδιπονεκτίνη 
ng/mL 

7.32±0.63 6.71±0.63 6.88±0.63 1.00 1.00 1.00 

HOMA  3.82±0.34 3.46±0.24 3.64±0.43 1.00 1.00 1.00 

Τα δεδομένα είναι εκφρασμένα ως μέση τιμή±SD, εκτός και αν υπάρχει διαφορετική υπόδειξη. 
n=35. CPAP: μάσκα συνεχούς θετικής πίεσης; ΔΜΣ: Δείκτης Μάζας Σώματος; hsCRP: high-
sensitivity C-reactive protein; IL: ιντερλευκίνη; TNFR1: υποδοχέας 1 παράγοντα νέκρωσης των 
όγκων; HOMA: Homeostatic Model Assessment.  
p1: σύγκριση ανάμεσα στην αρχική φάση και το τέλος της φάσης θεραπείας με CPAP; p2: 
σύγκριση ανάμεσα στην αρχική φάση και το τέλος της φάσης θεραπείας με ψευδο-CPAP; p3: 
σύγκριση ανάμεσα στο τέλος της φάσης θεραπείας με CPAP και ψευδο-CPAP. 
 
 

Η ημερήσια υπνηλία εκφρασμένη ως ολική βαθμολογία στην κλίμακα Epworth 

βελτιώθηκε με τη χρήση CPAP συγκριτικά με την αρχική φάση καθώς και με την φάση θεραπείας 

με ψευδο-CPAP, ενώ δεν παρουσίασε σημαντική βελτίωση μετά τη θεραπεία με ψευδο-CPAP 

(μέση τιμή αρχικής φάσης έναντι μέση τιμή CPAP έναντι μέση τιμή ψευδο-CPAP: 10.40±0.90 

έναντι  7.46±0.59 έναντι 9.66±0.76,  p<0.01).  

Μετά το πέρας της θεραπείας με CPAP η μέση τιμή  MSLT δε βελτιώθηκε συγκριτικά με 

την αρχική φάση (μέση τιμή αρχικής φάσης έναντι μέση τιμή CPAP 12.18±0.63 min έναντι 

12.70±0.63 min, p=1.00), ενώ χειροτέρεψε μετά το πέρας της θεραπείας με ψευδο-CPAP (μέση 

τιμή αρχικής φάσης έναντι μέση τιμή ψευδο-CPAP 12.18±0.63 min έναντι 10.37±0.63 min, 

p=0.09). 
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Η επίδοση στις δοκιμασίες ψυχοκινητικής εγρήγορσης δε βελτιώθηκε στο τέλος της 

θεραπείας με CPAP, ενώ χειροτέρεψε μετά τη θεραπεία με ψευδο-CPAP (Αριθμός λαθών: μέση 

τιμή±SE αρχικής φάσης έναντι μέση τιμή CPAP 2.50±0.53 έναντι 2.79±0.68, p=1.00; μέση τιμή 

αρχικής φάσης έναντι μέση τιμή ψευδο-CPAP 2.50±0.53 έναντι 4.13±0.91, p=0.08; διάμεσος 

χρόνος αντίδρασης: μέση τιμή±SE αρχικής φάσης έναντι μέση τιμή CPAP 236.67±6.18 ms  έναντι 

239.20±5.88 ms, p=1.00; μέση τιμή αρχικής φάσης έναντι μέση τιμή ψευδο-CPAP 236.67±6.18 

ms έναντι  246.67±6.53 ms, p=0.04). 

 

5.2.1.3. Η επίδραση της CPAP στο λιπώδη ιστό  

Η φυσική άσκηση και ο Δ.Μ.Σ των συμμετεχόντων παρέμειναν αμετάβλητα κατά τη 

διάρκεια της μελέτης. H CPAP δεν επηρέασε την ποσότητα ή την κατανομή του λιπώδους ιστού 

κατά τις 3 φάσεις της θεραπείας στους άνδρες (πίνακας 16). 

 

ΠΙΝΑΚΑΣ 16. Λιπώδη διαμερίσματα στους άνδρες με άπνοια κατά τις διάφορες φάσεις της 
θεραπείας.  
 Αρχική CPAP Ψευδο-CPAP p1 p2 p3 

ΔΜΣ (kg/m2) 27.22±0.55 27.57±0.52 27.39±0.54 0.13 1.00 0.67 

Ολικό VAT (cm2) 799.38±46.99 812.79±49.43 781.80±45.97 1.00 0.90 0.25 

Ολικό SAT (cm2) 768.72±51.13 794.48±51.67 766.95±53.47 0.22 1.00 0.23 

Ολικό (VAT+SAT) 
(cm2) 

1568.09±87.66 1612.27±87.85 1548.75±89.18 0.43 1.00 0.13 

Ενδοηπατικό λίπος 
(HUs) 

54.71±1.53 55.43±1.51 55.00±1.44 1.00 1.00 1.00 

Τα δεδομένα παρουσιάζονται ως μέση τιμή±SE. VAT: σπλαχνικό λίπος; SAT: υποδόριο λίπος.  
p1: σύγκριση ανάμεσα στην αρχική φάση και το τέλος της φάσης θεραπείας με CPAP; p2: 
σύγκριση ανάμεσα στην αρχική φάση και το τέλος της φάσης θεραπείας με ψευδο-CPAP; p3: 
σύγκριση ανάμεσα στο τέλος της φάσης θεραπείας με CPAP και ψευδο-CPAP 
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Παρόμοια αποτελέσματα παρατηρήθηκαν και στις γυναίκες στις οποίες η CPAP δεν είχε 

κάποια επίδραση στα λιπώδη διαμερίσματα συγκριτικά με την αρχική φάση της θεραπείας ή τη 

φάση της θεραπείας με ψευδο-CPAP (πίνακας 17). 

 
ΠΙΝΑΚΑΣ 17. Λιπώδη διαμερίσματα στις γυναίκες με άπνοια κατά τις διάφορες φάσεις της 
θεραπείας.  
 Αρχική CPAP Ψευδο-CPAP p1 p2 p3 

ΔΜΣ (kg/m2) 30.57±0.72 31.21±0.77 30.63±0.75 0.40 1.00 0.17 

Ολικό VAT (cm2) 604.87±46.41 621.13±48.05 603.89±46.16 1.00 1.00 0.66 

Ολικό SAT (cm2) 1612.92±85.40 1582.86±107.79 1583.78±105.11 1.00 1.00 1.00 

Ολικό (VAT+SAT) 
(cm2) 

2217.79±95.56 2203.99±119.60 2187.66±121.00 1.00 1.00 1.00 

Ενδοηπατικό λίπος 
(HUs) 

53.63±3.65 53.63±3.57 53.38±3.47 1.00 1.00 1.00 

Τα δεδομένα παρουσιάζονται ως μέση τιμή±SE. VAT: σπλαχνικό λίπος; SAT: υποδόριο λίπος.  
p1: σύγκριση ανάμεσα στην αρχική φάση και το τέλος της φάσης θεραπείας με CPAP; p2: 
σύγκριση ανάμεσα στην αρχική φάση και το τέλος της φάσης θεραπείας με ψευδο-CPAP; p3: 
σύγκριση ανάμεσα στο τέλος της φάσης θεραπείας με CPAP και ψευδο-CPAP 
 

Επειδή ο χρόνος χρήσης της θεραπευτικής CPAP είναι πιθανό να έχει σημαντική επίδραση 

στην ποσότητα/κατανομή του λιπώδους ιστού, χρησιμοποιήσαμε ανάλυση παλινδρόμησης 

ξεχωριστά σε άνδρες και γυναίκες ώστε να μελετήσουμε όποια τέτοια πιθανή επίδραση. Στην 

ανάλυση αυτή, ως εξαρτημένη μεταβλητή ορίστηκε η διαφορά της ποσότητας του λιπώδους ιστού 

μεταξύ της αρχικής φάσης συγκριτικά με το τέλος της φάσης θεραπείας με CPAP (ΔVAT για το 

ενδοκοιλιακό σπλαχνικό λίπος VAT και ΔSAT για το εξωκοιλιακό υποδόριο λίπος SAT) και ως 

ανεξάρτητες μεταβλητές ορίστηκαν η καθημερινή χρήση της CPAP (εκφραζόμενη σε ώρες) και η 

ποσότητα του λίπους κατά την αρχική φάση.  

Η CPAP ανεξαρτήτως ωρών χρήσης, δεν είχε σημαντική επίδραση στην ποσότητα των 

λιπωδών διαμερισμάτων (ΔVAT στις γυναίκες: β=0.08, p=0.75; ΔSAT στις γυναίκες: β=-0.18, 

p=0.49; ΔVAT στους άνδρες: β=-0.32, p=0.18; ΔSAT στους άνδρες: β=0.36, p=0.17). Επιπλέον, 
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σε παρόμοιο μοντέλο δεν παρατηρήθηκε μεταβολή στην ολική ποσότητα του ενδοηπατικού 

λίπους μετά το πέρας της θεραπείας με CPAP/ψευδο-CPAP  (ενδοηπατικό λίπος κατά την αρχική 

φάση μείον ενδοηπατικό λίπος κατά το πέρας της θεραπείας με  CPAP (r=-0.29, p=0.24) (πίνακες 

16 και 17). 

 
5.2.2. Η επίδραση στον ΥΥΕ άξονα 

5.2.2.1. Δημογραφικά, ύπνος και χρήση της  CPAP  

 
Στους ασθενείς με ολοκληρωμένες μετρήσεις κορτιζόλης, η μέση χρήση της CPAP κάθε 

ημέρα ήταν 6.04±1.19 ώρες, ενώ της ψευδο-CPAP ήταν 5.17±1.22 ώρες. Η πλειοψηφία των 

συμμετεχόντων εκτός από δύο, χρησιμοποιούσαν την CPAP “κανονικά”. Μόνο τρεις από τους 

ασθενείς έθεσαν ερωτήματα σχετικά με το είδος της θεραπείας που έλαβαν. Η CPAP μείωσε σε 

στατιστικά σημαντικό βαθμό την εγρήγορση μετά την επέλευση ύπνου (WASO) και το ποσοστό 

ύπνου σταδίου 1, ενώ ταυτόχρονα αύξησε σημαντικά τον συνολικό χρόνο ύπνου (TST) (πίνακας 

12). Αντίθετα η ψευδο-CPAP δε βελτίωσε σημαντικά ούτε τον ύπνο, ούτε και τις αναπνευστικές 

διαταραχές (πίνακας 18). 

Όσον αφορά στην αρτηριακή πίεση, η CPAP μείωσε τα μέσα επίπεδα της συστολικής και 

διαστολικής πίεσης όμως η διαφορά δεν ήταν στατιστικά σημαντική συγκριτικά με την αρχική 

φάση (πίνακας 18). Τα αποτελέσματα αυτά δεν άλλαξαν όταν η στατιστική ανάλυση 

επαναλήφθηκε σε μια υπο-ομάδα ασθενών που δεν ελάμβαναν αντιυπερτασικά φάρμακα. 
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ΠΙΝΑΚΑΣ 18. Κορτιζόλη. Δημογραφικά, πολυ-υπνογραφικά δεδομένα στους ασθενείς με 
άπνοια κατά τις διάφορες φάσεις της θεραπείας.  
 Αρχική CPAP Ψευδο-CPAP p1 p2 p3 

Συμμετέχοντες (n) 35 35 35    

Αρτηριακή Πίεση       

  Συστολική 128.26±2.61 126.17±2.79 121.77±2.47 1.00 0.22 0.73 

  Διαστολική 77.37±1.76 75.17±1.64 74.14±1.59 1.00 0.53 1.00 

AHI 38.52±3.73 2.58±0.75 32.41±4.92 <0.01 0.97 <0.01 

Ελάχιστη SaO2 82.06±1.12 91.57±0.75 83.17±1.16 <0.01 1.00 <0.01 

Λανθάνων χρόνος 
επέλευσης ύπνου 
(min) 

16.57±1.52 14.28±1.83 14.87±2.21 1.00 1.00 1.00 

WASO (min) 99.99±8.98 70.26±7.56 91.43±8.77 0.04 1.00 0.22 

TST (min) 364.29±9.10 395.32±8.37 373.02±9.17 0.04 1.00 0.23 

TST (%) 75.78±1.91 82.35±1.69 72.92±1.91 0.04 1.00 0.26 

N1 (%) 18.42±1.47 12.54±0.93 17.00±1.37 <0.01 1.00 0.03 

N2 (%) 54.92±2.11 59.22±1.87 58.93±1.88 0.40 0.48 1.00 

SWS (%) 12.72±1.72 12.37±1.79 11.83±1.67 1.00 1.00 1.00 

REM (%) 13.94±1.16 14.15±0.97 12.23±1.04 1.00 0.83 0.55 

Λανθάνων χρόνος 
επέλευσης REM 
(min) 

118.34±11.07 122.12±12.79 137.87±11.34 1.00 0.67 1.00 

Τα δεδομένα παρουσιάζονται ως μέση τιμή±SE. WASO: εγρήγορση μετά την επέλευση ύπνου; 
TST: συνολικός χρόνος ύπνου; N1: στάδιο ύπνου 1; N2: στάδιο ύπνου 2; SWS: ύπνος βραδέων 
κυμάτων; REM: στάδιο ύπνου rapid eye movement. 
p1: σύγκριση ανάμεσα στην αρχική φάση και το τέλος της φάσης θεραπείας με CPAP; p2: 
σύγκριση ανάμεσα στην αρχική φάση και το τέλος της φάσης θεραπείας με ψευδο-CPAP; p3: 
σύγκριση ανάμεσα στο τέλος της φάσης θεραπείας με CPAP και ψευδο-CPAP. 
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5.2.2.2. Η επίδραση της CPAP στα επίπεδα, τον κιρκαδιανό ρυθμό της 

κορτιζόλης και το συναισθηματικό στρες 

Η θεραπεία με CPAP μείωσε σημαντικά τα μέσα 24-ωρα επίπεδα της κορτιζόλης (πίνακας 

19) συγκριτικά με την αρχική φάση, ενώ δεν παρατηρήθηκε διαφορά μετά τη θεραπεία με ψευδο-

CPAP (πίνακας 19). Εντούτοις σημειώθηκε μια γραμμική τάση μείωσης ανάμεσα στις 3 φάσεις, 

με τα μέσα 24-ωρα επίπεδα της κορτιζόλης να μειώνονται από την αρχική φάση, στη φάση μετά 

την ψευδο-CPAP, ενώ ήταν τα χαμηλότερα μετά τη θεραπευτική CPAP (p<0.01).  

 

ΠΙΝΑΚΑΣ 19. Κορτιζόλη στους ασθενείς με άπνοια κατά τις διάφορες φάσεις της θεραπείας.  
 
 Αρχική CPAP Ψευδο-CPAP p1 p2 p3 

Συμμετέχοντες(n) 35 35 35    

ΔΜΣ (kg/m2) 28.52±0.57 29.18±0.60 28.81±0.59 1.00 1.00 1.00 

Κορτιζόλη 24ωρη 
(μg/mL) 

7.89±0.15 7.25±0.14 7.57±0.19 <0.01 0.57 0.57 

Κορτιζόλη 
νυκτερινή (μg/mL) 

8.01±0.24 7.35±0.21 7.68±0.28 0.14 1.00 1.00 

Κορτιζόλη 
ημερήσια  (μg/mL) 

7.82±0.20 7.18±0.19 7.49±0.26 0.07 0.96 1.00 

BAI log 0.36±0.06 0.27±0.06 0.35±0.06 0.89 1.00 1.00 

BDI-II log 0.59±0.06 0.46±0.06 0.67±0.06 0.32 0.65 <0.01 

Τα δεδομένα παρουσιάζονται ως μέση τιμή±SE. Σταθερές επιδράσεις: φάση της θεραπείας, 
φύλο, χρόνος και οι αλληλεπιδράσεις τους, σειρά της θεραπείας, Δείκτης Μάζας Σώματος 
(ΔΜΣ), το συναισθηματικό στρες, τα καταθλιπτικά συμπτώματα, η σοβαρότητα της άπνοιας 
p1: σύγκριση ανάμεσα στην αρχική φάση και το τέλος της φάσης θεραπείας με CPAP; p2: 
σύγκριση ανάμεσα στην αρχική φάση και το τέλος της φάσης θεραπείας με ψευδο-CPAP; p3: 
σύγκριση ανάμεσα στο τέλος της φάσης θεραπείας με CPAP και ψευδο-CPAP 

 

Η CPAP και η ψευδο-CPAP δεν είχαν καμία επίδραση στον κιρκαδιανό ρυθμό της 

κορτιζόλης όπως αποδείχθηκε από την απουσία στατιστικά σημαντικής αλληλεπίδρασης φάση 

θεραπείας x χρόνος (p>0.1). Πιο συγκεκριμένα, σε όλες τις φάσεις το πρωινό μέγιστο και το 
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βραδινό ελάχιστο του κιρκαδιανού ρυθμού της κορτιζόλης έλαβε χώρα σε παρόμοια χρονικά 

σημεία (εικόνα 5). Επιπλέον δεν παρατηρήθηκε σημαντική επίδραση του Δ.Μ.Σ (p=0.86), του 

άγχους (p=0.28), της κατάθλιψης (p=0.30), της σειράς με την οποία χορηγήθηκε η CPAP/ψευδο-

CPAP (p=0.19) και της βαρύτητας της αποφρακτικής άπνοιας (p=0.87) στα επίπεδα της 

κορτιζόλης.  

 

 
ΕΙΚΟΝΑ 5. 24-ωρες τιμές και κιρκαδιανός ρυθμός της κορτιζόλης (cortisol) στους ασθενείς 
κατά τις τρεις φάσεις της θεραπείας (αρχική, CPAP, ψευδο-CPAP). Η μαύρη πυκνή γραμμή 
στον οριζόντιο άξονα σηματοδοτεί τη χρονική διάρκεια της πολυ-υπνογραφικής καταγραφής 

 

Τέλος, η CPAP δεν επηρέασε σημαντικά την ολική βαθμολογία στις κλίμακες κατάθλιψης 

BDI-II και άγχους BAI (πίνακας 19). Εφόσον οι γυναίκες με Σ.Α.Υ είχαν υψηλότερη ολική 

βαθμολογία στην κλίμακα BDI-II συγκριτικά με τις υγιείς-μάρτυρες (καμία όμως δεν πληρούσε 

τα κριτήρια διάγνωσης για κλινική κατάθλιψη), εξετάσαμε την επίδραση της CPAP 
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επαναλαμβάνοντας την ίδια ανάλυση μεμονωμένα στις γυναίκες. Εντούτοις, τα αποτελέσματα δεν 

άλλαξαν. 

 

6. ΣΥΖΗΤΗΣΗ 

Στην παρούσα μελέτη βρήκαμε ότι η αποφρακτική υπνική άπνοια σε μεσήλικες μη-

παχύσαρκους (υπέρβαρους) άνδρες και μετεμμηνοπαυσιακές γυναίκες σχετίζεται με: 1) αυξημένα 

επίπεδα ενδοκοιλιακού/σπλαχνικού λίπους στους μη-παχύσαρκους άνδρες ενώ στις γυναίκες με 

αυξημένα επίπεδα λιπώδους ιστού συνολικά συγκριτικά με τους αντιστοιχισμένους ως προς το 

φύλο υγιείς-μάρτυρες; 2) αυξημένα επίπεδα ενδοηπατικού λίπους και στα δύο φύλα με Σ.Α.Υ 

συγκριτικά με την κατά φύλο αντιστοιχισμένη ομάδα ελέγχου; 3) ημερήσια υπνηλία, χρόνια 

φλεγμονή, ινσουλινοαντοχή και χειρότερο μεταβολικό προφίλ στους μη-παχύσαρκους άνδρες 

συγκριτικά με την ομάδα ελέγχου καθώς και συγκριτικά με τις γυναίκες με άπνοια; 4) στατιστικά 

σημαντικά υψηλότερα 24-ωρα και νυχτερινά επίπεδα κορτιζόλης στους ασθενείς με Σ.Α.Υ 

συγκριτικά με τους αντιστοιχισμένους υγιείς-μάρτυρες;  

Επιπλέον βρήκαμε ότι η δίμηνη θεραπεία με CPAP μπορεί να μειώσει σημαντικά την 

υπερδραστηριότητα του Υ.Υ.Ε άξονα, όμως δεν έχει καμία θετική επίδραση στο ποσό και την 

κατανομή του λιπώδους ιστού, στη χρόνια φλεγμονή, την ινσουλινοαντοχή και το μεταβολικό 

προφίλ. Επίσης, η CPAP ενώ βελτιώνει την “υποκειμενική” υπνηλία (όπως αυτή μετράται με την 

κλίμακα Epworth), δεν έχει αντίθετα κάποια επίδραση στην “αντικειμενική” υπνηλία όπως αυτή 

μετράται με τo MSLT). 

Όσον αφορά στα λιπώδη διαμερίσματα, στη μελέτη μας αυτή, οι άνδρες με Σ.Α.Υ, είχαν 

υψηλότερη ποσότητα ενδοκοιλιακού σπλαχνικού λίπους συγκριτικά με τους υγιείς ενώ το 

υποδόριο λίπος δε διέφερε σε σημαντικό βαθμό. Έτσι, οι υγιείς-μάρτυρες είχαν μικρότερη σχετική 

ποσότητα ενδοκοιλιακού συγκριτικά με το εξωκοιλιακό λίπος, εκφραζόμενο ως κλάσμα 
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VAT/SAT<1, ενώ οι άνδρες με Σ.Α.Υ είχαν το αντίστροφο φαινότυπο κατανομής τους λιπώδους 

ιστού, με κλάσμα VAT/SAT>1. Επιπλέον, βρήκαμε ότι η σοβαρότητα της αποφρακτικής άπνοιας 

ήταν ευθέως ανάλογη της ποσότητας του ενδοκοιλιακού λίπους, αλλά όχι του εξωκοιλιακού. Τα 

ευρήματα αυτά συμφωνούν με τα ευρήματα προηγούμενων μελετών του εργαστηρίου μας σε 

παχύσαρκους άνδρες με Σ.Α.Υ που έδειξαν ότι η αυξημένη συσσώρευση ενδοκοιλιακού λίπους 

είναι πρωταρχική διαταραχή στην αποφρακτική άπνοια  (22, 23). 

Στις γυναίκες τα ευρήματα ήταν διαφορετικά αφού το εξωκοιλιακό και ολικό λίπος ήταν 

αυτό που διέφερε ανάμεσα σε ασθενείς και υγιείς-μάρτυρες ακόμα και έπειτα από την στατιστική 

διόρθωση ως προς το Δ.Μ.Σ. Επιπλέον, η σοβαρότητα της αποφρακτικής άπνοιας ήταν ευθέως 

ανάλογη της ποσότητας του εξωκοιλιακού και ολικού λίπους, επομένως η ολική παχυσαρκία ήταν 

αυτή που έπαιζε σημαντικό ρόλο τουλάχιστον σε αυτό το δείγμα. Το εύρημα αυτό συμφωνεί με 

τα ευρήματα επιδημιολογικών μελετών, στα οποία οι γυναίκες με Σ.Α.Υ έχουν μεγαλύτερο Δ.Μ.Σ 

συγκριτικά με τους άνδρες με Σ.Α.Υ (116), που ίσως σημαίνει ότι στις γυναίκες χρειάζεται 

μεγαλύτερη συσσώρευση λιπώδους ιστού για την ανάπτυξη του αποφρακτικού τύπου Σ.Α.Υ. 

Είχαμε υποθέσει αρχικά ότι οι μετεμμηνοπαυσιακες γυναίκες με Σ.Α.Υ θα είχαν παρόμοιο 

φαινότυπο κατανομής του λιπώδους ιστού συγκριτικά με τους άνδρες ασθενείς και έτσι 

περιμέναμε ότι το κλάσμα VAT/SAT θα ήταν μεγαλύτερο του 1. Η υπόθεση μας αυτή στηρίχθηκε 

στο γεγονός ότι η αποφρακτική άπνοια και η ημερήσια υπνηλία είναι πολύ συχνές στις γυναίκες 

(παχύσαρκες και μη-παχύσαρκες) με Σύνδρομο Πολυκυστικών Ωοθηκών, στο οποίο παρατηρείται 

σπλαχνικού τύπου παχυσαρκία και ινσουλινοαντοχή (117, 118). Η υπόθεση αυτή στηρίχθηκε 

επιπλέον στην παρατήρηση ότι τόσο η επίπτωση του Σ.Α.Υ στις γυναίκες όσο και η ποσότητα του 

σπλαχνικού λίπους αυξάνουν μετά την εμμηνόπαυση (119, 120). Εντούτοις τα ευρήματα της 

παρούσας μελέτης δεν επιβεβαίωσαν την ανωτέρω υπόθεση. Οι διαφορές αυτές ίσως οφείλονται 

στο ότι ενώ η ποσότητα του σπλαχνικού λίπους αυξάνεται μετά την εμμηνόπαυση, ο φαινότυπος 

κατανομής του λιπώδους ιστού (που μπορεί να εκφραστεί και από το VAT/SAT κλάσμα που 
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χρησιμοποιήσαμε) παραμένει σταθερός (119, 120), και αρχίζει να μοιάζει στον ανδρογενή τύπο 

με μεγαλύτερη σχετική συσσώρευση σπλαχνικού προς υποδόριο λίπος (VAT/SAT>1) μόνο σε 

παχύσαρκες γυναίκες μεγαλύτερες των 60 ετών (120). Στην παρούσα μελέτη, η μέση ηλικία των 

απνοικών γυναικών ήταν τα 57 έτη, γεγονός που ίσως εξηγεί γιατί στο δικό μας δείγμα δεν 

παρατηρήθηκε αυξημένη, ανδρογενετικού τύπου, σπλαχνική παχυσαρκία. Αυτό υποστηρίζεται 

και από το γεγονός ότι σε επιδημιολογικές μελέτες, ο επιπολασμός του μεταβολικού συνδρόμου 

και της υπνικής άπνοιας στις γυναίκες αυξάνεται μετά τα 60 έτη (6). 

Επιπλέον και στα δύο φύλα, το ενδοηπατικό λίπος ήταν στατιστικά σημαντικά αυξημένο 

στους ασθενείς με αποφρακτικό Σ.Α.Υ συγκριτικά με την εξομοιωμένη ως προς το φύλο ομάδα 

ελέγχου. Αυτό είναι σημαντικό εύρημα που διευρύνει αντίστοιχα συμπεράσματα προηγούμενων 

ερευνών σε παχύσαρκους ασθενείς, αφού δείχνει ότι και σε μη παχύσαρκους ασθενείς, η άπνοια 

φαίνεται ότι αποτελεί ανεξάρτητο παράγοντα κινδύνου για μη αλκοολική 

στεάτωση/στεατοηπατίτιδα. Φαίνεται επίσης ότι τόσο οι άνδρες όσο και οι γυναίκες με άπνοια 

διατρέχουν παρόμοιο κίνδυνο για τη διαταραχή αυτή.  

Παλαιότερες μελέτες έχουν υποθέσει ότι συσσώρευση σπλαχνικού και ενδοηπατικού 

λίπους παρατηρείται σε προχωρημένο στάδιο μεταβολικής απορρύθμισης κατά το οποίο η 

υπερβολική ποσότητα λιπιδίων στο αίμα δεν μπορεί να αποθηκευτεί πλέον στα κύτταρα του 

υποδόριου λιπώδους ιστού και έτσι “ανακατευθύνεται” για αποθήκευση στα κύτταρα του 

σπλαχνικού λιπώδη ιστού καθώς και του ενδοηπατικού λιπώδη ιστού (121, 122). Σε αυτό το 

στάδιο, τα μεγαλύτερα λιποκύτταρα προκειμένου να προστατευτούν από την επιβλαβή 

υπερβολική συσσώρευση ενδοκυττάριων λιπιδίων, τερματίζουν τη λειτουργία λιπογενετικών 

γονιδίων και την περαιτέρω αποθήκευση λιπιδίων (121-123). Το χειρότερο μεταβολικό προφίλ 

παρατηρείται σε άτομα στα οποία η συσσώρευση σπλαχνικού λίπους είναι μεγαλύτερη συγκριτικά 

με το υποδόριο λίπος (121-123). Κατά το στάδιο αυτό ακόμα και τα μικρά λιποκύτταρα αδυνατούν 

να αποθηκεύσουν λιπίδια με αποτέλεσμα μεγαλύτερο βαθμό λιπιδαιμίας. Είναι ενδιαφέρον ότι 
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στη μελέτη μας αυτό το μεταβολικό προφίλ ήταν χαρακτηριστικό των ανδρών με Σ.Α.Υ. Όμως, 

εμείς αξιολογήσαμε τα επίπεδα λιπιδίων νηστείας ενώ κάποιοι μελετητές έχουν προτείνει ότι τα 

μεταγευματικά επίπεδα λιπιδίων αποτελούν καλύτερο δείκτη καρδιαγγειακής νοσηρότητας και 

θνητότητας (124, 125). Κάποιοι μελετητές έχουν επίσης υποθέσει ότι η ισχυρή σχέση του 

σπλαχνικού λίπους με την λιπιδαιμία ευθύνεται για την υπερλιπιδαιμία που παρατηρείται στους 

άνδρες πιο συχνά από τις γυναίκες. Εντούτοις, στην παρούσα μελέτη, δε βρήκαμε μια τέτοια 

διαφορά μεταξύ ανδρών και γυναικών απνοικών ούτε και μεταξύ ανδρών και γυναικών υγιών, 

παρόλο το διαφορετικό φαινότυπο κατανομής του λιπώδους ιστού στα δύο φύλα. Το αρνητικό 

αυτό εύρημα ίσως οφείλεται είτε στην απώλεια οιστρογόνων και στην απουσία του 

προστατευτικού τους ρόλου στις μετεμμηνοπαυσιακές γυναίκες, είτε στο ότι αξιολογήσαμε τα 

επίπεδα λιπιδίων νηστείας και όχι τα μεταγευματικά είτε και στον συνδυασμό αυτών.  

Πρέπει να σημειώσουμε ότι προκειμένου να μελετήσουμε τις ποσότητες των λιπωδών 

διαμερισμάτων, χρησιμοποιήσαμε αξονική τομογραφία, η οποία παρέχει πιο ακριβείς μετρήσεις 

συγκριτικά με τους ανθρωπομετρικούς δείκτες (όπως είναι η περίμετρος της μέσης) ή συγκριτικά 

με την  Διπλής Ενέργειας Φωτονιακή Απορροφησιομέτρηση (Dual energy X-ray Absorptiometry-

DEXA scan) που χρησιμοποιήθηκαν σε παλαιότερες μελέτες σε γυναίκες με άπνοια (41-43). Μόνο 

μια προηγούμενη μελέτη έχει χρησιμοποιήσει αξονική τομογραφία για τη μελέτη των λιπωδών 

διαμερισμάτων σε γυναίκες με άπνοια και κατέληξε ότι αυτές έχουν μεγαλύτερη ποσότητα 

σπλαχνικού λίπους από ότι οι υγιείς-μάρτυρες (24). Εντούτοις, οι συμμετέχουσες είχαν νοσογόνα 

επίπεδα παχυσαρκίας και οι γυναίκες με άπνοια ήταν σημαντικά πιο ηλικιωμένες από τις υγιείς 

(>10 έτη), παράγοντας ο οποίος πιθανότατα επηρέασε τα αποτελέσματα (119).  

Αναφορικά με τη χρόνια φλεγμονή και την ινσουλινοαντοχή, η μελέτη μας δείχνει ότι 

αυτές είναι χειρότερες στους μη-παχύσαρκους άνδρες με άπνοια συγκριτικά με τους υγιείς 

μάρτυρες, όπως έχουμε παρατηρήσει να συμβαίνει και στους παχύσαρκους άνδρες με άπνοια 

συγκριτικά με την αντιστοιχισμένη ως προς το Δ.Μ.Σ ομάδα ελέγχου (23). Έτσι ανεξαρτήτως 
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παχυσαρκίας, φαίνεται ότι η αποφρακτική υπνική άπνοια αποτελεί κατάσταση μεταβολικής 

απορρύθμισης, χρόνιας συστηματικής φλεγμονής και ινσουλινοαντοχής. Μία  παλαιότερη μελέτη 

σε μη-παχύσαρκους υπέρβαρους άνδρες με Σ.Α.Υ. είχε επίσης δείξει ινσουλινοαντοχή (126), ενώ 

μια μελέτη βρήκε σημαντικά αυξημένα επίπεδα TNF-α, όμως η διαφορά αυτή πιθανόν να 

οφείλεται στον στατιστικά σημαντικά υψηλότερο Δ.Μ.Σ. (127). Ένα σημαντικό πλεονέκτημα της 

παρούσας μελέτης συγκριτικά με αυτές τις παλαιότερες μελέτες με αντικρουόμενα ευρήματα, 

είναι ότι είναι η πρώτη που έχει εξετάσει συστηματικά χρησιμοποιώντας 24-ωρη αιμοληψία 

πολλαπλούς μεταβολικούς δείκτες καθώς και δείκτες χρόνιας φλεγμονής, συμπεριλαμβανομένης 

της λεπτίνης και της αντιπονεκτίνης. Συνολικά τα ευρήματα μας δείχνουν ότι η αποφρακτικού 

τύπου υπνική άπνοια στους μη-παχύσαρκους και παχύσαρκους ασθενείς έχει παρόμοια παθολογία 

και περιλαμβάνει χρόνια φλεγμονή και ινσουλινοαντοχή σε αντίθεση με ότι υποστηριζόταν έως 

τώρα για την απουσία καρδιομεταβολικής παθολογίας στους μη-παχύσαρκους ασθενείς με άπνοια 

(44, 128).  

Διαφορετικοί ερευνητές έχουν σχηματίσει διάφορες θεωρίες που προσπαθούν να 

εξηγήσουν την συσχέτιση της αποφρακτικής άπνοιας με τη χρόνια φλεγμονή. Σύμφωνα με 

κάποιες από αυτές, η χρόνια φλεγμονή αποτελεί συνέπεια της υπνικής άπνοιας με κύριο 

παθογενετικό μηχανισμό τη μηχανική βλάβη των ανώτερων αεροφόρων οδών λόγω ροχαλητού, 

τοπικού οιδήματος και τοπικής μηχανικής απόφραξης ενώ παράλληλα δημιουργεί ένα φαύλο 

κύκλο στον οποίο η ίδια η φλεγμονή συμβάλλει περαιτέρω στην τοπική απόφραξη των ανώτερων 

αεραγωγών που παρατηρείται στο Σ.Α.Υ (129, 130). Επιπλέον, τα επαναλαμβανόμενα επεισόδια 

άπνοιας και υπόπνοιας στο Σ.Α.Υ, έχουν ως αποτέλεσμα μειωμένη ροή του εισπνεόμενου αέρα 

και συνοδό υποξία που ακολουθείται στην συνέχεια από λύση του αποφρακτικού επεισοδίου, 

επαναφορά της ροής του εισπνεόμενου αέρα και άνοδο του οξυγόνου του αίματος στα 

φυσιολογικά επίπεδα. Αυτοί οι κύκλοι υποξίας και επανοξυγόνωσης – περιγράφονται με τον όρο 

διαλείπουσα υποξία (intermittent hypoxia IH). Σύμφωνα με μελέτες η διαλείπουσα υποξία 
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ενεργοποιεί τα φλεγμονώδη κύτταρα και πιο συγκεκριμένα τα λεμφοκύτταρα και τα μονοκύτταρα-

μακροφάγα, τα οποία στην συνέχεια εκκρίνουν παράγοντες φλεγμονής συμπεριλαμβανόμενου του 

Πυρηνικού Παράγοντα-Κάππα B (NF-κB), του TNFα, των κυτοκινών κ.ά (131). 

Εμείς, αντίθετα έχουμε υποθέσει ότι η χρόνια φλεγμονή προϋπάρχει της αποφρακτικής 

άπνοιας με κύριο διαμεσολαβητή τον σπλαχνικό λιπώδη ιστό. Το σπλαχνικό λίπος εκτός από τα 

λιποκύτταρα, περιέχει και φλεγμονώδη κύτταρα, για παράδειγμα ηωσινόφιλα, μαστοκύτταρα, 

μακροφάγα κ.ά (132). Καθώς η συσσώρευση των λιπιδίων μέσα στα λιποκύτταρα αυξάνεται, τα 

ίδια σε κατάσταση οξειδωτικού στρες, αρχίζουν και εκκρίνουν προφλεγμονώδεις κυτταροκίνες 

όπως τον παράγοντα νέκρωσης των όγκων (TNFα) και την ιντερλευκίνη IL-6 (26, 27). Ο TNFα 

στην συνέχεια προκαλεί την έκκριση της χυμοκίνης MCP-1 (monocyte chemoattract protein-1) 

από τα λιποκύτταρα και τα ενδοθηλιακά κύτταρα του λιπώδους ιστού με αποτέλεσμα μεγαλύτερη 

ακόμα συσσώρευση μακροφάγων (30). Τα μακροφάγα με την σειρά τους εκκρίνουν και αυτά 

TNFα, αλλά και άλλες κυτοκίνες όπως η IL-6. Η IL-6 μετά την έκκριση της κατευθύνεται μέσω 

της πυλαίας φλέβας στο ήπαρ και προκαλεί την παραγωγή της πρωτεϊνης οξείας φάσης CRP. 

Συνολικά, φαίνεται λοιπόν πως η σπλαχνική παχυσαρκία προϋπάρχει και δημιουργεί μια 

κατάσταση χρόνιας φλεγμονής που δίνει γένεση σε ένα φαύλο κύκλο δυσλειτουργίας των 

λιποκυττάρων, μακροφαφοκυτταρικής διήθησης και ενεργοποίησης των γονιδίων μεταγραφής 

προφλεγμονωδών πρωτεϊνών (30). Έτσι, η παρούσα μελέτη προτείνει ότι και στην περίπτωση των 

μη παχύσαρκων ασθενών με Σ.Α.Υ, η κοιλιακή παχυσαρκία και η χρόνια φλεγμονή και όχι απλά 

τοπικοί ανατομικοί παράγοντες, παίζουν κύριο παθογενετικό ρόλο. 

Σχετικά με τις διαφορές στα δύο φύλα, στην παρούσα μελέτη, η χρόνια φλεγμονή και το 

μεταβολικό προφίλ ήταν χειρότερα στους άνδρες συγκριτικά με τις γυναίκες, εύρημα που μπορεί 

να οφείλεται στο γεγονός ότι στους άνδρες με άπνοια το ενδοκοιλιακό λίπος ήταν ο επικρατής 

τύπος λιπώδους ιστού, ενώ στις γυναίκες ήταν το υποδόριο/ολικό λίπος. Αυτό συμβαδίζει με το 
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ότι το ενδοκοιλιακό λίπος σχετίζεται με τη φλεγμονή και την ινσουλινοαντοχή πιο ισχυρά από ότι 

το εξωκοιλιακό/υποδόριο λίπος όπως περιγράφηκε και στην “Εισαγωγή” (29). 

Παλαιότερες έρευνες διαφωνούν ως προς την συσχέτιση της αποφρακτικής άπνοιας με τη 

χρόνια φλεγμονή και την ινσουλινοαντοχή στις γυναίκες. Για παράδειγμα ενώ μια έρευνα βρήκε 

μια συσχέτιση ανάμεσα στην αποφρακτική άπνοια και τη CRP, το εύρημα αυτό δεν 

επιβεβαιώθηκε σε μια δεύτερη έρευνα (133, 134). Επίσης, ενώ μια έρευνα δε βρήκε διαφορά στα 

επίπεδα ινσουλινοαντοχής μεταξύ ανδρών και γυναικών με άπνοια, δύο άλλες έρευνες βρήκαν ότι 

μετά από στατιστική διόρθωση για το Δ.Μ.Σ., η άπνοια δεν συσχετιζόταν πλέον σημαντικά με την 

ινσουλινοαντοχή στις γυναίκες (126, 135, 136). Τέλος μια άλλη μελέτη σε γυναίκες μέσης ηλικίας, 

βρήκε ότι το σύνδρομο άπνοιας στον ύπνο συνδέεται με το μεταβολικό σύνδρομο σε αυτό τον 

πληθυσμό (137).   

Το ηπιότερο μεταβολικό προφίλ στις γυναίκες συγκριτικά με τους άνδρες που βρήκαμε σε 

αυτή τη μελέτη, μας κάνει να αναρωτιόμαστε αν οι γυναίκες με άπνοια έχουν λιγότερες 

καρδιομεταβολικές/καρδιαγγειακές παθήσεις όπως για παράδειγμα υπέρταση, διαβήτη, αγγειακά 

εγκεφαλικά επεισόδια κτλ συγκριτικά με τους άνδρες. Οι πληροφορίες που έχουμε σχετικά με 

αυτό το θέμα δεν είναι σαφείς. Για παράδειγμα ορισμένες μελέτες έχουν δείξει μεγαλύτερο 

κίνδυνο καρδιαγγειακών επεισοδίων σε άνδρες με αποφρακτική άπνοια συγκριτικά με τις γυναίκες 

(138-140), ενώ άλλες δεν έχουν βρει διαφορές ανάμεσα στα δύο φύλα (34, 141). Αυτά τα 

αντιθετικά αποτελέσματα, αξίζει να αξιολογηθούν σε μελλοντικές μελέτες.  

Όσον αφορά στα επίπεδα ημερήσιας υπνηλίας, οι άνδρες με Σ.Α.Υ. συγκριτικά με τους 

αντιστοιχισμένους υγιείς-μάρτυρες, βρέθηκαν να έχουν υψηλότερα επίπεδα τόσο στην 

υποκειμενική κλίμακα Epworth όσο και στο αντικειμενικό τεστ MSLT. Αντίθετα, οι γυναίκες με 

Σ.Α.Υ είχαν υψηλότερη βαθμολογία μόνο στην υποκειμενική κλίμακα Epworth αλλά όχι στο 

αντικειμενικό τεστ MSLT συγκριτικά με τις εξομοιωμένες υγιείς-μάρτυρες. Αυτά τα 
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αποτελέσματα είναι σύμφωνα με ευρήματα παλαιότερων μελετών που έχουν δείξει υψηλότερα 

επίπεδα υπνηλίας στους άνδρες με Σ.Α.Υ συγκριτικά με τις γυναίκες με Σ.Α.Υ (142).  

Επίσης εμείς και άλλοι ερευνητές έχουμε προτείνει ότι η “αντικειμενική” ημερήσια 

υπνηλία (δηλαδή αυτή που αξιολογείται με το MSLT) είναι οργανικής αιτιολογίας, και σχετίζεται 

με υψηλά επίπεδα προφλεγμονωδών κυτοκινών όπως είναι η IL-6 και ο TNFα (58). Όντως, στην 

παρούσα μελέτη βρήκαμε υψηλότερους δείκτες φλεγμονής και υψηλότερα επίπεδα 

“αντικειμενικής” υπνηλίας στους άνδρες. Αντίθετα έχουμε υποθέσει ότι η “υποκειμενική” 

ημερήσια υπνηλία (εν απουσία “αντικειμενικής” υπνηλίας) οφείλεται κυρίως σε 

ψυχοπαθολογικούς παράγοντες όπως το συναισθηματικό στρες και η κατάθλιψη (143). Σύμφωνα 

με την παραπάνω υπόθεση, στη μελέτη μας αυτή (όπως και σε προηγούμενες μελέτες) οι γυναίκες 

με Σ.Α.Υ είχαν υψηλότερα επίπεδα άγχους/κατάθλιψης συγκριτικά με τις εξομοιωμένες ασθενείς-

μάρτυρες όπως και συγκριτικά με τους άνδρες με Σ.Α.Υ (143, 144). 

Τέλος η επίδοση στις δοκιμασίες ψυχοκινητικής εγρήγορσης (PVT) ήταν παρόμοια 

ανάμεσα σε ασθενείς και υγιείς-μάρτυρες ανεξαρτήτως φύλου. Το ότι δεν ανευρέθηκαν διαφορές 

(σε αντίθεση με το MSLT), ίσως οφείλεται στο γεγονός ότι η επίδοση στο PVT επηρεάζεται 

σημαντικά από παράγοντες όπως το κίνητρο και η διάρκεια της δοκιμασίας (23). 

Στη μελέτη μας αυτή δε βρήκαμε σημαντική επίδραση της CPAP στην ολική παχυσαρκία 

ή τα λιπώδη διαμερίσματα, ενώ τα αποτελέσματα προηγούμενων μελετών σε παχύσαρκους άνδρες 

ασθενείς σε αυτόν τον τομέα είναι αντιφατικά. Έτσι, ενώ δύο παλαιότερες μελέτες βρήκαν ότι η 

χρήση της CPAP μπορεί να μειώσει το σπλαχνικό λίπος σε παχύσαρκους άνδρες (76, 77), νεότερες 

μελέτες δεν έχουν δείξει μείωση της ποσότητας του σπλαχνικού/ενδοκοιλιακού και ενδοηπατικού 

λίπους με τη χρήση CPAP, ανεξαρτήτως της συμμόρφωσης των ασθενών με τη θεραπεία (72, 73, 

78, 79). Πρέπει να υπογραμμισθεί ότι σχεδόν όλες οι μελέτες με αρνητικά ευρήματα, εκτός από 

μία, περιελάμβαναν ομάδα ελέγχου με θεραπεία placebo, σε αντίθεση με τις δύο παλαιότερες 

μελέτες με θετικά ευρήματα οι οποίες δεν περιέλαβαν κατάλληλη ομάδα ελέγχου της θεραπείας 
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(76, 77). Μια πιθανή αιτία για τα αρνητικά ευρήματα της μελέτης μας είναι ίσως η μικρή διάρκεια 

της θεραπείας με CPAP ή το ότι το μικρό δείγμα συμμετεχόντων δεν είχε αρκετή δύναμη 

στατιστικά ώστε να αποκαλύψει όποια επίδραση. Ωστόσο, η μελέτη από τον Munzer και τους 

συνεργάτες του (78), που είχε παρόμοιο αριθμό συμμετεχόντων και 8 μήνες διάρκεια θεραπείας 

με CPAP, επίσης δε βρήκε κάποια επίδραση της θεραπείας. Τέλος, παρόμοια με τα δικά μας 

ευρήματα είναι αυτά δύο μελετών σε παχύσαρκους ασθενείς, που βρήκαν ότι η CPAP δε μπορεί 

να βελτιώσει τις ηπατικές διαταραχές που παρατηρούνται στους ασθενείς με άπνοια και ηπατική 

στεάτωση (73, 79).  Συμπερασματικά, η παρούσα μελέτη είναι η πρώτη που εξέτασε σε πληθυσμό 

μη παχύσαρκων ασθενών με αποφρακτική άπνοια, χρησιμοποιώντας state-of-the-art μεθοδολογία 

όπως είναι η αξονική τομογραφία, τα λιπώδη διαμερίσματα και την επίδραση της θεραπείας με 

CPAP σε αυτά. Νεότερες μελέτες αξίζει να επικεντρωθούν σε αυτό των πληθυσμό 

χρησιμοποιώντας μεγαλύτερη διάρκεια θεραπείας και μεγαλύτερο δείγμα καθώς και ευρύτερο 

εύρος ηλικιών τόσο σε γυναίκες όσο και σε άνδρες.  

Επιπλέον, σε αυτή τη μελέτη, η CPAP δε βελτίωσε την ινσουλινοαντοχή και τη χρόνια 

φλεγμονή συγκριτικά με την αρχική φάση ή τη φάση θεραπείας με ψευδο-CPAP. Το εύρημα αυτό 

είναι σύμφωνο με ευρήματα προηγούμενων μελετών που περιέλαβαν έλεγχο της θεραπείας με 

placebo, οι οποίες έδειξαν ότι η CPAP δεν έχει κάποια θετική επίδραση στη χρόνια φλεγμονή και 

το μεταβολικό προφίλ (79, 83, 145-148). Πιο συγκεκριμένα, μια μελέτη έδειξε μείωση των 

επιπέδων του TNFR-1, όμως άλλοι δείκτες φλεγμονής παρέμειναν αμετάβλητοι (83). Δύο άλλες 

μελέτες που περιελάμβαναν ψευδο-CPAP έδειξαν βελτίωση της ινσουλινοαντοχής μόνο σε 

παχύσαρκους απνοϊκούς ασθενείς ή ασθενείς με σοβαρή άπνοια και ταυτόχρονη διαταραγμένη 

ανοχή στη γλυκόζη (147, 148). Τέλος, μια πρόσφατη μελέτη θεραπείας σε ασθενείς με σύνδρομο 

υποαερισμού λόγω παχυσαρκίας, η οποία πραγματοποιήθηκε με μηχάνημα μη επεμβατικού 

αερισμού για ένα μήνα και περιελάμβανε ομάδα ελέγχου με placebo, δε βρήκε κάποια θετική 

επίδραση της θεραπείας στους φλεγμονώδεις, μεταβολικούς και καρδιαγγειακούς δείκτες (149). 
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Όπως και στην περίπτωση των λιπωδών διαμερισμάτων, έτσι και αναφορικά με την 

ινσουλινοαντοχή και τη χρόνια φλεγμονή η μικρή διάρκεια της θεραπείας με CPAP είναι πιθανό 

να ευθύνεται για τα αρνητικά ευρήματα της παρούσας καθώς και των προηγούμενων μελετών που 

αναφέρθηκαν. Όμως, πολύ πρόσφατα μια μελέτη από την Σουηδία δε βρήκε κάποια  μεταβολή 

στα επίπεδα της CRP, IL-8 και του TNFα  σε ασθενείς με αποφρακτική άπνοια και καρδιαγγειακή 

νόσο οι οποίοι δεν έπασχαν από ημερήσια υπνηλία έπειτα από 1 έτος θεραπείας με CPAP (86), 

ενώ μια άλλη μελέτη ανέφερε βελτίωση μετά από 24 εβδομάδες όμως μόνο στην υποομάδα των 

ασθενών που ακολούθησαν ένα πρόγραμμα απώλειας βάρους σε συνδυασμό με τη χρήση CPAP 

(87). Μια άλλη πιθανή εξήγηση για το γεγονός ότι η CPAP δεν επηρέασε τα λιπώδη διαμερίσματα 

αλλά ούτε και τους φλεγμονώδεις και μεταβολικούς δείκτες, είναι  ότι η χρόνια φλεγμονή 

προϋπάρχει της αποφρακτικής άπνοιας με κύριο διαμεσολαβητή τον σπλαχνικό λιπώδη ιστό.  

Τέλος, αξίζει να σημειωθεί ότι παρόμοια με ευρήματα παλαιότερων μελετών, αλλά και 

σύμφωνα με ό,τι παρατηρείται στην κλινική πράξη,  η CPAP βελτίωσε σημαντικά την 

υποκειμενική υπνηλία, αφού μείωσε σημαντικά τη βαθμολογία στην κλίμακα Epworth συγκριτικά 

και με την αρχική φάση και με τη φάση θεραπείας με ψευδο-CPAP , όμως δεν είχε κάποια 

επίδραση στην αντικειμενική υπνηλία, αφού δεν παρατηρήθηκε βελτίωση στο μέσο χρόνο 

επέλευσης ύπνου στις δοκιμασίες MSLT (150). Τα ευρήματα αυτά ίσως μπορούν να εξηγηθούν 

τουλάχιστον εν μέρη από τη μείωση των επιπέδων της κορτιζόλης που παρατηρήθηκε μετά από 

επιτυχή θεραπεία, αλλά και το γεγονός ότι τα επίπεδα της IL6 παρέμειναν αμετάβλητα.  

Αναφορικά με την υπερκορτιζολαιμία, παρόμοια ευρήματα είχαμε και σε προηγούμενη 

μελέτη του εργαστηρίου μας σε παχύσαρκους άνδρες με Σ.Α.Υ, όπου οι ασθενείς είχαν αυξημένα 

επίπεδα νυκτερινής κορτιζόλης συγκριτικά με τους υγιείς μάρτυρες σε στατιστικά σημαντικό 

βαθμό (92). Τα αυξημένα αυτά επίπεδα της κορτιζόλης ομαλοποιήθηκαν με τη χρήση της CPAP 

(92). Στην παρούσα μελέτη η διαφορά στα επίπεδα κορτιζόλης ανάμεσα σε ασθενείς και υγιείς-

μάρτυρες ήταν ακόμα μεγαλύτερη, καθώς ήταν στατιστικά σημαντική ολόκληρο το 24-ωρο και 
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έγινε μέγιστη τη νύχτα. Αξίζει να σημειωθεί ότι τέτοια διαφορά, μεγέθους 15-20% δεν είναι μόνο 

στατιστικά αλλά και κλινικά σημαντική, καθώς διάφορες μελέτες έχουν δείξει ότι σε χρόνια φάση 

σχετίζεται με αυξημένο κίνδυνο καρδιομεταβολικών παθήσεων όπως υπέρτασης, διαβήτη τύπου 

2, και οστεοπόρωσης (151). Το ότι η διαφορά στα επίπεδα κορτιζόλης ήταν μεγαλύτερη στους μη-

παχύσαρκους συγκριτικά με τους παχύσαρκους ασθενείς μπορεί πιθανόν να εξηγηθεί από την 

επίδραση της ίδιας της παχυσαρκίας στον Υ.Υ.Ε άξονα. Όντως, στο παρελθόν έχουμε δείξει ότι 

οι παχύσαρκοι έχουν χαμηλότερα επίπεδα κορτιζόλης συγκριτικά με τα άτομα φυσιολογικού 

βάρους (92), πιθανή ένδειξη ότι η παχυσαρκία μπορεί να συγκαλύψει τη επίδραση του Σ.Α.Υ στον 

Υ.Υ.Ε άξονα. 

Επιπλέον, η παρούσα μελέτη είναι η πρώτη που έχει δείξει ότι και οι γυναίκες με 

αποφρακτικού τύπου Σ.Α.Υ, πάσχουν από υπερδραστηριότητα του Υ.Υ.Ε. άξονα ως αποτέλεσμα 

της διαλείπουσας υποξίας και του κατακερματισμού του ύπνου που παρατηρείται στη νόσο αυτή, 

σε βαθμό μάλιστα συγκρίσιμο με τους άνδρες. Εφόσον η χρόνια υπερκορτιζολαιμία σχετίζεται με 

αυξημένο κίνδυνο καρδιαγγειακής νοσηρότητας όπως η υπέρταση, τα ευρήματά μας μπορεί να 

εξηγούν γιατί άνδρες και γυναίκες με Σ.Α.Υ. μπορεί να διατρέχουν τον ίδιο κίνδυνο για υπέρταση. 

Σε αντίθεση με τα τις δύο μελέτες του εργαστηρίου μας που συμφωνούν ως προς την 

υπερδραστηριότητα του ΥΥΕ άξονα στην αποφρακτική άπνοια, ανεξαρτήτως φύλου και επιπέδων 

παχυσαρκίας, κάποιες άλλες μελέτες έχουν δείξει είτε απουσία σχέσης μεταξύ Σ.Α.Υ και 

διαταραχής του ΥΥΕ άξονα (94-99), είτε υπολειτουργία (100). Αξίζει να τονιστεί ότι οι όλες 

έρευνες αυτές επικεντρώθηκαν σε άνδρες ασθενείς με Σ.Α.Υ. και έτσι δεν κατάφεραν να 

καταλήξουν σε συμπεράσματα ως προς τις γυναίκες ασθενείς και τα επίπεδα της κορτιζόλης. Το 

ότι οι παλαιότερες αυτές μελέτες δεν κατάφεραν να βρουν κάποια σχέση, ίσως οφείλεται στη λήψη 

μονήρους δείγματος αίματος για την εξέταση της κορτιζόλης (94-100), το μικρό αριθμό 

συμμετεχόντων και κατ’ επέκταση την απουσία στατιστικής δύναμης ως προς την ανίχνευση 

κάποιας πιθανής διαφοράς (94, 99, 100), την απουσία ομάδας ελέγχου ή την συμμετοχή ομάδας 
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ελέγχου μη αντιστοιχισμένης ως προς το Δ.Μ.Σ ή άλλα δημογραφικά χαρακτηριστικά που μπορεί 

να επηρεάσουν τα επίπεδα της κορτιζόλης (97-99) κ.ά. Νεότερες μελέτες αξίζει να εξετάσουν τα 

επίπεδα όσο και τον κιρκαδιανό ρυθμό της κορτιζόλης σε μη παχύσαρκους άνδρες και ιδιαίτερα 

μη παχύσαρκες γυναίκες με άπνοια για την εξαγωγή σαφών συμπερασμάτων.  

Πρέπει να υπογραμμίσουμε ότι στην παρούσα μελέτη δεν συμπεριλήφθηκαν άτομα με 

κλινική κατάθλιψη, εφόσον η καταθλιπτική διαταραχή αποτελεί γνωστό τροποποιητικό 

παράγοντα του ΥΥΕ άξονα (151). Εντούτοις, οι γυναίκες με Σ.Α.Υ είχαν υψηλότερη βαθμολογία 

στην κλίμακα BDI-II συγκριτικά με τις υγιείς-μάρτυρες, ενώ δεν παρατηρήθηκε αντίστοιχη 

διαφορά στους άνδρες. Τα ευρήματα αυτά είναι παρόμοια με προηγούμενες μελέτες που έχουν 

βρει ότι οι γυναίκες με άπνοια συγκριτικά με τους άνδρες, έχουν πιο συχνά καταθλιπτικά 

συμπτώματα (144, 152).  Επιπλέον δείχνουν ότι οι γυναίκες μπορεί να είναι πιο τρωτές συγκριτικά 

με τους άνδρες στην αρνητική επίδραση της χρόνιας υπερκορτιζολαιμίας, η οποία αποτελεί 

γνωστό παράγοντα κινδύνου για κατάθλιψη.  

Αναφορικά με την επίδραση της CPAP στον ΥΥΕ άξονα, η συστηματική χρήση της 

θεραπευτικής CPAP τόσο στις γυναίκες όσο και στους μη-παχύσαρκους άνδρες μείωσε σημαντικά 

τα επίπεδα της κορτιζόλης, εύρημα που δεν μπορεί να αποδοθεί στη χορήγηση και μόνο της 

θεραπείας (placebo effect). Όντως, αντίστοιχα αποτελέσματα είχαμε παρατηρήσει και στο 

παρελθόν στη μελέτη μας στους παχύσαρκους άνδρες με Σ.Α.Υ. (92). Η μείωση των επιπέδων της 

κορτιζόλης μετά από επιτυχή θεραπεία, μπορεί να εξηγήσει τουλάχιστον εν μέρει την άμεση 

θετική επίδραση της CPAP στη μείωση της αρτηριακής υπέρτασης και στη βελτίωση της 

ημερήσιας υπνηλίας στους ασθενείς με άπνοια (153-155). Το γεγονός όμως ότι δε βρήκαμε καμία 

θετική επίδραση της CPAP στην αρτηριακή πίεση σε αυτή τη μελέτη πιθανόν να οφείλεται στο 

μικρό μέγεθος του δείγματος μας και στη μεγάλη διακύμανση των τιμών της αρτηριακής πίεσης 

μεταξύ των συμμετεχόντων.  



 91 

Τα παραπάνω ευρήματα αναφορικά με την επίδραση της CPAP στις παραμέτρους που 

μελετήθηκαν μπορεί να μας βοηθήσουν σε κάποια χρήσιμα κλινικά συμπεράσματα. Έτσι, η 

βελτίωση της χρόνιας υπερκορτιζολαιμίας πιθανόν έχει ωφέλιμη επίδραση στην καρδιαγγειακή 

συννοσηρότητα, για παράδειγμα την υπέρταση. Όμως η θετική αυτή επίδραση είναι μερική, 

εφόσον τουλάχιστον η μικρής διάρκειας θεραπεία με CPAP, δεν αρκεί από μόνη της να βελτιώσει 

τη χρόνια φλεγμονή και τις μεταβολικές δυσλειτουργίες που απαντώνται στους ασθενείς με 

Σ.Α.Υ. Επομένως συνίσταται να συνδυάζεται με θεραπευτικές παρεμβάσεις με στόχο αυτές τις 

διαταραχές, όπως αλλαγή της διατροφής, σωματική άσκηση, αντιφλεγμονώδη φάρμακα και 

φάρμακα που βελτιώνουν την ινσουλινοαντοχή. Οι συνδυαστικές αυτές θεραπείες είναι πολύ 

σημαντικές εφόσον είναι γνωστός ο ανεξάρτητος ρόλος της ινσουλινοαντοχής και της χρόνιας 

φλεγμονής στην καρδιαγγειακή νοσηρότητα και θνητότητα  

Στην παρούσα μελέτη, η CPAP δεν επηρέασε σημαντικά την ολική βαθμολογία στις 

κλίμακες κατάθλιψης και άγχους. Στο παρελθόν μελέτες σε ασθενείς κατά πλειοψηφία άνδρες, 

έχουν βρει ότι η αποφρακτικού τύπου άπνοια συνδέεται με κατάθλιψη που όμως βελτιώνεται με 

τη χρήση CPAP (156-160), ενώ αντίθετα στις γυναίκες τα καταθλιπτικά συμπτώματα επιμένουν 

παρά την επιτυχή χρήση CPAP  (157). Τα αντιθετικά αυτά ευρήματα αξίζει να διερευνηθούν σε 

μελλοντικές μελέτες.  

Τελειώνοντας, πρέπει να αναφέρουμε τα μεθοδολογικά προβλήματα που ίσως παρουσιάζει 

η έρευνά μας αυτή. Καταρχήν επειδή η μελέτη αυτή είναι συγχρονική (ασθενών-μαρτύρων) και 

όχι προοπτική, μπορεί μόνο να διατυπώσει σημαντικές συσχετίσεις και όχι την κατεύθυνση της 

συσχέτισης δηλαδή οποιαδήποτε αιτιοπαθογένεια. Επιπλέον, ένα σημαντικό μειονέκτημα της 

μελέτης μας είναι η αδυναμία μας να αντιστοιχίσουμε γυναίκες ασθενείς και υγιείς-μάρτυρες ως 

προς το Δ.Μ.Σ. Εντούτοις ο Δ.Μ.Σ των γυναικών που συμμετείχαν στη μελέτη μας ήταν στα 

κατώτερα όρια του Δ.Μ.Σ των γυναικών που τυπικά προσέρχονται ως ασθενείς στην Κλινική 

Διαταραχών Ύπνου ή αυτών που συμμετέχουν σε επιδημιολογικές μελέτες. Επιπλέον, επειδή η 
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παχυσαρκία συνδέεται με χαμηλότερες 24 ωρες τιμές κορτιζόλης, ο μεγαλύτερος Δ.Μ.Σ των 

γυναικών με άπνοια συγκριτικά με τις υγιείς, είναι πιθανό να άμβλυνε τις διαφορές ως προς τα 

επίπεδα της κορτιζόλης. Αυτό μας κάνει να πιστεύουμε ότι η διαφορά στα επίπεδα κορτιζόλης που 

βρήκαμε είναι πραγματική.  

Ένα ακόμα σημαντικό μειονέκτημα είναι το ότι η διαφορά των πιέσεων ανάμεσα σε CPAP 

και ψευδο-CPAP μπορεί να υποψιάσει κάποιους από τους συμμετέχοντες ως προς το είδος της 

θεραπείας. Αυτό όντως συνέβη στη μελέτη αυτή, καθώς 3 ασθενείς μπόρεσαν να καταλάβουν την 

αλλαγή της θεραπείας. Εντούτοις, η ψευδο-CPAP είναι η πιο πιστή αντιγραφή της θεραπευτικής 

CPAP και είναι η μοναδική εικονική θεραπεία σε αντίστοιχες τυχαιοποιημένες ελεγχόμενες 

κλινικές δοκιμές CPAP. Επιπλέον, επειδή η κάθε παρέμβαση διήρκησε μόνο δύο μήνες, ίσως η 

μικρή αυτή χρονική διάρκεια να ήταν ανεπαρκής ώστε να προκαλέσει μεταβολές στη χρόνια 

φλεγμονή, την ινσουλινοαντοχή και τα λιπώδη διαμερίσματα. Όμως μελέτες αντιδιαβητικών 

φαρμάκων συχνά δείχνουν βελτίωση της ινσουλινοαντοχής σε 3 μήνες, επομένως κατά 

αντιστοιχία και στην παρούσα μελέτη θα αναμέναμε κάποια έστω μικρή βελτίωση (85). Αξίζει 

επίσης να σημειωθεί ότι βελτίωση δεν παρατηρήθηκε ούτε στην υπο-ομάδα ασθενών με τη 

μεγαλύτερη συμμόρφωση στη θεραπεία, επομένως τα αρνητικά αποτελέσματα δεν αποτελούν 

προϊόν ανεπαρκούς θεραπείας.  

Τέλος, ένα ακόμα περιορισμός ήταν η αδυναμία μας να καταγράψουμε λεπτομερώς σε 

καθημερινή βάση κατά τη διάρκεια της μελέτης τις διατροφικές συνήθειες, την κατανάλωση και 

τη δαπάνη θερμίδων των συμμετεχόντων. Εντούτοις, ο Δ.Μ.Σ των απνοϊκών ασθενών παρέμεινε 

σταθερός μετά το τέλος της θεραπείας με CPAP/ψευδο-CPAP, ένδειξη ότι η διατροφή και το 

ενεργειακό περιεχόμενο της δε μεταβλήθηκαν σημαντικά. 
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7. ΣΥΜΠΕΡΑΣΜΑΤΑ 

Τα ευρήματα μας έχουν κάποιες σημαντικές προεκτάσεις σχετικά με την παθοφυσιολογία 

και πιθανές εφαρμογές σχετικά με τη θεραπεία της αποφρακτικής υπνικής άπνοιας. Πρώτον, έχει 

ειπωθεί στο παρελθόν ότι στους μη παχύσαρκους ασθενείς με Σ.Α.Υ, ανατομικοί παράγοντες, 

όπως τοπική στένωση στις ανώτερες αεροφόρες οδούς παίζουν κύριο παθογενετικό ρόλο (128-

130). Όμως η μελέτη μας αυτή προτείνει ότι τόσο στους παχύσαρκους όσο και στους μη-

παχύσαρκους άνδρες ασθενείς η σπλαχνική παχυσαρκία και η συνυπάρχουσα συστηματική 

φλεγμονή είναι ο κυριότερος αιτιοπαθογενετικός παράγοντας. Έτσι και στους μη-παχύσαρκους 

ασθενείς, η αποφρακτική άπνοια αποτελεί κλινική εκδήλωση του μεταβολικού συνδρόμου το 

οποίο έχει ως κύρια χαρακτηριστικά την αυξημένη περιφέρεια της μέσης και την σπλαχνική 

παχυσαρκία, την υπέρταση, τη χρόνια φλεγμονή, τη διαταραγμένη ανοχή στη γλυκόζη και την 

ινσουλινοαντοχή και το οποίο καθορίζεται από γενετικούς καθώς και περιβαλλοντικούς 

παράγοντες όπως η διατροφή και η απουσία σωματικής άσκησης.  

Στις μετεμμηνοπαυσιακές γυναίκες με Σ.Α.Υ που ανήκουν στα χαμηλότερα επίπεδα 

παχυσαρκίας, το μεταβολικό προφίλ και η χρόνια φλεγμονή είναι μεν διαταραγμένα, όμως σε 

ηπιότερο βαθμό συγκριτικά με τους άνδρες, γεγονός που ίσως οφείλεται στη διαφορά κατανομής 

του λιπώδους ιστού στα δύο φύλα καθώς και στη διαφορά συσχέτισης αυτού με την υπνική άπνοια.  

Η θεραπεία με CPAP, δεν έχει καμία θετική επίδραση στο ποσό και την κατανομή του 

λιπώδους ιστού, στη χρόνια φλεγμονή, την ινσουλινοαντοχή και το μεταβολικό προφίλ. Επίσης, 

ενώ βελτιώνει την “υποκειμενική” υπνηλία (όπως αυτή μετράται με την κλίμακα Epworth), δεν 

έχει αντίθετα κάποια επίδραση στην “αντικειμενική” υπνηλία όπως αυτή μετράται με τo MSLT). 

Δεύτερον, η αποφρακτική άπνοια συνδέεται με υπερδραστηριότητα του Υ.Υ.Ε άξονα τόσο 

στους μη-παχύσαρκους όσο και στους παχύσαρκους άνδρες καθώς και στις γυναίκες. Τα επίπεδα 

της υπερκορτιζολαιμίας είναι παρόμοια στα δύο φύλα, γεγονός που ίσως εξηγεί γιατί η συχνότητα 
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της υπέρτασης είναι παρόμοια στους άνδρες και στις γυναίκες με Σ.Α.Υ. H CPAP βελτιώνει τη 

χρόνια υπερκορτιζολαιμία και με αυτό τον τρόπο πιθανόν να έχει ωφέλιμη επίδραση στην 

καρδιαγγειακή συννοσηρότητα, για παράδειγμα την υπέρταση.  

Η θετική επίδραση της CPAP στη καρδιομεταβολική συννοσυρότητα είναι μερική, εφόσον 

τουλάχιστον η μικρής διάρκειας θεραπεία, δεν αρκεί από μόνη της να βελτιώσει τη χρόνια 

φλεγμονή και τις μεταβολικές δυσλειτουργίες που απαντώνται στους ασθενείς με Σ.Α.Υ και 

επομένως συνίσταται να συνδυάζεται με θεραπευτικές παρεμβάσεις με στόχο αυτές τις 

διαταραχές, όπως αλλαγή της διατροφής, σωματική άσκηση, αντιφλεγμονώδη φάρμακα και 

φάρμακα που βελτιώνουν την ινσουλινοαντοχή. Οι συνδυαστικές θεραπείες είναι πολύ 

σημαντικές εφόσον είναι γνωστός ο ανεξάρτητος ρόλος της ινσουλινοαντοχής και της χρόνιας 

φλεγμονής στην καρδιαγγειακή νοσηρότητα και θνητότητα.  

Τα ευρήματα της μελέτης μας υπογραμμίζουν επίσης την ανάγκη ανάπτυξης διαφορετικών 

στα δύο φύλα θεραπευτικών προσεγγίσεων. Για παράδειγμα στους άνδρες, η μείωση του 

σπλαχνικού λίπους μέσω άσκησης ή και φαρμακοθεραπείας, μπορεί να είναι επαρκής ενώ για τις 

γυναίκες μείωση του Δ.Μ.Σ ως δείκτη ολικής παχυσαρκίας μπορεί να αποτελέσει σημαντικό 

στόχο. Εντούτοις, τα αποτελέσματα της μελέτης αυτής, μπορούν μόνο να θεωρηθούν 

προκαταρκτικά και πρέπει να αποτελέσουν έναυσμα για μελλοντικές μελέτες στα δύο φύλα και 

ειδικά σε μετεμμηνοπαυσιακές γυναίκες μεγαλύτερες των 60 ετών, ηλικία κατά την οποία 

συμβαίνει μεγαλύτερη αλλαγή της κατανομής του λιπώδους ιστού.  
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