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Onko uniapnealla ja glaukoomalla yhteys?

Uniapnea ja glaukooma liitetdan kirjallisuudessa yha useammin toisiinsa. Yhteytta tukevat samankaltai-
set patofysiologiset tautimekanismit, erityisesti hypoksia. Selvitimme aihetta kirjallisuushaulla, ja tarkas-
teluun valikoitui kuusi meta-analyysia ja 11 rekisteritutkimusta. Glaukooman ja uniapnean vilinen tilas-
tollinen yhteys todettiin selkedsti viidessa meta-analyysissa ja viidessa rekisterikohortissa. Glaukoomaris-
kin kannalta uniapnean CPAP- tai leikkaushoidon merkitys jdi epédselvéksi. Pienissa klinikka-aineistoissa
sairauksien vadlinen yhteys todettiin useammin kuin laajoissa rekisteritutkimuksissa. Ero saattaa selittya
potilasmateriaalin eroilla, silld klinikka-aineistojen potilaat ovat keskimadrin sairaampia kuin rekisteriai-
neistojen potilaat. Uniapnean ja glaukooman vélinen yhteys jaa edelleen epdselvéksi, mutta glaukoo-
malla ja vaikea-asteisella uniapnealla vaikuttaisi olevan yhteys. Hoitavan lddkarin on hyva pitad mielessa
ndiden kahden sairauden yhtaaikainen mahdollisuus.

niapnealle ovat ominaisia toistuvat

unenaikaiset hengityskatkokset (1).

Yleisin muoto on obstruktiivinen uniap-
nea (obstructive sleep apnea, OSA), jossa nie-
lun ahtautuminen johtaa hengitysteiden tois-
tuvaan ahtautumiseen ja aiheuttaa usein kovaa
kuorsausta, happikyllasteisyyden pienenemistd
ja unen hiiriintymistd. OSA:n tavallisimpia
hoitokeinoja ovat laihdutus, uniapneakisko,
CPAP-hoito ja leikkaus (2,3). Hoitamaton
uniapnea heikentdd eliminlaatua sekd aiheut-
taa merkittivdd oheissairastavuutta ja yhteis-
kunnan kustannusten lisadntymista.

Glaukooma on nidkéhermosairaus, jossa
hitaasti tapahtuvien hermomuutosten my6ta
nikokenttd supistuu, ja pahimmillaan sairaus
etenee sokeuteen. Riskitekijoitdi ovat muun
muassa kohonnut silménpaine, ikddntyminen,
sukurasite, likitaitteisuus ja mykion hilseily.
Glaukooma yleistyy 40 ikdvuoden jilkeen, ja
esiintyvyys on suurin idkkiiden joukossa (S
10 %).

Glaukooman ensisijaiseksi vauriokohdaksi
on tunnistettu nikéhermon pii (4). Vaskulaa-
rinen teoria sen etiologiasta korostaa heikenty-
nyttd verenkiertoa ja happeutumista seki iske-
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mian vaikutusta, biomekanistinen teoria nako-
hermon paissa tapahtuvia aktiivisia muutoksia.

Glaukooman ja OSA:n yhteys?

Suurentuneesta glaukooman esiintyvyydesti
OSA-potilailla raportoitiin ensi kertaa vuonna
1999 (S). Pienehkdssd 114 potilaan klinikka-
aineistossa OSA maddriteltiin unipolygrafialla
ja glaukooma kliiniselld tutkimuksella seké na-
kokenttd- ja kuvaustutkimuksilla. Glaukooman
esiintyvyys tissd aineistossa oli 7 % eli selvisti
viestotutkimusten esiintyvyytta (2 %) suu-
rempi. Sittemmin on julkaistu lukuisia, usein
pienehkojd klinikka-aineistoja ja niistd koottuja
meta-analyyseja, joissa glaukooman esiintyvyys
OSA-potilaiden joukossa on ollut suurentunut
(6,7).

Nikohermon pdd on keskushermoston suora
jatke, jonka tiedetddn olevan herkka erilaisille
homeostaasin hairiéille. Glaukooman ja OSA:n
yhteyden todennikoisyytta lisdavit sairauksien
taustalla olevat yhteiset patogeneettiset teki-
jat kuten hypoksia ja iskemia, oksidatiivinen
stressi, tulehdus, endoteelin dysfunktio ja he-
modynaamiset muutokset (8). Pieni klinikka-
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TAULUKKO 1. Meta-analyysit obstruktiivisen uniapean ja glaukooman yhteydesta.

Tutkimus Julkaisujen | Aineiston koko | Yhteys Kerroinsuhde OR ja 95 %:n luotta-
maara musvali

Bulloch ym. 2024 (12) 5532337 Kylla 1,49 (1,16-1,91)
Cheong ym. 2023 (13) 19 4566 984 Kylla 3,66 (1,70-7,90)
Huon 2016 ym. (14) 12 2695 456 Kylla 1,24 (1,20-1,28)
Liuym. 2016 (15) 6 2288701 Epdvarma’ 1,43 (1,21-1,69),
2,46 (1,32-4,59)
Shiym. 2015 (6) 16 2278832 Kylla 1,67 (1,30-2,17),
1,96 (1,37-2,80),
1,41 (1,11-1,79)
Wu ja Liu 2015 (7) 12 36 909 Kylla 1,65 (1,44-1,88)

"Yhteys todettiin vain kiinalaisessa vdestdssa ja muiden glaukoomatyyppien kuin avokulmaglaukooman osalta

2Useiden tutkimustyyppien tuloksia

aineistoja ja meta-analyyseja vastaan ovat taas
puhuneet laajat rekisteritutkimukset, joissa
OSA:n ja glaukooman vilistd yhteytti ei ole
kyetty osoittamaan (9-11).

OSA on yhi useammin liitetty moniin ter-
veysongelmiin, kuten lihavuuteen, verenpaine-
tautiin, eteisvdrinddn ja tyypin 2 diabetekseen
sekd lukuisiin muihin sairauksiin (2). Yhteys
glaukoomaan on kirjallisuudessa jadnyt kuiten-
kin episelviksi. Siksi teimme aiheesta kattavan
kirjallisuushaun. Sairauksien vilisen yhteyden li-
saksi selvitettiin OSA:n hoidon vaikutusta glau-
kooman esiintyvyyteen ja vaikeusasteeseen.

Kirjallisuushaku

PubMed-tietokannan hakusanoina kiytettiin
“glaucoma” and "OSA” or “sleep apn*”. Haku
rajattiin loppumaan péivimairaan 30.9.2024, ja
hakukieleni oli englanti. Hakutuloksista rajat-
tiin pois paillekkdisyydet ja tutkimukset, jotka
eivit johdantonsa perusteella kisitelleet kah-
den sairauden esiintyvyyttd. Yhteensa artikke-
leita valikoitui 104.

Tuloksissa korostuivat pienet 40-100 poti-
laan klinikka-aineistot ja toisaalta laajat rekis-
teriaineistot. Koska aineisto oli heterogeenista,
keskityimme meta-analyyseihin ja rekisteri-
aineistoihin, joissa osallistujien maard ylittaa
tuhat henkil6d. On huomioitava, ettd osa yk-
sittdisistd tutkimuksista ja rekisteriaineistoista
sisdltyy useampaan eri meta-analyysiin.

M. Maatta ym.

Kirjallisuuskatsaus

Meta-analyysit esitetddn TAULUKOSSA 1 ja rekis-
teritutkimukset TAULUKOSSA 2.

Meta-analyysit. Vuonna 2024 julkaistussa
21 tutkimuksen meta-analyysissa OSA-potilai-
den glaukoomaan sairastumisen riski oli suu-
rentunut (yhteenlaskettu kerroinsuhde, OR
1,49) (12). Tutkimustyypeisti tilastollinen yh-
teys tuli esille pelkastddn poikittaistutkimuksis-
sa (OR 3,74; 95 %:n luottamusvili 1,48-9,48),
ei etenevissa tutkimusasetelmissa.

Vuonna 2023 julkaistussa 19 tutkimuksen
meta-analyysissa glaukooma oli koko aineistos-
sa yhteydessd OSA:han (OR 3,66) (13). Taus-
tamuuttujien vakioinnin jilkeen arvioitiin, etti
OSA lisad glaukoomaan sairastumisen riskid
40 %. Alaryhmianalyysissa todettiin, ettd OSA-
potilailla oli seitsemin kertaa suurentunut riski
sairastua matalapaineglaukoomaan ja kaksi ker-
taa suurentunut riski sairastua avokulmaglau-
koomaan.

Muissa aiemmin julkaistuissa pienemmissi
meta-analyyseissa vuosilta 2015-2016 aineis-
tot ja tulokset vaihtelivat. Yhden sairauksi-
en vilistd yhteyttd puoltavan meta-analyysin
heikkoutena olj, ettd yksi tutkimus kattoi 94 %
aineistosta (14). Toisessa puoltavassa meta-
analyysissa tekijit taas huomauttivat, ettd tulok-
seen oli kiytetty vakioimatonta aineistoa (6).
Liun ym. tutkimuksessa yhteys avokulmaglau-
koomaan hivisi alaryhmaéanalyysissa ja yhteys



TAULUKKO 2. Rekisteritutkimukset obstruktiivisen uniapean (OSA) ja glaukooman yhteydesta.

Lee ym. 2023 (17) 12738 Eteld-Korea Kylla 1,42 (1,19-1,69)
Lee ym. 2023 (18) 23 556 Taiwan Ei' Useita arvoja, tilastollisesti ei-merkitsevia
Mehta ym. 2022 (20) 3126 Singapore Kylla 1,55 (1,03-2,33)
Lee ym. 2022 (19) 7185 Etela-Korea Ei 1,52 (0,64-3,62)
Keenan ym. 2017 (9) 2839352 Iso-Britannia | Ei 1,01 (0,85-1,19)
Ko ym. 2016 (23) 5746 Yhdysvallat Ei 1,37 (0,64-2,92)
Aptel ym. 2014 (10) 9580 Ranska Ei 1,13 (0,87-1,47)
Chen ym. 2014 (21) 12 640 Taiwan Kylla 1,88 (1,46-2,42)
Lin ym. 2013 (22) 6972 Taiwan Kylla 1,67 (1,30-2,17)
Boyle-Walker ym. 2011 (16) | 70 960 Yhdysvallat Kylla 1,74 (1,51-2,0)
Stein ym. 2011 (11) 2259061 Yhdysvallat Ei 1,01 (0,98-1,05)

Tutkimusasetelma: onko glaukooman hoitotarpeessa eroa OSA:ta sairastavien ja sairastamattomien valilla.

glaukoomaan todettiin vain kiinalaisviestossa
(15). Toisessa kiinalaisten tutkijoiden tekemis-
sd meta-analyysissa yhteys todettiin kaikkien
tutkittujen etnisten ryhmien ja glaukooma-
tyyppien osalta ja glaukoomariski oli suuren-
tunut vaikean OSA:n mutta ei keskivaikean tai
lievin taudin yhteydessi (7).

Rekisteritutkimukset. Vuonna 2017 jul-
kaistuun brittildiseen rekisteritutkimukseen va-
likoitiin 67 786 yli 55-vuotiasta OSA-potilasta
(73 % miehid) sekd 87 435 avokulmaglaukoo-
mapotilasta (46 % miehid) diagnoosirekiste-
reistd vuosilta 19992011 (9). Ryhmii verrat-
tiin verrokkikohorttiin (2 684 131 potilasta),
joka oli ollut ssairaalahoidossa muista syisti.
OSA-potilaiden riski sairastua glaukoomaan ei
ollut suurentunut (OR 1,01), eiki glaukooma-
potilaiden riski sairastua OSA:han (OR 1,00; Iv
0,86-1,17) ollut suurentunut.

Ranskalaisessa vuonna 2014 julkaistussa
etenevissd rekisteritutkimuksessa oli muka-
na ldhes 10 000 yli 50-vuotiasta OSA-epdilyn
vuoksi tutkittua potilasta yksityisvastaan-
otoilta, yleissairaaloista ja tertiddrikeskuksista
(10). Tutkimuksissa 6 754 potilaalla varmistui
OSA. Silmilddkarin varmentamat glaukooma-
diagnoosit saatiin diagnoosirekisteristd, ja 330
OSA-potilaalla (3,55 %) havaittiin glaukooma.
OSA:ta sairastamattomista 3,14 %:lla todettiin
glaukooma. OSA ei lisinnyt glaukoomadiag-
noosin riskid, kun taustamuuttujat oli vakioitu

(OR 1,13).
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Yhdysvaltalaisessa vuonna 2011 julkaistussa
rekisteritutkimuksessa oli vuosilta 2001-2007
yli 2,2 miljoonaa (keski-ikd 54 vuotta) potilas-
ta, joiden silmésairaushistoria oli tiedossa (11).
Potilaista 6,9 % sai OSA-diagnoosin. Glaukoo-
man ilmaantuvuus oli 0,93 %. Ilman tausta-
muuttujien vakiointia OSA:n ja glaukooman
vililla oli yhteys, mutta taustamuuttujien vaki-
oinnin jilkeen ero hévisi.

Rekisteritutkimus Yhdysvalloista vuodelta
2011 esitteli tuloksia yli 70 000 potilaan ai-
neistosta (16). OSA:n esiintyvyys oli 3,8 % ja
glaukooman 5,1 %. OSA-potilaista 8,4 %:lla
oli my6s glaukooma, ja OSA:ta potemattomis-
ta glaukooma oli 5,0 %:lla. Todennikéisyys
OSA:n ja glaukooman vililld oli suurentunut
(OR 1,74).

Muissa kooltaan pienemmissi rekisteritut-
kimuksissa tulokset ovat vaihdelleet. Yhteys
todettiin OSA:n ja glaukooman vililld eteliko-
realaisessa rekisteritutkimuksessa (6 369 OSA-
potilasta ja 6 369 verrokkia) (17). Alaryhmi-
analyysissa glaukoomariski pieneni niilld, jotka
saivat kirurgista tai CPAP-hoitoa OSA:han.
Taiwanilaisessa rekisteritutkimuksessa eri
ryhmien (11778 glaukoomapotilasta, joilla
oli myos OSA, ja 11778 glaukoomapotilas-
ta ilman OSA-diagnoosia) glaukoomahoidon
tarpeessa ei havaittu tilastollista eroa (18). Yh-
teyttd ei havaittu myoskddn etelikorealaisessa
rekisteriaineistossa (1 437 glaukoomapotilasta
ja S 748 verrokkia) (19).

Onko uniapnealla ja glaukoomalla yhteys?
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Ydinasiat

» Uniapnean on esitetty lisadvan glaukoo-
maan sairastumisen riskia.

» Uniapnean ja glaukooman valilla havai-
taan meta-analyyseissa yhteys useammin
kuin laajoissa rekisteritutkimuksissa.

» Vaihtelevasta tutkimusndytostd huoli-
matta klinikka-aineistot ndyttaisivat viit-
taavan yhteyteen vaikean uniapnean ja
glaukooman valilla.

Yhteys OSA:n suurentuneen riskin ja glau-
kooman vililld todettiin singaporelaisessa
noin 3 000 potilaan viestotutkimuksessa, jossa
OSA-riskid arvioitiin pelkistiin STOP-Bang-
kyselylld (20). Kahdessa taiwanilaisessa rekis-
teritutkimuksessa havaittiin yhteys glaukooman
ja OSA:n vililla, ja lisdksi toisessa OSA:n leik-
kaushoidot pienensivit glaukoomaan sairastu-
misen riskii toisin kuin CPAP-hoito (20-22).
Yhdysvaltalaisessa yli 5 000 potilaan rekisteri-
tutkimuksessa, jossa OSA madiriteltiin pelkis-
tddn kyselylomakkeella, glaukooman ja OSA:n
vililli ei todettu tilastollista yhteyttd (23).

Pohdinta

Kirjallisuuskatsauksemme mukaan OSA:n ja
glaukooman vililla todettiin tilastollinen yhteys
useammin pienistd klinikka-aineistoista koo-
tuissa meta-analyyseissa kuin laajoissa rekis-
teritutkimuksissa. Kuudesta meta-analyysista,
joissa yhteys havaittiin, viidessi todettiin yhteys
OSA:n ja glaukooman vililld ja yhdessa alusta-
va yhteys vain kiinalaisessa véestossd ja muun
kuin avokulmaglaukooman osalta. Meta-ana-
lyyseissa on eniten valikoituneita pienid, usein
alle sadan potilaan klinikka-aineistoja, joissa
tutkimuksen voima ei valttimatta riitd osoitta-
maan tilastollista eroa, mika viahentia tuloksen
sovellettavuutta viestoon.

Osassa osajulkaisuista on lisdksi selvid me-
todologisia puutteita: muun muassa tutkittujen
ryhmien keski-iki saattaa poiketa ja kaikkia po-
tilasryhmié ei ole tutkittu samalla tavalla. Tutki-

M. Maatta ym.

tut ovat olleet monesti verrattain nuoria, usein
35-50-vuotiaita, joilla niin glaukooman kuin
OSA:n esiintyminenkin on vihiisti. OSA:n
madrittelyssd on my0s vaihtelevasti kiytetty
yopolygrafiaa, kyselytutkimusta tai yonaikaista
pulssioksimetriaa. My6s glaukooman tyypin
madrittely on vaihdellut. Taustamuuttujien
huolellinen vakiointi tai sen huomiotta jattami-
nen saattaa siis vaikuttaa tuloksiin oleellisesti.

Onko tulosten vaihtelussa kyse potilasma-
teriaalien eroista? Viidestd laajasta suomalai-
seen viestoon hyvin sovellettavissa olevasta re-
kisteritutkimuksesta neljissi ei todettu yhteyttd
OSA:n ja glaukooman vililld (9,10,11,16,23).
On todennikoistd, ettd meta-analyysien klinik-
ka-aineistojen potilasmateriaalit eroavat rekis-
terikohorttien potilasmateriaaleista. Rekisteri-
tutkimuksissa indeksipotilas valikoituu pelkin
diagnoosin perusteella eikd taudin vaikeusastee-
seen oteta kantaa. On muistettava, etta tavallisin
OSA:n muoto on lievdasteinen tauti. Sairaala-
aineistossa potilas on lihetetty saamaan apua
terveysongelmiinsa, mika lisdd padtemuuttujan
ennustearvoa.

Usein OSA-potilaiden verrokkeina on kay-
tetty saman klinikan potilaita, joilla ei tutki-
muksissa ole todettu OSA:ta. Heilld on toden-
nikdisesti muita terveysongelmia, jotka voivat
vaikuttaa tuloksiin ja toimia sekoittavina teki-
joind. Rekisterikohorttien perusteella ei voi-
da arvioida OSA:n vaikeusasteen merkitysta.
Tapaus-verrokkitutkimuksista osassa yhteys
kuitenkin todettiin (7).

Myos OSA:n hoitojen vaikutus glaukooman
esiintyvyyteen ja etenemiseen jad tutkimuksissa
epaselviksi. Osassa tutkimuksista OSA-kirurgia
vaikutti vihentdvin glaukoomaan sairastumi-
sen riskid (17,21). Laajassa rekisteriaineistossa
CPAP-hoito ei kuitenkaan vihentinyt OSA-po-
tilaiden glaukoomariskid (11). Etnisen taustan
vaikutusta tuloksiin ei voida sulkea pois, koska
yhteys OSA:n ja glaukooman vililld havaittiin
useammin Kaukoidén rekisteriaineistoissa.

Niaytto OSA:n yhteydesti matalapaine-
glaukoomaan jai episelviksi. Kirjallisuudes-
sa suosituimmaksi teoriaksi on noussut OSA:n
mahdollinen yhteys matalapaineglaukoomaan,
jonka patogeneesissd iskemiaa pidetidn mer-
kittavind. Naytt6 on kuitenkin ristiriitaista, ja
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vain osassa tutkimuksista raportoidaan erik-
seen matalapaineglaukooma. Meta-analyyseista
vain kahdesta voitiin 16ytdd alaryhmaanalyysi,
joista toinen puolsi yhteyttd ja toinen ei, mut-
ta laajassa rekisteriaineistossa yhteyttdi OSA:n
ja matalapaineglaukooman vililld ei havaittu
(6,7,11). Matalapaineglaukooman taustasyi-
td kartoittaneessa takautuvassa tutkimuksessa
(277 potilasta ja 277 kaltaistettua verrokkia)
yhteytti OSA:han ei havaittu (24).

Laadukasta tutkimusta aiheesta tarvitaan
lisid. OSA:n ja glaukooman yhteydesti on esi-
tetty kaksi kilpailevaa piiteoriaa (8). Vaskulaa-
risessa teoriassa ylihengitysteiden ahtautumi-
nen johtaa hypoksiaan sekd heikentyneeseen
verenkiertoon ja happeutumiseen ja sitd kautta
nikohermovaurioon. Mekaaninen teoria pai-
nottaa silmanpaineen kohoamista ylihengitys-
teiden ahtautumisen ja sympatikotonian seu-
rauksena. On my®0s esitetty, ettd OSA-potilaat
ovat yleisesti sairaampia ja siten alttiita saman-
aikaissairauksille, kuten glaukoomalle.

OSA:n ja glaukooman vilisessid yhteydessa
on tunnistettu useita harhan mahdollisuuksia
(6). Vakiointiharhassa ryhmien taustamuuttu-
jia ei oteta huomioon samalla tavalla. Valikoitu-
misharhassa tutkimuspotilaat keratdin pienistd
sairaalamateriaaleista ja sovellettavuus tausta-

KIRJALLISUUTTA

viestoon heikkenee. Julkaistujen tutkimusten
ongelmana on, ettid niistdi monessa ei rapor-
toida OSA:n ja glaukooman vaikeusastetta.
Todennikoisesti glaukooman ja OSA:n vilistd
suhdetta mairittda uniapnean aiheuttama hy-
poksemian vakavuus. Arviointia vaikeuttaa se,
ettd nykyisin kiytossd oleva uniapnean vaike-
usasteindeksi (apnea-hypopneaindeksi, AHI)
huomioi ainoastaan hypoksemiajaksojen luku-
madrid. Késityksemme mukaan tarkempi mitta-
ri tutkimuksissa olisi hypoksemian vaikeusaste.
OSA:n ja glaukooman vilisestd yhteydesti tar-
vittaisiin siten lisdd laadukasta tutkimusta.

Lopuksi

Niytté OSA:n ja glaukooman vilisesta yhte-
ydestd on aineistojen erojen vuoksi edelleen
ristiriitaista. Klinikka-aineistot viittaavat mah-
dolliseen yhteyteen ainakin vaikea-asteisen
OSA:n ja glaukooman vililld. Potilaille voidaan
suosittaa silméitutkimusta riippumatta siitd,
onko heilli silmioireita, kun OSA todetaan.
Glaukoomapotilaiden osalta olisi puolestaan
hyvd muistaa diagnoosin mahdollinen yhteys
uniapneaan. Ylipaino, visymys ja heikko nuk-
kuminen voivat johtaa diagnosoimattoman

OSA:m jiljille. m
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