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1. GIRIS VE AMAC

Cocukluk ¢aginda hipertansiyon (HT) sistolik ve/veya diyastolik kan basinci
(SKB/DKB) degerlerinin en az ii¢ 6l¢iim sonrasi yas, cinsiyet ve boya gore 95. persentilde

veya lizerinde olmasi olarak tanimlanmaktadir (1).

Ulkemizde ve diinyada ¢ocukluk ¢agi HT u son yillarda artis gdstermekte ve
onemli bir saglik sorunu haline gelmektedir. Cocuk ve adolesanlarda HT prevalansinda
ciddi artig oldugu gosterilmistir. Bu artisin son yillardaki ¢ocuk ve addlesanlarin beslenme
aligkanliklarindaki olumsuz degisiklikler (hazir gida ve yliksek kalori igerigine sahip gida
tilketiminde artis), fiziksel aktivitede azalma ve artmis strese bagli oldugu diisiiniilmektedir
(2, 3). Cocukluk ¢agi HT u siklikla altta yatan bir nedene bagh yiiksek kan basinci olan
sekonder HT seklindedir. Ancak obezite goriilme sikliginin 6-7 yas civarina kadar inmesi
nedeniyle primer HT goriilmesinde de ayni1 yas civarinda artis vardir (4, 5, 6). Primer veya
esansiyel HT altta yatan bir nedenin saptanmadigi yiiksek kan basincidir (7, 8). Sekonder
HT ise altta yatan bir nedene(hastalik, ilag kullanimi vs) bagl gelisen yiiksek kan basincidir

(D).

Klinik HT sikligi ¢ocuk ve addlesanlarda %3,5 civarindadir (9). Cocuklarda
hipertansiyon siklig1 baz1 cografik bolgelerde artmaktadir, %1-5 arasinda degismektedir
(10). Son 15 yil igerisinde Tirkiye’de yapilan genis kapsamli bir ¢alismada 5-18 yas
araliginda HT prevalansi %6,1 olarak bildirilmistir (11).

Obezite, gelismis tilkelerde ve Tiirkiye gibi gelismekte olan iilkelerde artan bir
sorun olarak goriilmektedir. Diinya Saglik Orgiiti (WHO) tarafindan obezite, yag
dokularinda saglig1 bozacak derecede anormal veya asir1 miktarda yag birikimi olarak
tanimlanmustir (12, 13). WHO’ya gére viicut kitle indeksi (VKI) yas ve cinse gore >95
persentil ise “obezite”, >85 persentil ise “fazla kilolu” terimi kullanilir (14). Obezite birgok
kardiyovaskiiler risk faktorii (bozulmus glukoz toleransi, hiperinsiilinemi, hipertansiyon,
hiperlipidemi, diisiik derecede kronik inflamasyon ve metabolik sendrom) ile iligkilidir.
Visseral adipoz doku pek ¢ok yangisal sitokini salgilar [TNF-alfa (Tumor Nekrozis Faktor-
alfa), IL-1 (Interlokin-1), IL-6 (Interlokin-6), C-Reaktif Protein (CRP), Leptin, Rezistin,
SICAM-1 (Soluble Intracellular Adhesion Molecule-1), vs] ve insiilin direncine neden olur.
Insiilin direnci hiperinsiilinemiye neden olurken hiperinsiilinemi bébrek iizerine etki

gostererek bobrek fonksiyonlarinda bozulma ve HT a sebep olur (15).



Fazla kilolu ve obez genclerde HT prevalans1 9%3,8 ile %?24,8 arasinda
degismektedir. HT oranimin artis1 yag dokusunun artisiyla iligkilidir (16, 17). Obezitenin
etiyopatogenezinde inflamasyonun yer aldigi bilinmektedir. Cocuklarda, o6zellikle
obezitenin artisina paralel olarak primer hipertansiyonda da artis oldugu gézlemlenmistir.
Obezitenin neden olabilecegi ikincil problemler; Diabetes Mellitus (DM), ateroskleroz,
hiperlipidemi, hipertansiyon, infertilite, puberte prekoks, oligomenore veya amenore,
kolelitiazis, psddotiimor serebri, ortopedik sorunlar, hirsutizm, siroz, karaciger fibrozisi,

kolorektal kanser ve psikolojik bozukluklar olarak siralanabilir.

Urik asit yiiksekligi ¢ocuk ve eriskinlerde hipertansiyon icin risk faktorii olarak
gosterilmistir (18). Urik asit endotelden nitrik oksit {iretimini azaltarak endotel

disfonksiyonu ve ateroskleroza yol agarak hipertansiyon gelismesine sebep olur (18, 19).

Bu calismada obez ve hipertansiyonu olan c¢ocuklar ile normal agirlikli
hipertansif cocuklarda, serum UA diizeyi ve inflamasyon belirteclerinin saglikli gocuklar
ile karsilastirilmasi ve endotel disfonksiyon gostergeleri ile aralarindaki iligskinin

degerlendirilmesi amaglanmistir.

Ayrica bu c¢alismada, inflamasyon belirtegleri, endotel disfonksiyon

parametrelerinin arteriyel sertlikle olan iliskisinin de arastirilmasi amaglanmustir.



2. GENEL BILGILER
2.1. Hipertansiyon

2.1.1. Hipertansiyon Tanimi ve Siniflamasi

Cocukluk ¢agi HT’unun fizyopatolojisi, nedenleri ve tedavisinin uygun ve
yeterli bir sekilde yapilabilmesi i¢in dncelikle normal KB degerlerinin standardize edilmesi
ve HT tanimlamasinin iyi bilinmesi gerekmektedir (3). Yiiksek Kan Basinc1 Calisma Grubu
(YKBCG) KB 6l¢iim metodlari, HT tanimlamasi, hipertansif ¢gocugun degerlendirilmesi ve
tedavisinin standardizasyonu amaciyla 1977, 1987, 1996 yillarinda yapilmis ¢alismalarini
yayinlamistir (20-22). 2004 yilinda yayinlanan ¢alismada ise 1-17 yas arasi ¢ocuklarin yas,
cinsiyet ve boy persentiline gore KB persentilleri diizenlenmistir (1). Son olarak Amerikan
Pediatri Akademisinin (AAP) 2017 yilinda yayinladigi c¢ocukluk ¢agi hipertansiyon
taramasi ve yonetimi kilavuzuna gore tanimlamalarda ve siniflamalarda baz1 degisiklikler
yapilmistir. “Prehipertansiyon” tanimlamasi “yiiksek kan basinci” olarak degistirilmistir.
13 yas ve tlizerindekilerin simiflamasi ise 2017 Amerikan Kalp Akademisi (AHA) ve
Amerikan Kardiyoloji Koleji (ACC) eriskin HT kilavuzu ile uyumludur (23). Giincellenmis
cinsiyet, yas ve boy persentillerine gore KB persentilleri Tablo | ve I1I’de verilmistir. Ayrica

giincellenmis KB evrelemesi Tablo I11.te verilmistir.

Normal kan basinci: 1-13 yas araliginda ortalama sistolik (SKB) ve diyastolik
kan basinglarinin (DKB) yas, cins ve boya gore 90 persentil degerinden diisiik olmasidir

(1). 13 yas ve lizeri igin <120/<80 mm Hg olmasidir.

Yiiksek kan basinci: 1-13 yas araliginda ortalama SKB ve DKB’nimn > 90.
persentil ve <95. persentil araliginda olmasi veya 120/80 mm Hg ile <95. Persentil
araliginda olmasidir (hangisi daha diisiikse). 13 yas ve iizeri i¢in 120/<80 mm Hg ile
129/<80 mm Hg araliginda olmasidir (23).

Hipertansiyon: Ortalama SKB ve/veya DKB degerlerinin en az {i¢ 6lgiim

sonrasi yas, cinsiyet ve boya gore 95. persentilde veya tizerinde olmasidir (1).

Evre 1 Hipertansiyon: 1-13 yas araliginda ortalama SKB yas, cinsiyet ve boya
gore 95. persentil ile 95. persentil +12 mm Hg ve/veya DKB >95.persentilde olmasi veya
ortalama kan basincinin 130/80 mm Hg ile 139/89 mm Hg arasinda olmasidir (hangisi daha
diisiikse). 13 yas ve lizeri i¢in ortalama kan basincinin 130/80 mm Hg ile 139/89 mm Hg

arasinda olmasidir (23).



Evre 2 Hipertansiyon: 1-13 yas araliginda ortalama kan basincinin yas,
cinsiyet ve boya gore >95.persentil + 12 mm Hg veya >140/90 mm Hg olmasidir (hangisi

daha diistikse). 13 yas ve iizeri i¢in ortalama kan basincinin >140/90 mm Hg olmasidir (23).

Maskeli Hipertansiyon (MH): Hastanede KB normal saptanan hastanin 24
saatlik yasam i¢i kan basinci monitorizasyonunda (YIKBM) KB’nin yiiksek saptanmasidir.
Maskeli HT, YIKBM yapilan se¢ilmemis ¢ocuklarin %5,8’inde saptanmustir (24). Bu
hastalar HT a bagli u¢ organ hasari agisindan ciddi risk tagimaktadir (25, 26).

Beyaz Onliik Hipertansiyonu (BOH): Hastanin KB nin doktor, hemsire veya
saglik personeli tarafindan hastane veya klinik ortaminda olgiildiigiinde 95.persentil ve
tizerinde saptanirken hastane veya klinik ortam disinda 6l¢iildiigiinde 95.persentil altinda
saptanmasidir. BOH tanis1 YIKBM ile koyulur. YIKBM ile bakildiginda SKB ve DKB
95.persentil altinda ve SKB ve DKB yiikii %25 altinda olmasidir. KB yiikii gegerli
ambulatuar KB O6l¢iimlerinin cinsiyet, yas ve boya gore 95.persentil {izerinde olanlarinin
yiizdesidir. Hastanede veya klinikte saptanan yiiksek kan basinci 6l¢iimii olan ¢ocuklarin

yarisinin BOH oldugu tahmin ediliyor (27, 28).

2.1.2. Hipertansiyon Epidemiyolojisi

Hipertansiyon eriskinlerde daha sik goriilen bir problem olmasina ragmen
cocukluk ¢aginda da goriilmektedir. Yenidogan déoneminde de HT goriilebilmektedir, siit
cocuklugu déoneminde sistemik HT orani %1’in altinda iken, ¢ocukluk doneminde oran %1-
5 arasindadir. Yas ilerledikge HT siklig1 artar (7, 29). Cocuklarda kiigiik yaslarda sekonder
HT sik gortliirken, okul cagi ve adolesan grupta esansiyel/primer HT daha sik
goriilmektedir (30, 31). Diizova ve ark’nin Tiirkiye’de 5-18 yag araliginda 3622 ¢ocugu
dahil ederek yaptigi ¢calismada 10 dakika arayla yapilan {i¢ KB 6l¢iimii ortalamasi alinarak

saptanan HT prevalansi %6,1 olarak saptanmistir (11).

Obezite tiim diinyada son yillarda giderek artis gosteren epidemiyolojik bir
sorundur (32). Birgok calismada obezitenin tiim ¢ocuk ve addlesanlarin %10,9-20’sini
etkiledigi bildirilmistir. Ozellikle cocukluk ¢ag1 obezitesinin prevalansmin arttig1 da birgok
calismada gosterilmistir. Tiim diinyadaki ¢ocuk ve eriskinlerdeki obezite prevalansi %8,2

olarak saptanmustir. Obezite siklig1 yas, cinsiyet ve irka gore degismektedir (33, 34).
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Ulkemizde 5-18 yas aras1 cocuklarda yapilan ve Tiirk popiilasyonunu yansitan
calismanin verilerine gore fazla kilolu olma prevalanst %9,3, obezite prevalansi %8,9’dur.
Obez olanlarda HT prevalanst %11,4 iken, obez olmayanlarda %5,6 olarak bildirilmistir.

Ayrica obezlerde evre 2 HT prevalansinin daha yiiksek oldugu goriilmiistiir (11).

Tablo I11. Kan basinci evrelemesi (23)

1 ile <13 yas arasi >13 yas

Normal KB <90. Persentil <120/<80 mmHg

Yiiksek KB >90.persentil ile <95.persentil araliginda | 120/<80 mmHg ile 129/<80
veya 120/80mmHg ile <95.persentil mmHg
araliginda (hangisi daha diisiikse)

Evre 1 HT >95.persentil ile <95.persentil + 130/80 ile 139/89mmHg
12mmHg araliginda veya 130/80 ile araliginda
139/89mmHg araliginda (hangisi daha
diisiikse)

Evre 2 HT >95.persentil + 12mmHg veya >140/90mmHg

>140/90mmHg (hangisi daha diigiikse)

2.1.3. Hipertansiyonun Patofizyolojisi

Hipertansiyon KB regiilasyonunun bozulmasi sonucu ortaya cikar. Sistemik
KB’nin kontroliin, bébrekler, santral sinir sistemi, vaskiiler yatak, endotel tabakasi ve
adrenal bez arasindaki etkilesim saglamaktadir. Bu genetik bir alt yap1 sonucu gerceklesir.
Genetik yatkinlik; KB’n1 yiikseltici ve diisiiriicii bircok genin baskinligi veya ¢ekinikligi
sonucu ile belirlenmektedir. Kisinin yasam tarzi, sosyoekonomik diizeyi, c¢evresel
faktorleri, metabolik ve demografik 6zelliklerinin etkisi ve genetik altyap: sonucunda KB

degisiklikleri gézlenmektedir (30).

Kan Basmcini belirleyen kalp debisi ve periferik damar direncidir, bunlari

arttiran hastaliklar KB’ni1 da arttiracaktir (36).
Kan basinci= Kalp debisi x Total periferik damar direnci
Kalp debisi= Atim voliimii x Kalp hiz1

Kalp atim hacmi myokontraktilite ve kalbe gelen kan ile belirlenir. Periferik

damar direnci ise damar elastisitesi, myokontraktilite ve kalpten pompalanan kan ile
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iliskilidir (18, 19). Tuz tutulumu ya alimla ya da bobreklerden artmis emilimle ortaya ¢ikar
ve renin-anjiyotensin-aldosteron sistemini uyarir ve intravaskiiler hacmin artmasina neden
olur. Hiperinsiilinemi de intravaskiiler hacmin artmasina neden olur (37). Sempatik tonusta
artma renin salinimini uyarir ve bu uyari sonucu kalp debisi, kalp kontraktilitesi ve kalp hizi

artar.

Anjiyotensin Il, sempatik aktivite ve endotelinlerde artma ve endotelyal
gevseme faktorlerinde azalma ile damar kontraktilitesinde artis sonucu periferik damar
direnci artar ve kan basincinda artis goriiliir. Periferik damarlardaki yapisal degisiklikler de
kan basincinda artisa neden olur. Damarlarin kompliyansindaki degisiklikler ve yangisal
degisiklikler bazen geri doniisiimlii endotelyal bozukluklara neden olarak endotel
disfonksiyonu sonucu vaskiiler yeniden yapilanmaya yol acar. Bu durumun ilerlemesi ise

geri doniisiimsiiz olan intimal fibrozis ve ateroskleroza yol agar (36, 38).

2.1.3.1. Endotel Disfonksiyonu

Endotel damar duvarini1 kaplayan ince bir squamoz epitelyum tabakasidir ve
tim damar kaslarinda bulunur. Vaskiiler homeostazin saglanmasinda rol oynar.
Vazokonstriktor ve vazodilator maddelerin yapiminda etkilidir (Tablo 1V). Endotel
disfonksiyonu olan durumlarda vazokonstriksiyona, trombosit ve monosit adezyonu ve
vaskiiler diiz kas proliferasyonuna yol agar ve bunun sonucunda ateroskleroz ve HT gelisir.
Endotel disfonksiyonu ile ilgili bozukluklar Tablo V’te verilmistir (18, 39, 40).

Tablo IV. Endotelden salinan maddeler (18, 39, 40)

Vazokonstriktorler

Anjiotensin konverting enzim
Endotelinler (ET-1-2-3)

Anjiotensin 11 OOQQQ
Tromboksan A2

0 Jy
Qﬁo"

Asetilkolin, arasidonik asit

Vazodilatorler
Nitrik Oksit

Adrenomedullin

Prostosiklin 1-2

Bradikinin, serotonin

12



Sistemik ve vaskiiler inflamasyonun vaskiiler endotelyal yap1 degisikliklerine
neden olarak HT’a neden oldugu kanitlanmistir (41). Endotel hiicreleri vazokonstriktor ve
vazodilator mekanizmalar araciligilyla HT patogenezinde etkilidir. Vaskiiler endotel
kaynakli nitrik oksit vazodilatasyonu arttirarak endoteli inflamasyon ve trombosit
agregasyonundan korur. Fosfatidilinositol 3-kinaz aktivitesi endotelyal nitrik oksit
sentetazin fosforilasyonunu ve nitrik oksit tiretimini arttirir ve bu enzim insiilin bagimlidir.
Fizyolojik olarak yemekten hemen sonra insiilin yiikselmesi olur ve prekapiller
arteriyollerde dilatasyon olur. Insiilin direnci olunca bu vazodilatasyon mekanizmasi inhibe
olur ve hiperinsiilinemi endotelin-1 seviyesini arttirarak vazokonstriksiyona neden olur.

Vazokonstriktor ve vazodilator mekanizmalar arasi dengenin bozulmasi sonucu HT gelisir
(41).

Tablo V. Endotel disfonksiyonu ile ilgili bozukluklar (18, 39, 40)

Ateroskleroz

Kalp yetmezligi

Hipertansiyon

Hiperkolesterolemi

Sigara i¢imi

Instilin direnci

Genetik yatkinliklar-hiperhomosisteinemi

Hipertansiyon patogenezi Tablo VI’te belirtilmistir (36).

Tablo VI. Hipertansiyonun patogenezi (36)

Kardiyak debide artis Periferik damar direncinde artis
Damar i¢i voliimde artma Artmis damar kontraktilitesi:
Artmis tuz alimi Artmis anjiyotensin II
Artmis renal sodyum emilimi Artmis sempatik aktivite
Artmis renin/aldosteron Artmis endotelin (PGH2)
Artmis insiilin Azalmis endotelyal gevseme faktorleri
Sempatik tonusta artma Yapisal degisiklikler
Kontraktilitede artis Endotelyal disfonksiyon
Sempatik tonusta artma Intimal fibrozis

Aterosklerozis
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2.1.3.2. Urik Asit

Urik asit (UA) piirin niikleotidleri olan adenozin ve guanozin katabolizmasinin
temel iiriiniidiir. Urik asitin HT yapic1 etkisinin iki evrede olugsmakta oldugunu gosteren
insan ve hayvan calismalart mevcuttur (18, 42-45). Hiperiirisemi renal renin diizeyini
arttirirken, plazma nitrik  oksit diizeyini diigilirir, endotel disfonksiyonu, hafif
tiibiilointerstisiyel zedelenme ve inflamasyona yol agarak erken evrede geri doniisii olabilen
sodyuma direngli HT a neden olur. Bu evre genellikle yliksek KB, yeni tan1 HT ve pediatrik
HT hastalarinda goriiliir. Hipertirisemi uzun siirdiigii zaman bobrekte afferent arteriyollerde
diiz kas proliferasyonuna sebep olur, kalici degisiklikler olusur ve sodyuma duyarli HT
gelisir. Erken evrede UA diisiiriicii ilaglar veya renin anjiyotensin aldosteron sistemi
(RAAS) ile HT diizeltilebilirken ge¢ evrede serum UA diizey ilaclarla diisiiriilse bile kalic
degisiklikler diizeltilemez (18, 42-45). Calismalarda hiperiirisemi, obezite ve HT ile iliskili
bulunmustur (45, 46). NHANES’in 1999-2006 yillar1 arasinda yaptigi, 12-17 yas arasi 6036
adolesanin  alindign cahysmada UA <5,5mg/dl olanlar ile >55mg/dl olanlar
karsilagtirildiginda HT oram1 UA diizeyi yiiksek olanlarda 2 kat fazla saptanmistir (47).
Cocuk hastalarda HT degerlendirmesinde serum UA diizeyinin >5,5mg/dl olmas1 kuvvetle
esansiyel HT a isaret eder (48). Obezlerde UA diizeyi normal kilolulara gore ii¢ kat artma
riski tasir (49). Ayrica insiilin diizeyindeki artma sodyum ve iirat emilimini arttirarak UA
yiiksekligine yol agar. Obezite sikligimin artmasi da bu riskin artmasina neden olmaktadir

(50).

2.1.3.3. Insiilin, HOMA-IR, Leptin, IL-6, SICAM-1

Hiperinsiilinemi insiilinin karaciger tarafindan aliminin azalmasi sonucu olusur.
Hiperinsiilinemi, insiilin direnci ve leptin yiiksekligi periferik yag dokusunda artmaya
neden olur. Hiperinsiilinemi hem sempatik sinir sistemi aktivasyonu, vaskiiler diiz kas
proliferasyonu yaparak total periferik direnci arttirir hem de renal sempatik sistem
aktivasyonu, aldosteron artig1 sonucunda sodyum geri emilimini arttirarak kan plazma

hacmini arttirir, sonugta KB yiikselmesine neden olur (51-53).

HOMA-IR (homeostasis model assessment-estimated insulin resistance)

indeksi insiilin direncini gosterir.
Insiilin Direnci (HOMA-IR) = A¢lik Glukoz (mg/dL) x Aglik Insiilin (ulU/mL) / 405
(54).
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Leptin yag dokudan salgilanir, néropeptid Y’ nin sentez ve salinimini inhibe
ederek kilo alimini engeller, viicut agirlig1 ve metabolizmanin diizenlenmesini saglar. Istah
azaltir ve enerji harcanmasmi arttirir. Bu etkileri sempatik uyariyr arttirarak yapar.
Obezlerdeki serum leptin diizeylerindeki artma leptin sinyalinde bir bozukluga veya leptin
etkisine karsi olusan dirence bagli olarak degerlendirilmistir (4, 41, 53, 55) Obez
hipertansiflerde leptin yiiksekligi ile iliskili olarak KB’nda ve kalp hizinda artis soz
konusudur. Leptin yiiksekliginin sempatik sistem aktivasyonu yaparak KB yiiksekligine
sebep oldugu diisiiniilmektedir (51).

Interlokin-6 (IL-6) yag dokudan salgilanan proinflamatuvar bir sitokindir ve
hiperinsiilinemik obez bireylerde artmistir. Bu artig KB yiiksekligine ve kardiyovaskiiler

yan etkilere yol acar (18).

Soluble intraseliller adezyon molekiilii-1  (SICAM-1) diizeyindeki
yiiksekliklerin endotel disfonksiyonunu gostermeye yaradigi ve bu molekiiliin inflamatuar

slirecin baglatilmasinda 6nemli rol oynadig: diistiniilmektedir (56).

2.1.3.4. Hiperkolesterolemi

Serum kolesterol diizeylerinin aterosklerotik vaskiiler hastalik riskiyle
dogrudan iligkili oldugu diisiiniilmektedir. Lipoproteinler lipid ve protein igeren yiiksek
molekiil agirlikli kompleks partikiillerdir. Lipoproteinler, lipidleri hiicre igine tasirlar.
Lipidler normal biiyiime ve gelismeye yardim eder ve enerji iiretimi ve depolanmasini
saglar. Diistik dansiteli lipoprotein (LDL) damar duvarinda g¢ift yonlii lipid transportunu

saglar ve aterogenezde dnemli rol oynadigi bilinmektedir (57).

Yiiksek dansiteli lipoprotein (HDL) antiaterojenik 6zelliktedir ve aterosklerotik
lezyonlarda kolesteroliin uzaklastirilmasini saglar. HDL, LDL oksidasyonunu ve birikimini
engeller. HDL Kkolesteroldeki 1 mg/dl diisme koroner kalp hastaligi riskini %2-3
arttirmaktadir (58). Serum total kolesterol diizeyinde artma olmasinin koroner arter hastaligi

riskini arttirdig1 kabul edilmektedir (59).

2.1.3.5. Ure, Kreatinin, Glomeriiler Filtrasyon Hizi (GFR)

Glomertiler filtrasyon hizi her iki bobregin tiim nefronlarinda birim zamanda

uretilen glomeriiler filtrat miktaridir. Bobrek glomeruler ultrafiltrasyonu tiibiiler geri
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emilim ve sekresyon yaparak hemostatik dengeyi saglar. Cocuklar eriskin seviyesinde

GFR’na 3 yasinda ulasir. Schwartz formiilii kullanilarak serum kreatinin konsantrasyonu ve
boy ile GFR hesaplanir (60).

Schwartz formiilii: GFR =k x (Boy / Kre S)
Kre S = Serum kreatinin diizeyi (mg/dl),

Boy = cm cinsinden,

k = 0.33 (bir yasin altinda ve diisiik dogum agirligi),
k = 0.45 (bir yas altinda ve normal dogum agirligi),
k = 0.55 (Cocuk ve ergen kiz),

k = 0.70 (Ergen erkek)

Kreatinin karacigerde sentezlenir, kas ve diger dokular araciligryla dolasimdan
aktif olarak aliir. Total viicut kreatininin %981 kaslardadir ve %60-70’1 fosfokreatin
seklindedir. Kreatinin plazma proteinlerine baglanmaz, serbest bir sekilde glomeriillere
stiziiliir. Bobreklerde metabolize olmaz, geri emilmez, yaklasik %15°1 tiibiillerden aktif
olarak salgilanir (61). Glomeruler Filtrasyon Hizi normalin %70’inin altina diismedikge
serum kreatinin seviyesinde yiikselme olmaz (62-64). Bobrek fonksiyonlarinin
degerlendirilmesi bobrek yetmezliginin erken sathada taninmasini saglar. Bobrek hasari
daha erken evredeyken tedavinin baglanmasi bobrek hastaliklarinda mortalite ve
morbiditeyi azaltmaya yardimci olur. Bobrek fonksiyonlaridaki anormallikleri saptamada

en iyi testlerden birisi glomertiler filtrasyon hizini belirleyen testlerdir (65).

2.1.4. Hipertansiyon Etiyolojisi

Hipertansiyon etiyolojisi yasa gore degismektedir. Kiigiik yas gruplarinda
sekonder HT daha sik goriiliirken addlesanlarda ise en sik neden esansiyel HT dur.
Sekonder HT nedenleri arasinda siit ¢ocuklar1 ve kiiclik ¢ocuklarda konjenital bdbrek
hastaliklari, renovaskiiler hastaliklar ve kardiyak sebepler daha sik goriiliirken biiyiik

cocuklarda bobrek parankim hastaliklar: 6n plandadir (31).

Yas gruplarina gore HT etiyolojisi Tablo VII’de verilmistir (30, 31, 66).
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2.1.5. Kan Basinci Olgiimii ve Olgiim Metodlart

Yiiksek kan basinci ¢alisma grubunun onerilerine gore ii¢ yasindan biiylik
cocuklarin her acil bagvurusunda ve saglik kontrollerinde yilda en az bir kere KB 6l¢iilmeli
ve kaydedilmelidir. Ayrica, li¢ yas alti, HT riski yliksek olan ¢ocuklarda KB o6l¢timii
yapilmasi da Onerilmektedir (1), (Tablo VIII). Kan basincinin diizenli ve sik olarak

izlenmesi gereken ¢ocuklar Tablo IX’de verilmistir (67).

Kan basmci 6l¢iim yontemlerinden direkt KB olgtimii (intraarteriyel) en
giivenilir yontemdir fakat invazif bir ydntem oldugu i¢in kullanimi kisithidir. indirekt dlgiim

yontemleri; palpasyon, oskiiltasyon, doppler ve ossilometrik yontemlerdir (3, 68).

Tablo VII. Cocuklarda yas gruplarina gore hipertansiyon etiyolojisi (30, 31, 66)

Yenidogan 1ay-1yas 1-6yas 6 - 10 yas 10 - 18 yas

Renal arter trombozu | Aort Renal Renal Esansiyel

/ stenozu koarktasyonu parankimal parankimal hipertansiyon

hastalik hastalik

Renal ven trombozu | Renovaskiiler Renovaskiiler | Renovaskiiler | Iatrojenik
hastalik hastalik hastalik sebepler

Konjenital renal Renal Aort Esansiyel

anomaliler parankimal koarktasyonu | hipertansiyon

Aort koarktasyonu hastalik Esansiyel Aort

hipertansiyon | koarktasyonu

Bronkopulmoner Endokrin Endokrin
displazi sebepler sebepler
Patent duktus fatrojenik
arteriyozus sebepler
Intraventrikiiler

hemoraji

Endokrin nedenler

2.1.5.1. Palpasyon Yiontemi

Cok eski ve sadece SKB 6lgiilebilen bir yontemdir ve 6lgiilen SKB oskiiltasyon
ile 6lgiilen SKB’ndan 10-12mmHg daha diisiiktiir (69).
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Tablo VIII. Ug yasin altindaki ¢ocuklarda kan basinci dl¢iimiinii gerektiren durumlar (1)

Prematiirite, ¢ok diisik dogum agirligi veya yogun bakim gereksinimi gosteren diger

neonatal komplikasyonlar

Dogumsal kalp hastaliklar1 (onarilmis veya onarilmamais)

Tekrarlayan idrar yolu enfeksiyonlar1, hematiiri veya proteiniiri

Bilinen renal hastalik veya tirolojik malformasyonlar

Ailede konjenital bobrek hastaligi dykiisii

Solid organ transplantasyonu

Malignensi veya kemik iligi transplantasyonu

Bilinen KB yiiksekliginin ilaglarla tedavisi

Hipertansiyon ile iligkili diger sistemik hastaliklar (nérofibromatozis, tiiberoskleroz vs..)

Yiikselmis intrakranial basing bulgular

Tablo IX. Kan basinglar1 diizenli ve sik olarak 6l¢iilmesi gereken risk grubundaki cocuklar

(67)

Umblikal arter kateterizasyon dykiisii olanlar

Diyabetes mellitus

Obezite

Hiperlipoproteinemi (¢ocuk veya anne-baba)

Anne, babada hipertansiyon oykiisii

Birinci veya ikinci derece akrabalarda miyokard infarktiisii veya inme dykiisii

Periyodik olarak yiiksek kan basinci olanlar

Hipertansiyona neden olabilecek bobrek hastaligr olanlar

Polikistik bobrek; Renal graft; Skarli bobregi olan hastalar

2.1.5.2. Oskiiltasyon Yéontemi

Oskiiltasyon yonteminde civali manometreler altin standart olsa da g¢evresel
toksisiteye neden olmasindan dolayr biiyiik 6l¢lide kullanimdan kaldirilmistir. Aneroid
manometreler diizenli olarak kalibre edildigi miiddetce olduk¢a dogru dlciimler yapar, altt

ayda bir kalibre edilmelidir (3).

Dogru ve en iyi KB 6l¢iimii igin kriterler Tablo X’da verilmistir (70).
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Tablo X. En iyi kan basinci 6lglim uygulamalari (70)

1.

Cocuk olgiimden 3-5 dk Once sessiz bir odada oturtulmali, sirt1 desteklenmeli ve

ayaklar1 yere degmelidir.

Standart tablolarla karsilastirmak ve tutarlilik i¢in sag koldan ol¢iilmeli ve aort
koarktasyonu gibi sol koldan yanlis diisiik ¢ikacak dl¢ctimlerden kaginilmalidir. Kol,
kalp seviyesinde olmali, desteklenmeli ve mansonun iistiinde bulunmalidir. Olgiim

yapilirken hasta ve gézlemci konusmamalidir.

Dogru manset boyutu kullanilmalidir. Manson uzunlugu, kolun g¢evresinin %80-

%100' olmal1 ve genislik en az %40 olmalidir.

Oskiiltasyonla KB 6l¢iimii i¢in, stetoskopun ¢ani antekiibital fossada brakiyal arter
iizerine yerlestirilmelidir ve mansetin alt ucu antekiibital fossadan 2-3 cm yukarida
olmalidir. Manson, radyal nabzin kayboldugu noktanin 20-30 mm Hg iizerine
sisirilmelidir. Overinflasyondan kag¢inilmalidir. Mangon saniyede 2-3 mm Hg
hizinda sénmelidir. ilk (faz I Korotkoff) ve son (faz V Korotkoff) duyulabilir sesler
SKB ve DKB olarak alinmalidir. Korotkoff sesleri 0 mm Hg olarak duyulursa, sesin
susturuldugu nokta (faz IV Korotkoff) DBP olarak alinmali veya 6l¢iim brakiyal
arter {izerine uygulanan daha az basingla tekrarlanmalidir. Olciim en yakin 2 mm

Hg'ye okunmalidir.

Bacaklardan KB o6lgmek i¢in, miimkiinse, hasta yiiziistii pozisyonda olmalidir.
Uygun boyutta bir manset bacagin ortasinda yerlestirilmelidir ve stetoskop popliteal
artere yerlestirilmelidir. Bacaklardaki SKB genellikle brakiyal arter basincindan %
10-20 daha yiiksektir.

Kan basinci 6l¢limii i¢in uygun manson se¢imi Sekil 1°de anlatilmistir (71). Kan

basinct Olclimii dogru yapabilmek i¢in Once manson se¢imi dogru yapilmalidir.

Kullanilacak mansonun eni {ist kol boyunun orta nokta ¢evresinin %40’ kaplamali ve

mangonun sigirilebilen uzun kismmin en az %80’i ortalama %100’ kolu tamamen

sarabilmelidir. Bu sekilde dlgiilerek yiiksek saptanan degerlerin en az {i¢ kez farkli donemde

olgiilerek dogrulanmasi gerekir (1, 72-74).

Hastanede veya klinikte 6l¢iim yapilirken en dogru dl¢timii elde edebilmek igin

KB ol¢limlerinin tekrarlanmasi 6nerilir. Sorof ve ark’nin yaptiklar1 ¢alismada 5102 okul

¢ocugunda KB o6l¢timii yapilmis ve KB >95 persentil saptananlara 1 veya 2 hafta sonra

ikinci kez 6l¢iim yapilmig, yine KB >95 persentil saptananlar i¢in t¢ilincii kez 6l¢iim
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yapilmis. Birinci 6l¢gtimde HT siklig1 %19 iken ikinci 6l¢gtimde % 9,5 {i¢iincii 6l¢timde %4,5

oraninda saptanmustir (5).

2.1.5.3. Ossilometrik yontem

Pediatrik popiilasyonda kullanim i¢in onaylanmis kalibre edilmis bir makine ile
KB olglilmesidir. Bu yontem Ozellikle uyum sorunu yasayan kiiclik cocuklar ve
yenidoganlar i¢in uygundur ve kullanilmaktadir. Teknik olarak manson sisirildikten sonra
arteriyel pulsasyonlarin yansimasi ile SKB ve ortalama arter basinct (OAB) belirlenir.
Cihaz1 ireten firma tarafindan yerlestirilen algoritma ile SKB ve DKB 06grenilir.
Ossilometrik yontemle oOlgiillen KB degerleri oskiiltasyon yontemi ile oOlgiilen KB

degerlerine yakindir. Bu teknikte 6nemli olan cihazlarin sik kalibre edilmesidir (3, 75, 76).

Sekil 1. Uygun Manson Se¢imi (1)

2.1.5.4. Doppler yontemi

Doppler yontemi ile Ol¢iilen KB degerlerinin kiyaslanacagi uygun standart

tablolar olmadigi i¢in kullanimi ve giivenilirligi kisithdir (3, 8, 68)

2.1.5.5.Yasam I¢i Kan Basinct Monitorizasyonu (YIKBM)

Kan basinci giinliik aktivitelerle birlikte giin i¢inde dalgalanmalar gosterir.
Buna bagli olarak KB’nin net olarak degerlendirilebilmesi igin siireklilik gerekir ve bu

ihtiyac YIKBM ile giderilir (68).

Yasam i¢i kan basincit monitorizasyonu hastanin giinliik hayatin1 engellemeden

bir ya da birkag giinliik zaman diliminde ossilometrik yontem ile otomatik olarak KB 6l¢me
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teknigidir (77). Giindiiz ve gece Ol¢lim izlemi yapma olanagi saglar. Muayene sirasinda
yapilan dl¢iimlere gore YIKBM kardiyovaskiiler morbidite ve mortaliteyi ongdrmede, renal
hasar1 degerlendirmede, gizli HT u saptamada daha tstiin bulunmustur (78, 79). Beyaz
onliik hipertansiyonu ve maskeli hipertansiyonu saptamada gilinliik muayene sirasinda
oOl¢iilen KB yeterli degildir (80). Yasam i¢i kan basinci monitorizasyonu daha maliyetli olsa
da KB yiiksekligini saptamada ve siniflandirmada daha yiiksek dogrulugu nedeniyle tercih

ediliyor ve yeni kilavuzlar rutin kullanimini 6nermektedir (28, 81, 82).

2.1.5.5.1. Uygulama Sekli

Yasam i¢i kan basinct monitorizasyonu uygulama sekli ve yorumlanmasi
2008’de AHA, 2009’da ESH nin yayinladigi kilavuzlarda ayrintili olarak anlatilmistir (78,
82).

Yasam i¢i kan basinci monitorizasyonu; pilli kayit iinitesi, kola takilan uygun
boyutta bir manson ve kayitlar1 degerlendiren bilgisayar programi ile uygulanir ve
yorumlanir. Yasam i¢i kan basinci monitorizasyonu i¢in kullanilan monitorler ABD Ulusal
Tibbi Alet Gelistirme Dernegi Standartlarmin veya Ingiliz Hipertansiyon Dernegi
Standartlar’’nin kullanimi ile degerlendirilmektedir (83, 84). Yasam igi kan basinci
monitorizasyonu  cihazlarinin  dogrulama  durumunu gosteren kapsamli  liste

http://www.dableducational.org/sphygmomanometers/p devices 3 abpm.html adresinde

online olarak en son 4 ocak 2013’te verilmistir (80).

Yasam i¢i kan basincit monitorizasyonu i¢in iki farkli yontem kullanilmaktadir,
ossilometrik ve oskiiltatuar yontem. Oskiiltatuar yontemde dis seslerden etkilenme olasiligi
olmasi, bu yontemle yapilmis biiyiikk ¢alisma olmamasi ve bu ydntemle olusturulmus
standart 6l¢lim verileri olmamasi nedeniyle oskiiltatuar cihazlar kullanilmamaktadir (85-
89). Ossilometrik yontemde cihazda bulunan otomatik sensér mansonun sisirilmesiyle
arterdeki dalgalanmalari algilamaya baglar ve en yiiksek dalgay1 ortalama arteriyel basing
(OAB) olarak kaydeder. Arterdeki dalgalanmalarda yiikselme ve algalmalarin olusturdugu
egime gore tanimlanmis olan algoritma ile sistolik ve diyastolik kan basinglar1 (SKB ve
DKB) hesaplanir (90). Bu yontem hata pay1 az olmasi ile kullanigh olsa da, SKB ve
DKB’nin direkt olarak olgiilememesi bir dezavantajdir. Fakat yine de cocuk ve
addlesanlarda YIKBM igin ossilometrik cihazlar bircok merkezde kullanilmaktadir (91).

Yasam ici kan basincit monitorizasyonu i¢in kullanilan cihazlar kisinin giinliik aktivitesi ve
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uyku diizenini en az derecede etkileyecek ve iyi tolere edilebilecek sekilde hafif ve

kiigliktiir. Neredeyse hepsi 450gr’dan hafiftir ve 8,5x11cm’den kiigiiktiir (92).

Klinikteki tek dlgtimlerdeki gibi uygun manson kullanilarak, 24 saat siiresince
belirli araliklarla 8l¢iim yapilir. Ideal 6l¢iim siklig1 giindiiz 15-20 dakika, gece ise 30 dakika
araliklarla ve otomatik 6l¢iim yapilip kaydedilmesidir (20, 93).

Hastalar YIKBM &ncesinde uyku ve uyaniklik siireleri ve olaganin disinda
etkinlik anlarini kayit etmeleri konusunda bilgilendirilmelidir (94). 24 saatlik 6l¢iimlerin
yeterli ve yorumlanabilir olmasi i¢in saatte en az 1 veya 2 ol¢tim elde edilmelidir (91).
Yapilan 6l¢iimlerin saglikli degerlendirilebilmesi i¢in 24 saat boyunca yapilan 6lgme
girisimlerinin %80’inden fazlasinda 6l¢iim yapilabilmis olmalidir (95). Verilerin saglikli
degerlendirilebilmesi i¢in cocugun monitorizasyon yapilan giin i¢in gliniinii 6zetleyen bir
giinliik tutulmas1 6nemlidir. Bes yas ve iizerindeki ¢ocuklarda YIKBM uygulanmasinin
deneyimli merkezlerde yapilmasi onerilmektedir (91, 96-99). Cihazlarin yilda bir

kalibrasyonu yapilmasi dnerilmektedir (91).

Yasam i¢i kan basinct monitorizasyonu degerlendirilmesinde ilk olarak Soergel
ve ark’nin (90) belirledigi YIKBM normalleri saptanmistir. Wiihl ve ark’nm (101)
yaymladigi calismayla YIKBM normalleri gelistirilmistir ve yas, cinsiyet ve boya gore
belirlenen referans degerlere gore >95.persentil saptananlar HT olarak kabul edilir (91).
Yasam i¢i kan basinct monitorizasyonu normal degerleri Tablo XI’de verilmistir (90). Bu
caligmalarla belirlenmis degerlerin sadece Alman ¢ocuklari kapsamasi ve 120 cm’den kisa
cocuklart kapsamamasi gibi eksiklikleri vardir (91). Kan basmcit yiikii, KB ol¢tim
degerlerinin yiizde kaginin yas, boy ve segilen giin boliimii igin 95 persentilin tizerindeki
degerlerdir (73, 82, 102). Yasam i¢i kan basinci monitorizasyonu ile giinliik ortalama kan
basmct normal saptandigi halde ug¢ organ hasarmma neden olabilecek belirgin KB
yiikseklikleri olan hastalar1 belirlemek i¢in kan basinci yiikii belirlenmesi iyi bir yontemdir.

Siniflamasi Tablo XII’de verilmistir (82, 99, 101).
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Tablo XI. YIKBM normal degerleri (90)

Erkeker
24 saat Gandiz Gece
Yog(yl) S0 s % % 50 L] %0 L) 50 ™ L) s
5 10585 10089 11472 19674 "M@ Ne 120m 1288 955 0950 W0E2 10685
6 10666 1080 11573 11875 N2 NET8 2uM 12481 9655 10050 10563 10886
7 0666 11170 1167 11975 nam ume 1220 2582 9556 0160 10664 11087
8 0766 120 1T 12075 " wme 2m s U6 W2B0 10884 11167
9 10867 1IN0 1873 12175 1"y2  nam 12380 12682 7156 0060 10864 11267
10 10067 1470 1873 12875 NI MAT6 14E0 172 955 10480 11064 11367
1" 1067 1671 12174 12578 NS72 12176 12680 129 M6 10560 11084 1157
12 1967 VBT 124 12 1Tz 12T 1m0 1Rm 10056 0780 11384 11667
13 NS67 207 12674 13076 207 1276 13m0 1w 1095 10860 1IS64 11967
" 1ness  2am 12a0s 1377 1221 am 13480 13882 10657 11261 1ase 12187
15 12088 22 RS 18T VST \Rm A e 057 1461 1064 12398
Yosyh) S0 75 % % 0 3 % (3 0 7 % @
5 10066 10880 11272 11574 0873 177 1180 21 9555 10061 10566 10869
6 10456 10089 1472 11674 HO73 ST 10W0 128 %5 10161 10865 11088
7 10566 11089 11672 11874 M7 0T 120 123w 956 W60 10785 11167
8 0766 1289 11672 11974 M2 NITE 12280 e 9755 0060 10864 11267
9 10886 11470 1773 12074 N2 NATE 1280 15 955 0050 10964 112867
10 10066 11470 11873 12175 a2 N 12 12681 955 104D 11084 11367
1" 1086 11570 197 12275 W2 17 124 12 954 10559 11083 11486
12 167 1670 12074 12376 S22 12580 128 10054 10559 19083 11486
13 1267 I 12174 12478 1672 1277 12680 14 10US4 0659 11183 11486
" 1367 1871 1274 12576 a7 AT 2 1 0055 10659 11183 11485
15 1488 11471 12375 12577 AT 247 12880 10 0255 075 11183 11eES
16 1568 11971 12375 12677 12074 12477 1200 13182 10955 10758 11183 11465
Erkokdor™
24 saat Gindiiz Gaco
Yagipl) S0 i w0 % 50 » 20 s 50 s 0 s
120 10566 10970 11474 wunn mme nem 122180 12582 kil 9958 0661 10683
125 10586 1070 11574 11877 Wm0 1R 9555 0S8 0561 108
130 10686 1170 1674 11977 1T VI 2m 126 %55 015 068 11084
13 0786 1200 1A 12T naT WM 12380 126m o6 WOSY 10883 11185
140 106867 1371 UATS 1207 NI U876 12380 126E2 S5 10480 1093 11365
145 1os7 1S 120075 1237 12 e 124 127181 956 0560  1M11B0 11488
150 1e7 16Tt 2rs 1T NS72 12076 12579 12881 1005 060 11264 11685
155 1367 VBT 12875 12677 1R \2me im0 VU6 0780 11364 11786
160 1467 1207 2475 12 N2 1476 1AM 138 1035 0860 1464 11865
165 11688 12071 12675 12078 U2 12676 1m0 195 10457 11080 11664 11965
170 1as8 12372 1875 13178 12373 13480 15882 10657 1261 174 12186
175 12088 12572 13075 13078 4T3 1077 1681 14083 0757 MIET 11984 12266
180 12288 12772 1306 178 12673 13T 188 Mm 10057 11561 12084 12486
185 12872 136 1378 12873 1478 140B1 14484 1057 11681 12264 12566
Kizlar™
24 saat Gindiz Gece
Yagiy) 50 75 % 9% 50 5 % % 50 7 % W
120 10065 10889 11271 11472 1073 1477 11AE) 12082 9555 9aB0 10383 10685
125 10585 10889 11371 11673 M7 NS e 2 9555 10080 10463 10768
130 10656 11089 1472 11773 N2 N 12080 12 955 10159 10663 10866
135 1076 11170 11572 11874 W2 16T 1080 123 o5 W2S W7l 109%6
140 10866 11270 11673 11975 M2 1T 12180 1242 WS 059 10863 11096
15 10086 1370 1073 12075 1372 11A76 12380 15 WS¢ 1059 10963 11286
150 1067 1570 11974 12176 W2 nem e 12m 5( 10450 11083 11365
155 1167 1671 12074 12376 1672 127 12580 128 1005¢ 10658 1183 11466
160 127 1T 1274 12378 W2 12276 1680 12 10055 0658 1183 11488
165 1467 11871 12274 12476 1873 127 1770 1 10255 0759 11263 11496
170 11568 11971 12374 12576 12074 12477 12880 13182 10955 10861 11267 1171
175 11680 12072 12475 12676 2175 12578 12081 1312 10555 10858 11383 11566
Tablo X11. YIKBM degerlendirilmesi ve siiflamasi (82, 99, 101)
Siniflama Tek dl¢iim Kan basinc Ortalama sistolikveya diyastolik kan basinci Kan basine: yiikil
Normal <90 persentil <95 persenti <25
Beyaz dnlilk hipertansiyonu =95 persentil <95 persentil <25
Maskel hipertansiyon <95 perserti >95 persenti =25
Prehipertansiyon =90 persentil <95 persentil =25
Ambulatuar hipertansiyon >95 perserti >95 persenti 2550
Siddetli ambulatuar hipertansiyon >95 persentil >85 persentil >50

Ayrica YIKBM yapilmasi &nerilen durumlar Tablo XI11’de verilmistir (96, 97,

91, 103, 104, 105).
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Tablo XI11. YIKBM yapilmasi 6nerilen durumlar (96, 97, 91, 103, 104, 105)

Beyaz 6nliik hipertansiyonunun dislanip hipertansiyon tanisini kesinlestirmede

Gece kan basinci yiiksekligini belirlemede

Hedef organ tutulumu olup, KB normal bulunanlarda

Diyabeti ve kronik bobrek hastaligi olanlarda

Organ nakli yapilanlarda

Agir obezitesi olanlarda

Ofis ve ev Olgtimlerinde farklilik olanlarda

Antihipertansif ila¢ tedavisi sirasinda
Hipotansiyon belirtileri olanlarda

Ilaca direngli hipertansiyonu saptamada

Hedef organ tutulumu olanlarda kan basinci kontroliinde

Klinik ¢alismalar sirasinda

Bazi klinik durumlarda

Otonomik disfonksiyon

Katekolamin salgilayan tiimor siiphesi

2.2.0bezite

Obezite siklig1 son yillarda ciddi oranda artis géstermistir. Bunda etkili olan
faktorler ise beslenme aliskanliklarindaki degisiklikler, tuz aliminda ve tuzlu gida
tiiketiminde artma, fiziksel aktivitede azalma olmasidir (106). Ulkemizde yapilmis
caligmalarda dogum agirliginin fazla olmasi, yiliksek gelir diizeyine sahip olmak, sehirde
yasamak, hazir yiyecek ve icecek tiiketiminin fazlalig1 ve televizyon ve bilgisayar 6niinde
gecirilen zamanin fazlaligi obezite agisindan anlamli kabul edilen risk faktorleri olarak

belirlenmistir (107).

“Bogalusa” kalp calismasi uzun dénemli bir kohort ¢aligmasidir ve ¢alismanin
sonuclarinda 5-10 yas arasi fazla kilolu ¢ocuklarin yaklasik %60’1nin bir, %20’sinin ise

birden fazla kardiyovaskiiler sistem risk faktorii tagidigi gosterilmistir (108).
Cocukluk ¢aginda obezite viicut kitle indeksi (VKI) persentilleri ile tanimlanr.

VKI formiilii: [kilo(kg)/boy*(m)]
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Viicut kitle indeksinin yas ve cinse gore >95.persentil olmasi obezite olarak
tanimlanir. Viicut kitle indeksinin <5.persentil olmasi1 zayif, 5.-84.persentil arasi olmasi

normal kilolu, 85.-94.persentil aras1 olmasi ise fazla kilolu olarak tanimlanmaktadir (14).

Obezite ile iliskili en O©nemli komorbiditeler HT, hiperlipidemi ve

kardiyovaskiiler sistem hastaliklaridir ki; bunlar mortalite iizerinde etkilidirler (110).

2.2.1. Obezite ve Hipertansiyon

Obez hastalarda HT orani obez olmayanlara gore 3,2 kat artmistir. Obezitenin
primer HT ile iliskili en temel faktdr oldugu belirtilmistir (111, 112). VKi >90.persentil
olan ¢ocuklarda HT sikhigi 2,5-3,7 kat artmustir (41). VKI artis1 ile esansiyel HT
prevalansindaki artig arasinda anlamli korelasyon saptanmis ve obez ¢ocuklarin yaklasik
%30’unda esansiyel HT saptanmistir (113). Diizova ve ark’nin (11). Tiirkiye’de 5-18 yas
arasindaki cocuklarda yaptigi caligmada obezite prevalanst %8,9 saptanmis ve obez

¢ocuklarda HT prevalansi %11,4 iken obez olmayanda %5,6 bulunmustur (11).

Sabah erken saatlerde vaskiiler tonus, sistemik vaskiiler direng, KB ve kalp hizi
artar. Bu artis katekolaminlere ve plazma renin aktivitesindeki artisa baglhdir. Sabah 09:00
sularinda KB pik yapar, 15:00 civarinda en diisiik seviyesine iner. Gece KB’nda toplumun
biliylik cogunlugunda ortalama %10-20 oraninda diislis gozlenmektedir. Bu kisilere
“dippers” denir. Gece diisiisii (nokturnal diisiis) %20den fazla olan kisilere “extreme
dippers”, <%10 olan kisilere ise “nondippers” ad1 verilir. Gece KB giindiize gore yiiksek

olanlara ise “reverse dippers” denir (130).

Sirkadiyan ritm KB’m1 bu sekilde dalgalanmalarla etkiler. Obezite ayni
zamanda sirkadiyan ritmin bozulmasi ile iligkili bulunmustur. Obezitesi olan ¢ocuklarin

%50’sinde beklenen nokturnal KB diisiisii gozlenmemektedir (115, 117).

Obez kisilerdeki yiiksek KB’ agiklamak i¢in birgok mekanizma ileri
stiriilmiistiir. Bunlardan bazilari; kan voliimiinde, sodyum aliminda ve kardiyak debide artis,
bobreklerin fiziksel kompresyonu, kortizol salgisinda artis ve insiilin, leptin gibi bazi
hormonlarin etkisi oldugu diisiiniilmektedir (18, 51). Obez hastalarin 1/3’{ insiilin
direnci(periferik dokularin insiilinin etkilerine direng¢ gostermesi) ile karsi karsiyadir.
Puberte Oncesinde kizlarda prevalans %27,8 iken puberte sonrasinda %66,7’ye

yiikselmektedir. Erkeklerde ise puberte 6ncesinde %37 iken puberte sonrasinda %61,7’ye
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yiikselmektedir. Ulkemizde yapilmus bir ¢alismada insiilin direncinin prevalansi %6 ile %15

arasinda saptanmustir (107).

Obezitede visseral yag dokudan salmman inflamatuar sitokinler (IL-6, CRP,
leptin vs.) insiilin direncine neden olur. Insiilin direnci sonucu gelisen hiperinsiilinemi

direkt ve indirekt yolla bobrekleri etkileyerek bobrek fonksiyonlarmi etkiler (118-120).

2.3. Ateroskleroz

Ateroskleroz vaskiiler bir patolojidir ve arter duvarlarinda inflamasyon ve plak
gelisimi ile karakterizedir (121). Ateroskleroza sebep olan mekanizmalarda dislipidemi,
hiperkoagulopati, oksidatif stres, endotel disfonksiyonu, inflamasyon ve enfeksiyon
sorumlu tutulmustur (122). Ateroskleroz kalbi etkileyerek koroner arter hastaligina, beyni
etkileyerek serebrovaskiiler hadiselere ve periferi etkileyerek periferik arter hastaliklarina
yol agar (121). Ateroskleroz genellikle ¢ocukluk doneminde baslar ve klinik olarak
sorunlarin orta ve ileri yaslarda ortaya ¢ikar. Progresif bir hastaliktir (123). Bogusa Kalp
calismasinda aterosklerozdaki patolojik degikliklerin ¢ocukluk ¢caginda olusmaya basladigi
fakat klinik semptomlarin orta yasa kadar gériilmedigi saptanmustir (124). Aterosklerozun
risk faktorleri Tablo X1V te verilmistir.

Tablo XI1V. Ateroskleroz risk faktorleri (124)

Major riskler Minor riskler (kesin olmayan riskler)
Kontrol edilemeyenler Obezite

Yaslanma Sedanter yasam

Erkek cinsiyet Stres

Aile oykiisii Postmenopozal dstrojen eksikligi
Genetik anormallikler Yiiksek miktarda karbonhidrat alimi
Kontrol edilebilenler Lipoprotein (a)

Hiperlipidemi Doymamis yag alimi

Hipertansiyon Klamidya Pnoémonia

Sigara kullanimi

Diyabet
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Ateroskleroz nedeniyle olusan anatomik ve fonksiyonel degisiklikleri
belirlemek i¢in bazi noninvazif yontemler mevcuttur. Karotid intima-media kalinlig1 ve

arteriyel sertlik 6l¢timii bunlardan baslicalaridir (125).

2.4.Arteriyel Sertlik (AS)

Damar duvarinin basing degisikliklerine gore gevseme ve eski haline donebilme
ozelligine arteryel stiffness (sertlik) denir. Arteriyel elastisite arteriyel duvarlarin
genigleyebilirligidir. Stiffness (sertlik) ise damar duvarinda elastik doku kaybindan
kaynaklanan damar katilasmasi ve bunun sonucunda da arteryel elastisitenin azalmasidir
(126). Elastisite ve stiffness kalitatif terimlerdir. Kantitatif karsiliklar1 kompliyans ve
distensibilitedir (127). Kompliyans arterin genisleyebilme yetenegini, distensibilite ise arter
duvarinin gerilebilirligini ifade eder. Arteriyel media tabakasini diiz kas hiicreleri ve
ekstraseliiler matrix olusturur. Ekstraseliiler matrixte bulunan kollajen ve elastin proteinleri
arteryel damar duvarmin yapisal biitliinliigiinii ve esnekligini saglar. Hipertansiyon
kollajenin asir1 iiretimine ve normal elastin oraninin azalmasina yol agar ve arteriyel sertlige
yol agar (128). Kolesterol yiiksekligi, diyabet, HT, sigara, yas ve genetik faktorler arteriyel
sertlikte artmaya neden olur (129). Ayrica insiilin direnci ile arteriyel sertlik arasinda dogru
oranti vardir (130).

Anrteriyel sertlik 6lgtimii ileride gelisebilecek ateroskleroz riskini heniiz klinik
semptomu yokken saptamada ve mevcut aterosklerozun ilerleme derecesini anlamada fikir
verebilir (127).

2.4.1. Arteriyel Sertligi Saptamada Kullanilan Yontemler

Anrteriyel sertligi 6lgmek i¢in kullanilan en basit, en eski ve noninvazif yontem
nabiz basincidir (NB). SKB ve DKB yagsla birlikte artig gosterirken, DKB 40-50’li yaslarda
artmamaya baslar ve bu siirecte NB artar (131). Fakat periferden 6lgiilen SKB, DKB ve NB
santral NB’yi gostermemektedir. Dolayisiyla da NB arteriyel sertligi tam olarak
yansitmamaktadir (132).

Nabiz dalga hizi (NDH) ilk defa 2003 yilinda ESH-ESC (European Society of
Hypertension- European Society of Cardiology, Avrupa Hipertansiyon Cemiyeti- Avrupa

Kardiyoloji Cemiyeti) tarafindan arteriyel sertligi 6lgmek igin onerilmistir (133). NDH ve
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augmentasyon indeksi arteriyel sertlik 61¢iimiinde en sik kullanilan noninvazif yontemlerdir
(134, 135).

2.4.2. Nabiz Dalga Analizi ve Merkezi Kan Basinct

Merkezi KB 6l¢iimii hedef organ hasarinin ve antihipertansif tedaviye yanitin
degerlendirilmesinde periferik KB’dan daha duyarlidir (133, 136). Asendan aorta veya
karotid arterlerdeki merkezi KB o6l¢iimii konvansiyonel brakiyal KB Ol¢iimiine gore
kardiyovaskiiler durumlar hakkinda daha net bilgi verebilmektedir (136). Merkezi KB ve
arteriyel sertligin noninvazif 6l¢limii i¢in en sik kullanilan yontem nabiz dalga analizidir.
Nabiz dalga analizi arkus aortadan baslayan nabiz dalgasinin perifere ilerleme siirecinde
olusturdugu basincin, damar duvarinda olusturdugu kompliyansin ve dalga yansimalarinin
degerlendirilmesidir (136). Nabiz dalga analizinde periferik SKB ve DKB, OAB, periferik
NB, merkezi SKB ve DKB, merkezi NB, nabiz dalga hizi, augmentasyon basinci,
augmentasyon indeksi ve yansitma biiyiikligli olgiilebilmektedir ve vaskiiler yapilar
hakkinda fikir vermektedir (137).

Nabiz dalga analizi ile oOlgiilebilen merkezi kan basinci kardiyovaskiiler
hastaliklarin patogenezinde periferik kan basicindan daha duyarli ve daha degerlidir. (133,
150) Ardyiike karsi olan merkezi SKB ve merkezi nabiz basinci biiylik arterlerin
dilatasyonunu saglar. Ayrica hipertansif hastalarda u¢ organ hasar1 gostergesi olan sol
ventrikiil hipertrofisi ve karotid arterosklerozu gostermede ve antihipertansif tedaviye

cevabin degerlendirilmesinde merkezi SKB ve merkezi NB periferik nabiz basinglarindan

daha iligkili bulunmustur. (133, 136, 150).

2.4.3. Nabiz Dalga Hizi ve Nabiz Basinci

Aort ve biiyiik arterler boyunca ilerleyen basing dalgasi hizinin 6l¢iilmesiyle
nabiz dalga hizi bulunur. Karotis-Femoral nabiz dalga hiz1 ana karotis arterden ana femoral
artere ilerleyen NDH ile hesaplanir ve aort sertligini gosterir. Sag karotis ve sag femoral
arter Olclim noktalar1 arasindaki mesafe hesaplanir, sag karotisten alinan dalga ile sag
femoral arterden alinan dalga arasindaki siire gecis siiresidir. Nabiz dalga hiz1 6l¢iimii sekil

1’de gosterilmistir.

NDH formiilii = aradaki mesafe(m)/gegis stiresi(s) (136, 138).
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Nabiz basinci kalpten perifere tasinan dalga, periferden gelen dalga ve kalbe
geri yansiyan dalganin siiperpozisyonundan ortaya ¢ikar. Baglangi¢ dalgasi sol ventrikiil
ejeksiyonuna ve arteryel sertlige bagliyken yansiyan dalga arteriyel sertlik ve dalganin

yansidig1 potansiyel bolgelerle ilgilidir (138, 139).

Damar duvar elastisitesi, damar c¢api, KB ve damar i¢in kan hacmindeki

degisiklikler NDH’n1 etkiler.

Aort

Femoral

Arter

0 /

M .
A B
Aort Femoral Arter

Sekil 2. NDH ol¢iimii sekli

Nabiz dalga hiz1 Olgebilen cihazlar; basing duyarli transdiiserler, Doppler
ultrasonografi, tonometrik cihazlar ve osilometrik cihazlardir. Son dénemde osilometrik

cihazlar yaygin olarak kullanilmaktadir (140).

Nabiz dalga hizi i¢in esik deger 2013 yilinda yayinlanmis olan ESH-ESC
kilavuzunda eriskinler i¢in 10m/s olarak belirtilmistir ve 12m/s {izerindeki dlgiimler orta

yaslt hipertansif hastalarda vaskiiler fonksiyon bozukluguna igaret eder (133).

Cocuklar i¢cin NDH esik degeri heniiz yeterli ¢alisma olmamasi nedeniyle
belirlenmemistir. Reuzs ve ark’nin (141) yaptig1 calismada 1008 saglikli ¢cocuk ti¢ farkli
cografik bolgeden calismaya dahil edilmis ve osilometrik yontem ile NDH 6lgiilerek yas ve
cinsiyete gore persentil tablolar1 olusturmuslardir. On ii¢ yas altinda cinsiyet NDH {izerine
etki etmezken 13 yasindan sonra erkeklerde NDH kizlara gore daha yiiksek saptanmistir
(142, 143). Almanya’da Elmenhorst ve ark’nin (142) yaptigi ¢alismada da saglikli
cocuklarda yasa gore NDH persentil degerleri belirlenmistir, yas ve boya goére NDH
artmaktadir fakat 8-21 yas arasindakilerde yas ve boya bagli NDH artis1 1m/s’den azdir.
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Saglikli gocuklarda NDH hesaplama formiilii (141):
NDH (m/s) = 0,049 x yas + 0,008 x boy(cm) +0,024 x OAB (mmHg) + 1,29
(OAB= Ortalama arteryel basing)

Nabiz dalga hiz1 ¢ocuklarda obezitede, bobrek yetmezliginde, diyabet, insiilin

direnci ve arteriyel sertligi arttiran durumlarda yiiksektir (143-146).
2.4.4. Augmentasyon Basinci ve Augmentasyon Indeksi

Augmentasyon basinci, kan basincindaki sol ventrikiil ejeksiyonuna bagh
yiikselme (P1) ile kan basincindaki yansiyan dalgalara bagl yiikselme (P2) arasindaki
farkin (AP) NB’ye oranidir.

Augmentasyon indeksi, augmentasyon basincinin NB’ye oranidir (175). Sekil

3’de augmentasyon basinci ve augmentasyon indeksi gosterilmistir (140).

SKB A e > P,
LN .

Yi: AP/NB x 100
Basing (mmHg)

DKB

Tl Tr T?

«— 5 —p

Zaman(m/s)

Sekil 3. Augmentasyon indeksi(AI=YI) ve augmentasyon basinci. AI(YI)=AP/Nabiz
Basinc1/100, T:=P: basincinin olustugu zamani, T>= P2 basincinin olustugu zamani, Tr=

aortadan kaynaklanan yansiyan nabiz dalgasinin doniis zamanini, ES= ejeksiyon siiresini

tanimlar (140).

Periferden yansiyan nabiz dalgalarina bagl olarak sistoliin ge¢ doneminde
KB’nda olusan yiikseklige augmentasyon indeksi (Al) denir (147). Augmentasyon indeksi
de arteriyel sertligi yansitir (148). Elastik damarlarda NDH diisiiktiir ve yansiyan dalga aort
kokiine diyastolde ulasir. Arteriyel sertlik varsa NDH artar ve yansiyan dalga aortaya daha
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erken ulagir, ileri dalga ile birleserek SKB’da artmaya neden olur (149). Arteriyel sertlik,
kalp atim hacmi ve yansiyan dalgalarin merkeze ulasma zamani NB’yi etkiler. Buna baglh
olarak augmentasyon indeksi NB, NDH, sol ventrikiil hipertrofisi ve periferdeki arterlerin

intima-media tabakasiyla iliskilidir (136).

2.4.5. Yansitma Biiyiikliigii

Yanstyan dalgalarin olusturdugu basincin ejeksiyon sirasinda olusan nabiz

dalgasinin basincina orani yansitma biiylikligii olarak tanimlanmaktadir (136).
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3. GEREC VE YONTEMLER

3.1. Cahisma Grubunun Olusturulmasi, Olgularin Secimi

Bu ¢alisma, 1 Eyliil 2016 ile 1 Eyliil 2017 tarihleri arasinda Adnan Menderes
Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Saghigi ve Hastaliklari Anabilim Dali’nda
gerceklestirildi. Calisma Adnan Menderes Universitesi etik kurulunda 2016/982 kodu ile
onay almmarak ve Adnan Menderes Universitesi Bilimsel Arastirma Projeleri Birimi
tarafindan TPF-17018 numarali proje ile desteklenerek gerceklestirildi.

Gii¢ analizi i¢in Terlemez ve ark.’nin yaptig1 ¢alismaya gore etki biiylkligi
5.3, alfa %5, istatiksel gii¢ %90 olarak ¢aligmay: yiiriitmek i¢in her bir grupta en az 24 kisi
alinmasi gerektigi saptandi (151).

Adnan Menderes Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Saghg ve Hastaliklart
Polikliniklerine bagvuran, 6-18 yas arasit yeni HT tanisi alan ¢ocuklar ile ayni yas ve
cinsiyette saglikli olan ¢ocuklar ¢alismaya alindi. Yeni HT tanisi alan (n=77) g¢ocuklar,
viicut kitle indekslerine gore obez (n=46) ve normal kilolu (n=31) olmak iizere iki gruba

ayrild.

Poliklinik basvurusunda, en az bes dakika dinlenmis hastalarda, sirtt
desteklenerek, ayaklar1 yere degecek sekilde ve Olgiim i¢in engel bir durum yoksa sag
koldan ve kalp hizasinda KB 6l¢iimii yapildi. Ik bagvurudaki oskiiltasyonla kan basinci
6l¢iimii sirasinda manson basincini yavas yavas indirirken brakiyel arter iizerinde duyulan
ilk ses (Korotkof 1) SKB, seslerin tamamen kayboldugu an (Korotkof 5) DKB olarak kabul
edildi (1, 104, 152).

Mansgon uzunlugunun, iist orta kol ¢evresini en az %80 ve genisligini de en az
%40 sarmasma dikkat edilerek Olglim yapildi. Oskiiltasyon yontemiyle, aneroid
manometreyle ayn1 kisi tarafindan 10 dakika arayla yapilan {i¢ KB 6l¢iimiiniin ortalamasi
yas, cins ve boya gore belirlenmis KB persentillerine gore >95.persentil olanlar hipertansif
hasta grubunu olusturdu. Hipertansif hastalar, VKi’ne gére obez ve normal agirlikli olarak
iki gruba ayrildi. VKi>95.persentil olanlar Obez + HT grubunu, VKI 5.-84.persentil arasi
olanlar HT grubunu olusturdu (14).

Herhangi bir nedenle poliklinige basvuran, kronik hastalig1 olmayan, VKI 5-84
persentil arasi olan ve KB 6l¢iimii <90p olan saglikli ¢ocuklar kontrol grubunu olusturdu.

Daha 6nce HT tanisi, sekonder obezitesi olan, sekonder HT tanisi almis olan

hastalar, antihipertansif tedavi veya obezite tedavisi kullanan hastalar, genetik sendromu,

32



diyabetes mellitus hastalig1 olan, <5 yas alt1 ve >19 yas iistii ¢ocuklar ve aktif enfeksiyonu
olan ¢ocuklar ¢aligmaya alinmadi.

Seca tart1 ve boy Olcer cihazi ile her ¢ocugun viicut agirligi 100 grama duyarl
digital baskiille (elektronik sarjl1 hiicre) &l¢iildii. Ol¢iimii yapilan ¢ocugun ayakkabilari ve
uist giysileri ¢ikarildi. Her tartim oncesi tart1 sifirlandi. Her iki ayagi ile platform merkezine
basacak sekilde cocuk tartiya ¢ikarildi. Elektronik gostergede goriilen "kg" olarak okunan
sonu¢ hemen kaydedildi.

Her ¢ocugun boyu Seca Boy Olger cihaziyla 1 mm'ye duyarh diiz milimetrik
Olclim gostergesi ile Olgiildii. Ayakkabilari ve tist giysileri agirlik dlgtimii i¢in ¢ikartilmig
olan her ¢ocugun; boy Ol¢limii 6ncesinde sa¢ tokalar1 gibi basindaki aksesuarlart alindi,
cocugun omuzlarini diklestirip ellerini yanlarda tutup, dizlerini kirmadan, agirligini her iki
ayaginda dagilacak sekilde dik durmasi istendi. Ayrica boy Olcerin dikey pargasina
birlestirmis oldugu topuklarin arka kismi ile temas etmesine dikkat edildi. Her ¢ocuk i¢in
boy dl¢liimii sirasinda ideal pozisyon olarak boy 6lgerin parcast ile 4 noktada (basin arka
occipital boliimii, sirt1, gluteus maximus yiizeyleri ve topuklari) temas amaglandi. Boy
6lgme iglemi baglatilmadan once, amaglanan pozisyonun saglanip saglanmadigini kontrol
etmek amaciyla dl¢iimii yapan kisi ¢ocugun yan tarafina gecip, kontrol etti. Amaglanan
pozisyon elde edildikten sonra, boy Olgerin bas parcasi asagiya dogru yavasca hareket
ettirilerek cocugun bast ile temas etmesi saglandi. Dikey bdlmedeki milimetrik
duyarhiliktaki rakamlara gére belirlenen "cm" degerinden sonuglar hemen kaydedildi.

Olgularin Seca tart1 ve boy 6lgerle 6l¢iimleri yapildiktan sonra, Microsoft Excel
kullanilarak Viicut Kitle Indeksleri (VKI) hesaplandi.

Viicut Kitle Indeksi=Viicut Agirligi(kg) / Boy(m)?

Obezite tanimlamasi i¢in, yas ve cinsiyete gore Center for Disease Control and
Prevention (CDC) 2000 biiyiime grafileri kullanilip, VKI > 95 persentil olan ¢ocuklar obez
olarak tanimlandi.

Calismaya alinan hasta ve kontrol grubundaki ¢ocuklarin demografik verileri,
antropometrik 6l¢iim verileri, YIKBM degerlendirme, arteriyel sertlik degerlendirme ve
biyokimyasal degerlendirme sonuglari, obezite veya HT nedeniyle ilag tedavisi alip

almadigi veri rapor formuna kaydedildi.
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3.2. Kan Basincinin Degerlendirilmesi

Hasta grubunun kan basinci dlgtimleri hastanede yatirilarak 24 saat boyunca
yasam i¢i kan basinct monitorii ile (Welch Allyn-24 hour ABP Monitor, vers 12) yapildi.
Tim hastalarin sag koldan ve kalp hizasinda olacak sekilde uygun manson takilarak
uyaniklik doneminde 20 dakikada bir, uyku déneminde 30 dakikada bir KB o6lgtimleri
yapildi. Tiim dl¢iimler ve degerlendirmeler ayn1 uzman tarafindan yapildi. Olgiimlerde tiim
giin, gece ve giindiiz sistolik-diyastolik kan basinci ortalamalari, sistolik ve diyastolik kan
basinc yiikleri ve giindiiz-gece sistolik ve diyastolik kan basinci diisiis degerlendirmeleri
yapilarak kaydedildi.

Kaydedilen YIKBM verileri, Wiihl ve ark’nin(90, 101) yayinladig1 referans
degerlere gore >95.persentil saptananlar HT olarak kabul edildi. Kan basinci yiikii olarak
KB 6l¢iim degerlerinin yiizde kaginin yas, boy ve segilen giin boliimii igin 95 persentilin
tizerindeki degerleri astig1 kaydedildi (73, 82, 102).

Kontrol grubunun KB 6l¢timleri ayni hemsire tarafindan aneroid manometre ile

3 kez 10 dk ara ile Ol¢iilerek, normal KB olanlar ¢aligmaya dahil edildi.

3.3.Arteriyel Sertlik Ol¢iimii

Hasta grubuna ve kontrol grubuna ossilometrik yontem ile Mobil-O-Graph
(IEM, Industrielle Entwicklung Medizintechnik und Vertriebsgesellschaft mbH, Stolberg,
Almanya) nabiz dalga analizi cihazi ile tek 6l¢iim yapildi. Katilimcilarin lgiim yapilacagi
glin agir egersiz yapmamalari, bir giin 6nceden kafeinli igecek tiiketmemeleri veya herhangi
bir medikal tedavi almamis olmalar: 6nerildi. Olgular en az bes dakika dinlendikten sonra,
sirt1 desteklenerek, ayaklar1 yere degecek sekilde ve dl¢iim icin engel bir durum yoksa sag
koldan ve kalp hizasinda olacak sekilde uygun sekilde dl¢iim yapildi. Manson uzunlugu,
iist orta kol ¢evresinin en az %801 ve genisligi de en az %40 olacak sekilde ayarlandi.

Yapilan olgtimler Mobil-O-Graph cihazinin bluetooth 6zelligi ile bilgisayara
aktarildi. Olgiimlerin aktarimi ve analizi i¢in IEM programu kullanildi. Nabiz dalga analizi
ol¢iimii ile periferik SKB ve DKB, OAB, periferik NB, merkezi SKB ve DKB, merkezi NB,
nabiz dalga hizi, augmentasyon basinci, augmentasyon indeksi ve yansitma biiytkligi
Olciildii ve kaydedildi.

34



Test sirasinda 6lgiilen degiskenler;

>

>

Kardiyak output

Nabiz

Periferik sistolik kan basinct (mmHg)
Periferik diyastolik kan basinct (mmHg)

Merkezi sistolik kan basinct (mmHg) : Cikan aortada 6lgiilen sistolik

kan basincidir.

Merkezi diyastolik kan basinct (mmHg) : Cikan aortada olgiilen

diyastolik kan basincidir.

Nabiz basinc1 (mmHg) (NB) = Periferik sistolik kan basinc1 — periferik

diyastolik kan basinci

Ortalama arteriyel basing (mmHg) (OAB) = Diyastolik kan basinci +
0,4 (sistolik kan basinci — diyastolik kan basinci)

Nabiz dalga hizi (m/s) (NDH) : Nabiz dalgasinin aortadaki seyrini
gosterir. Damar duvar elastisitesi, damar capi, kan basincit ve damar

icindeki kan voliimiindeki degisikliklerden etkilenir.

Yansitma biiyiikligi (%) (YB): Yansiyan dalgalarin ejeksiyon ile

olusan nabiz dalgasina oranidir.

Augmentasyon indeksi (%) : Aortik basing dalgasinin yansiyan dalga

nedeni ile ylikselme miktarinin nabiz basincina oranidir.

3.4. Serum Orneklerinin Alinmasi ve Saklanmasi

12-14 saatlik acligi takiben sabah saat 08.00-11.00 arasinda, biyokimyasal

testler (iire, kreatinin, UA, aglik glukoz, a¢lik insiilin, total kolesterol, LDL, HDL, trigliserid
ve CRP) ve ELISA testlerinin (leptin, IL-6, SICAM-1) calisilmasi igin rutin biyokimya

testlerinde kullanilan jelli antikoagiilan icermeyen tiipler kullanilarak iki tiip kan alindi.
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Ornekler alindiktan 30 dakika sonra 3500 rpm’de 10 dakika santrifiij edildi, biyokimyasal
testler hemen galisilirken ELISA testlerinin ¢alisilmasi i¢cin mikrosantrifiij tiiplerine transfer
edildi ve analiz giiniine kadar Adnan Menderes UniversitesitADU) Hastanesi Klinik

Biyokimya Laboratuvarinda —80°C’ deki derin dondurucuda saklandi.

3.5. Biyokimyasal Testlerin Calisilmasi

Abbott firmasina ait ADU Biyokimya Laboratuvarinda bulunan rutin
biyokimya-hormon entegre Otoanalizor cihazi (C8000 Architect, Abbott, Abbott Park, IL,
U.S.A)) ile, orjinal iiretici firmanin ticari kitleri kullanilarak iire, kreatinin, UA, aclik glukoz,
Total kolesterol, HDL, trigliserid ve CRP diizeyleri spektrofotometrik olarak, aclik insiilin
diizeyleri ise kemiliiminesan mikropartikiil immiinolojik tetkik (CMIA) yontemiyle
olgiildii. LDL diizeyleri ise FRIEDEWALD formiilii kullanilarak hesaplandi. eGFR
Schwartz formiiliine gore hesaplandi. HOMA-IR (homeostasis model assessment-estimated
insulin resistance) indeksi ise insiilin direncini gdsterir. Insiilin direnci homeostaz modeli
kullanilarak asagidaki formiile gére hesaplandi;

Insiilin Direnci (HOMA-IR) = A¢lik Glukoz (mg/dL) x Aclik Insiilin (uIU/mL) / 405

3.5.1. Serum Orneklerinde Leptin Diizeylerinin Calisiimast

Serum orneklerinde Leptin diizeyleri Fine test (katalog no: EH0216, wuhan fine
biotech co.ltd. high-tech medikal devices park, no.818 gaoxin ave. east lake high-tech
development zone, wuhan, china) ile saptandi. Kit icerigindeki stok standart ¢ozelti
kullanilarak 31,25; 62,5;125;250;500;1000 pg/mI’lik standart ¢6zeltiler hazirlandi. Antikor
kapli 96 kuyucuklu plak kullanilarak yapilan c¢alismanin sonuglar1 ELISA ELXS800
mikroplak okuyucu kullanilarak daha 6nce hazirlanan standart ¢ozeltiler yardimiyla, 450
nm’de otomatik olarak hesaplandi. Kit igerigine gore testin hassasiyeti 18,75 pg/ml olarak
verilmigtir. Testin saptama aralig1 32,2— 2000 pg/ml arasinda olup, intraasssay CV < %8,

interassay CV< %10 olarak verilmistir.
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3.5.2. Serum Orneklerinde -6 Diizeylerinin Calisilmasi

Serum o6rneklerinde IL-6 diizeyleri Fine test (katalog no: EH0201, wuhan fine
biotech co.ltd. high-tech medikal devices park, no.818 gaoxin ave. east lake high-tech
development zone, wuhan, china) ile saptandi. Kit igerigindeki stok standart ¢ozelti
kullanilarak 4,688;9,375;18,75; 37,5; 75; 150 pg/ml’lik standart c¢ozeltiler hazirlandi.
Antikor kapli 96 kuyucuklu plak kullanilarak yapilan ¢alismanin sonuglar1 ELISA ELX800
mikroplak okuyucu kullanilarak daha 6nce hazirlanan standart ¢ozeltiler yardimiyla, 450
nm’de otomatik olarak hesaplandi. Kit igerigine gore testin hassasiyeti 2,813 pg/ml olarak
verilmistir. Testin saptama araligi 4,69— 300 pg/ml arasinda olup, intraasssay CV < %8,

interassay CV< %10 olarak verilmistir.

3.5.3. Serum Orneklerinde SICAM-1/CD54 Diizeylerinin Calisilmasi

Serum 6rneklerinde sSICAM-1/CD54 diizeyleri Fine test (katalog no: EH0216,
wuhan fine biotech co.ltd. high-tech medikal devices park, no.818 gaoxin ave. east lake
high-tech development zone, wuhan, china) ile saptandi. Kit igerigindeki stok standart
cozelti kullanilarak 78,1; 156,25;312,5;625;1250;2500 pg/ml’lik standart c¢ozeltiler
hazirlandi. Antikor kapli 96 kuyucuklu plak kullanilarak yapilan ¢alismanin sonuglari
ELISA ELX800 mikroplak okuyucu kullanilarak daha dnce hazirlanan standart ¢ozeltiler
yardimiyla, 450 nm’de otomatik olarak hesaplandi. Kit igerigine gore testin hassasiyeti
46,875 pg/ml olarak verilmistir. Testin saptama aralig1 78,125— 5000 pg/ml arasinda olup,

intraasssay CV < %8, interassay CV< %10 olarak verilmistir.

3.6. istatistiksel Analiz

Istatistiksel analizler IBM SPSS (SPSS, Chicago, Illinois, ABD) programi
araciligi ile yapildi. Nicel degiskenlerin normal dagilima uygunlugu Kolmogorov-Smirnov
testi ile incelendi. Normal dagilima uygunluk gosteren degiskenlerin gruplar arasi
karsilastirilmasinda grup sayisina gore bagimsiz gruplarda t testi ya da tek yonlii varyans
analizi kullanild1 ve tanimlayici istatistikler ortalama+standart sapma olarak gosterildi.
Normal dagilima uygunluk gostermeyen degiskenlerin gruplar arasi karsilastirilmasinda

grup sayisina géore Mann Whitney U ya da Kruskal Wallis testleri kullanild1 ve tanimlayici
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istatistikler medyan (25-75 persentil) bigiminde gosterildi. Nitel veriler ise Ki-kare analizi
ile incelendi ve tanimlayici istatistikler frekans (%) olarak gosterildi. Degiskenler
arasindaki iliskiler Spearman korelasyon analizi ile incelendi. HT tizerine etki eden risk
faktorleri, lojistik regresyon analizi kullanilarak ayrintili olarak incelendi. P<0.05 oldugu

durumda istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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4. BULGULAR

Bu caligmaya, yas araligi 6-18 yil (ortalama 13,20+3,15y1l) olan, %61,6’s1
erkek toplam 112 ¢ocuk alindi. Olgularin 77°si hipertansif (49 erkek), 35’1 de normotansif
(20 erkek) cocuklardi. Hipertansif hastalar VKI’ne gore >95 persentil olanlar obez (n=46)
ve <95 persentil olanlar ise normal agirlikli (n=31) olarak ikiye ayrildi. Calismaya alinan
katilimeilarin demografik dl¢iim degerlendirmeleri Tablo XV’te verildi.

Tablo XV. Hasta gruplar1 ve kontrol grubunun demografik 6l¢tim degerlendirmeleri

Demografik Obez + HT HT Kontrol p
Ol¢iimler (n=46) (n=31) (n=35)
Yas (yil) 14 14 14 0,777
(12-16) (10-16) (11-15)
Cinsiyet (E/K) 29/17 20/11 20/15 0,800
(n) (%) (63/37) (65/35) (57/43)
Boy (cm) 164,5 166 160 0,403
(157-172) (146-174) (149-170)
Boy sds 0,42 0,57 0,21 0,156
(-0,37-1,26) (-0,29-1,19) (-0,69-0,87)
Boy persentil 66,5 72 59 0,206
(35,7-90) (38-88) (25-81)
VA (kg) 89 63 51,5 <0,001
(75,1-103,2)* (43,5-71,5) (40-64)
VA sds 3,07 0,76 -0,04 <0,001
(2,22-3,76)* (0,3-1,28) (-0,8-1,07)
VA persentil 99 78 56 <0,001
(98,75-99)* (62-90) (24-86)
VKI (kg/m?) 30,8 22,3 20 <0,001
(28,9-36,6)* (19,7-24,5) (17,6-22,9)
VKI sds 2,64 0,66 0,03 <0,001
(2,22-3,23)* (0,03-1,07) (-0,63-0,76)
VKI persentil 99,5 74,8 51,2 <0,001
(98,6-99,9)* (51-83,9) (26,4-77,6)
Tan1 SKB 135 130 110 <0,001
(mmHg) (130-140) (125-135) (100-115)**
Tam DKB 75 70 65 <0,001
(mmHg) (70-80) (65-80) (60-70)**

*Obez + HT grubu ile diger gruplar arasi anlamli farklilik, ** Kontrol grubu ile diger
gruplar arasi anlamli farklilik. Veriler medyan (25-75persentil) ve % olarak verildi.
HT=Hipertansiyon, E=Erkek, K=Kiz, VA=Viicut Agirlig, VKi=Viicut Kitle Indeksi,
SKB=Sistolik Kan Basinci, DKB=Diyastolik Kan Basinci, SDS= Standart deviasyon skoru
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Obez + HT grubundaki hastalarin yas ortalamasi 13,50+2,98 yil (min-max= 6-
17 yil), HT grubundakilerin yas ortalamas1 12,97+3,47 y1l (min-max= 6-17 yil) saptandi.
Kontrol grubunun yaslar1 da, 6-17 aras1 degismekte olup ortalamasi 13+3,12 yil olarak
saptand1. (p=0,777)

Boy, boy sds ve boy persentilleri agisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak
anlamli farklilik saptanmadi (p >0,05). Obez + HT grubun viicut agirlhigi (VA), VA sds, VA
persentil, VKI, VKI sds ve VKI persentil dl¢iimleri diger iki gruptan anlamli yiiksek
saptand1 (p <0,001, Tablo XV). Ayrica ilk bagvuru sirasinda 6l¢iilen SKB ve DKB 6l¢timleri
kontrol grubunda diger iki gruptan anlamli diisiik saptand: (p <0,001). Fakat hipertansif iki
grup arasinda tan1 SKB/DKB agisindan anlamli farklilik saptanmadi. (p >0,05).

Yasam i¢i kan basinci monitorizasyon olgiimleri, sadece hasta gruplarinda
(Obez + HT ve HT gruplari) degerlendirildi. Hipertansif cocuklarin YIKBM degerlendirme
sonuclar1 Tablo XVI’da verildi.

Tablo XVI. Hipertansif ¢ocuklarm YIKBM degerlendirme sonuglari

YIKBM Parametreleri Obez + HT HT p
(n=46) (n=31)
Giindiiz SKB (mmHg) 121 122 0,880
(116-128,25) (114-129)
Giindiiz DKB (mmHg) 68,65+8,48 69,77+8,63 0,574
Gece SKB (mmHg) 117 114 0,187
(106,75-128,50) (104-120)
Gece DKB (mmHg) 64,59+8,51 65,07+12,80 | 0,844
Giindiiz SKB Yiikii (%) 26,65 27,80 0,901
(5,75-60,63) (9-37)
Giindiiz DKB Yiikii (%) 15,40 13 0,650
(4,75-28,78) (3,60-26,90)
Gece SKB Yiikii (%0) 50 48 0,876
(12,50-82,50) (14-92)
Gece DKB Yiikii (%) 45,50 33 0,696
(22,20-67,75) (14,30-90)
SKB fark 4 4 0,557
(-0,42-7,45) (-0,20-10,60)
DKB fark 5,2849,15 6,20+11,87 0,718

YIKBM=Yasam I¢ci Kan Basinc1 Monitorizasyonu, HT=Hipertansiyon, SKB=Sistolik
Kan Basinci, DKB=Diyastolik Kan Basinci
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Obez + HT grubu ile HT grubundaki hastalarin YIKBM degerlendirmeleri
arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi (p>0,05).
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Sekil 4a-4b. Hipertansif cocuklarin YIKBM giindiiz SKB/DKB yiik karsilastirmas1

Obez + HT grubu ve HT grubu arasinda YIKBM giindiiz SKB/DKB yiik

karsilastirmasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (p= 0,901, p= 0,650, Sekil 4a-

4b).
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Sekil 5a-5b. Hipertansif cocuklarin YIKBM gece SKB/DKB yiik karsilagtirmast

Obez + HT grubu ve HT grubu arasinda YIKBM gece SKB/DKB yiik

karsilastirmasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (sirasiyla p= 0,876, p= 0,696,
Sekil 5a-5b).

Tablo XVII’de, HT hasta grubu ile kontrol grubunun arteriyel sertlik
karsilastirmasi yer almaktadir. Hipertansif hastalarda NDH, periferik SKB/DKB, OAB,

merkezi SKB/DKB, NB, kardiyak output kontrol grubundan anlamli yiiksek saptandi

(p<0,05, Tablo XVII). Hipertansif hastalarla kontrol grubu arasinda yansitma biyiikliigi

acisindan fark saptanmadi (p >0,05, Tablo XVII).
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Tablo XVII. Hipertansiyon ve kontrol grubu hastalarin arteriyel sertlik degerlendirmeleri

Arteriyel Sertlik Hasta Kontrol p
Ol¢iimleri (n=77) (n=35)

NDH (m/s) 4,9(4,7-5,2)* 4,4(4,2-4,7) <0,001
AlIX75 (%) 24,6+10,3 20,7+11 0,070
Periferik SKB (mmHg) 125,2£13,1%* 108,8+10,7 <0,001
Periferik DKB (mmHg) 68(63-75)* 65(61-67) <0,001
OAB (mmHg) 95,148 4% 84,4+7.0 <0,001
Nabiz basinc1 (mmHgQ) 55,6£14* 45+8,7 <0,001
Nabiz (1/dKk) 90,7+15,1* 83,2+13,5 0,013
Merkezi SKB (mmHg) 106,2+10,1* 9649,7 <0,001
Merkezi DKB (mmHg) 71(65-77,5)* 67(63-69) <0,001
Merkezi nabiz basinci 34(29-40)* 29(25-35) 0,009
(mmHg)

Kardiyak output (It/dk) 5,4(4,7-5,8)* 4,6(4-5,3) 0,001
Yansitma Biiyiikligii 55(45-62) 56(49-63) 0,407
Augmentasyon Basinci 5,7£3,2 54+2.5 0,275
(mmHg)

*Hasta grubu ile kontrol grubu arasinda anlamli farklilik

Veriler medyan(25-75persentil) ve ort+sd olarak verildi.

HT=Hipertansiyon, NDH=Nabiz Dalga Hiz1, Alx75=Augmentasyon indeksi,
SKB=Sistolik Kan Basinci, DKB=Diyastolik Kan Basinci, OAB=Ortalama Arteriyel
Basing

Tablo XVIII’de ii¢ grubun arteriyel sertlik degerlendirmesi yer almaktadir.
Nabiz dalga hiz1 (p<0,001), periferik SKB/DKB (p<0,001, p=0,003), OAB (p<0,001), NB
(p<0,001), merkezi SKB/DKB (p<0,001, p=0,002) ve kardiyak output (p<0,001) dlgtimleri,
kontrol grubunda diger iki hipertansif gruptan anlamli diisiik saptandi. Nabiz (p=0,036),
merkezi NB (p=0,029), kardiyak output (p<0,001) ve yansitma biiyiikligii (p=0,030) obez
+ HT grubunda kontrol grubundan istatistiksel olarak anlamli yiliksek saptandi (Tablo
XVIII). Ayrica sadece yansitma biiyiikliigii HT hastalar1 arasinda obez + HT grubunda HT
grubuna gore istatistiksel olarak anlamli yiiksek saptandi (p=0,03, Tablo X VIII).
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Tablo XVIII. Tim gruplarin arteriyel sertlik degerlendirme sonuglari

Arteriyel sertlik Obez + HT HT Kontrol p

sonuclari (n=46) (n=31) (n=35)

NDH (m/s) 5 4,9 4,4 <0,001
(4,7-5,2) (4,6-5,1) (4,2-4,7)*

AIX75 (%) 24,0+9,4 25,5+11,6 20,6+11 0,163

Periferik SKB 127£13,9 122,6£11,5 108,8+10,7* | <0,001

(mmHg)

Periferik DKB 68 70 65 0,003

(mmHg) (63,7-75) (62-74) (61-67)*

OAB (mmHg) 96,1+9 93,6+7,4 84,4+7,0* <0,001

Nabiz basinci 57,5 56 45 <0,001

(mmHg) (46-68) (44-64) (39-48)*

Nabiz (1/dk) 91,8£12,8** 89,2+18,1 83,2+13,5 0,036

Merkezi SKB 106,7+10,4 105,449,6 96+9,6* <0,001

(mmHg)

Merkezi DKB 70,5 73 67 0,002

(mmHg) (65,7-78,2) (65-76) (63-69)*

Merkezi nabiz 34 34 29 0,029

basiner (mmHgQ) (29,7-39,2)** (26-42) (25-35)

Kardiyak output 55 5 4,6 <0,001

(I/7dk) (5-5,8)** (4,5-5,5) (4-5,3)*

Yansitma 53 59 56 0,030

biiyiikligii (42,7-60,5) (49-64)*** (49-63)**

Augmentasyon 5 6 5 0,171

basmer (mmHgQ) (3-7) (4-8) (3-7)

*Kontrol grubu ile Obez + HT grubu ve HT grubu arasi anlamli farklilik, **Obez + HT
grubu ile kontrol grubu aras1 anlamli farklilik, ***Obez + HT grubu ile HT grubu arasi
anlamli  farklilik. Veriler medyan(25-75persentil) ve orttsd olarak verilmistir.
HT=Hipertansiyon, NDH=Nabiz Dalga Hizi, Alx75=Augmentasyon Indeksi,
SKB=Sistolik Kan Basinci, DKB=Diyastolik Kan Basinci, OAB=Ortalama Arteriyel
Basing

Nabiz dalga hiz1 kontrol grubunda HT grubundan (p=0,02) ve obez + HT
grubundan (p<0,001) anlaml diisiik saptandi. Kontrol grubunun periferik DKB 6l¢timii,
hem obez + HT grubundan hem de HT grubundan anlamli derecede diisiikk saptandi
(sirastyla p=0,022, p=0,004). Arteriyel sertlik nabiz 6l¢iimii kontrol grubunda obez + HT
grubundan anlamli diisiik bulundu (p=0,029). Kontrol grubu merkezi DKB 6l¢iimii obez +
HT grubu ve HT grubuna gore anlamli derecede diisiik saptandi (sirasiyla p=0,004,
p=0,015). Kontrol grubu periferik SKB (p<0,001), OAB (p<0,001) ve merkezi SKB
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(p<0,001) dl¢iimleri, obez + HT grubu ve HT grubundan istatistiksel olarak anlamli diisiik

bulundu.
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Sekil 6a-6b. Ug grubun arteriyel sertlik periferik SKB/DKB Karsilastirmasi
Obez + HT ve HT grubunun her ikisinin de periferik SKB/DKB &lgiimleri,

kontrol grubundan anlamli yiiksek saptand1 (p<0,001, p=0,003, Sekil 6a-6b).
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Sekil 7. Ug grubun arteriyel sertlik nabiz dalga hiz1 karsilastirmasi
Obez + HT ve HT grubunun her ikisinin de NDH 6l¢iimii, kontrol grubundan

anlamli yiiksek saptandi (p<0,001, Sekil 7).
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Sekil 8. Uc grubun arteriyel sertlik augmentasyon indeksi karsilastirmasi

Augmentasyon indeks 6l¢limii, ti¢ grup arasinda farkli bulunmadi (p=0,163,
Sekil 8).
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Sekil 9a-9b. Ug¢ grubun arteriyel sertlik nabiz basinci ve merkezi nabiz basinci
Karsilastirmasi

Kontrol grubunun NB o6l¢iimii, diger gruplardan anlamli diisiik saptandi

(p<0,001, Sekil 9a). Obez + HT grubunun merkezi NB o6l¢iimii, HT grubundan anlaml
yiiksek saptandi (p=0,029, Sekil 9b).
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Sekil 10. Ug grubun arteriyel sertlik OAB Karsilastirmasi

Obez + HT ve HT grubunun her ikisinde de OAB o6l¢timleri kontrol grubundan
anlaml yliksek saptandi (p<0,001, p<0,001, Sekil 10).
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Sekil 11. Ug grubun arteriyel sertlik augmentasyon basinci karsilastirmasi
Uc grup arasinda arteriyel sertlik augmentasyon basinci 6lciimii agisindan

istatistiksel olarak anlaml farklilik saptanmadi (p=0,171, Sekil 11).

45



o
=

-
=

—‘> [0 %25-%75 persantil T Dedigim Arahd!

I

@
=

e
=)

s
=

AS Yanstma Buyuklugu (%)
w

(=)
=1

10
Obez+HT HT Kontrol

Sekil 12. Ug grubun arteriyel sertlik yansitma biiyiikliigii karsilastirmasi

Yansitma biiyiikligii 6l¢ciimii en yiiksek HT grubunda saptandi. Ayrica HT
grubunda yansitma biiyiikligii 6l¢tiimii obez + HT grubu ile HT grubu 6l¢iimii arasindaki
farklilik istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0,05, Sekil 11). Farkli olarak, kontrol grubu
arteriyel sertlik yansitma biyiikligii obez + HT grubundan anlamli derecede yiiksek

bulundu (p<0,05, Sekil 12).
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Sekil 13a-13b. Ug grubun arteriyel sertlik merkezi SKB/DKB karsilastirmasi

Obez + HT ve HT grubunun her ikisinin de merkezi SKB/DKB olgiimleri,
kontrol grubundan anlaml yiiksek saptandi (p<0,001, p=0,002, Sekil 13a-13Db).
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Lojistik regresyon analizinde AS 6l¢tiimiinde NDH >4.8 m/s olmas1 HT riskini
6.9 kat arttirdig1, leptin >660 pg/ml olmasi ise HT riskini 12.3 kat arttirdig1 saptandi. Ancak
SICAM-1 >337 pg/ml olmasinin HT riskini 4 kat arttirdigini saptadik (Tablo XIX).

Tablo XIX. Hipertansiyonu etkileyen risk faktorlerinin lojistik regresyon analizi

Bagimh Bagimsiz degisken Odd’s %0095 C.I. for OR p

degisken Oram Diisiik Yiksek

HT AS NDH (>4,8 m/s) 6,913 2,403 19,886 <0,001
Leptin (>660 pg/ml) 12,339 2,503 60,832 0,002
sICAM-1 (=337 pg/ml) 4,037 1,168 13,950 0,027

AS=Arteriyel Sertlik, NDH=Nabiz Dalga Hiz1

Lojistik regresyon analizinde kiz cinsiyetin 2.6 kat, yasin artmasinin 1.2 kat, HT

olmanin ise 9.7 kat AS 6l¢iimiinde NDH >4.8 m/sn olmasini arttirdig1 saptandi (Tablo XX).

Tablo XX. Arteriyel sertlik 6l¢iimiinde nabiz dalga hizini etkileyen risk faktorlerinin

lojistik regresyon analizi (>4,8 m/s)

Bagimh Bagimsiz degisken Odd’s %095 C.I. for OR p

degisken Oram Diisiik Yiiksek

ASNDH | Cinsiyet (Kiz) 2.647 1.049 6.679 0.039
Yas 1.233 1.063 1.429 0.006
Grup (HT) 9.728 3.534 26.782 0.001

AS= Arteriyel Sertlik, NDH= Nabiz Dalga Hiz1, HT= Hipertansiyon

Lojistik regresyon analizinde kiz cinsiyetin 0.2 kat, yasin artmasimnin 0.8 kat,
IL-6 >16.7 pg/ml olmasinin ise 0.4 kat augmentasyon indeksinin > %22 olmasini arttirdig
saptandi1 (Tablo XXI).

Tablo XXI. Arteriyel sertlik 6l¢timiinde augmentasyon indeksini (> %22) etkileyen risk

faktorlerinin lojistik regresyon analizi

Bagimh Bagimsiz degisken Odd’s %095 C.I. for O.R p

degisken Orani Diisiik Yiiksek

AS Alx 75 | Cinsiyet (Kiz) 0.231 0.094 0571 0.001

(= %22) Yas 0.811 0.695 0.946 0.008
IL-6 (> 16.7 pg/ml) 0.415 0.174 0.991 0.001

AS=Arteriyel Sertlik, Alx 75=Augmentasyon Indeksi, IL-6=Interl6kin-6
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Hasta grubu ve kontrol grubunun laboratuvar sonuglarinin kiyaslanmasi Tablo
XXII’da verildi. Urik asit, aglik insiilin, HOMA-IR, leptin, sSICAM-1, total kolesterol, LDL
ve trigliserid hasta grubunda kontrol grubuna gore anlamli yiiksek, HDL ise anlamli diigiik

bulundu (p<0,05, Tablo XXII).

Obez + HT olan cocuklarda, tan1 aninda saglikli ¢cocuklara gore istatistiksel
olarak anlamli UA yiiksekligi oldugunu gérdiik. Normal agirhikli HT olan ¢ocuklarda ise
UA vyiiksekligi olmasina ragmen, sonug istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p<0,05,
Tablo XXII).

Tablo XXII. Hipertansiyon ile kontrol grubu hastalarin laboratuvar sonuglari

Laboratuvar Sonuglar: Hasta Kontrol p
(n=77) (n=35)

Ure (mg/dL) 21,74+4,5 20,8+4,7 0,315

Kreatinin (mg/dL) 0,66 0,62 0,219
(0,59-0,73) (0,58-0,69)

eGFR 162,4 153,8 0,538

(mL/dk/1,73m?) (140,5-173,7) (138,3-175,5)

Urik Asit (mg/dL) 5,53+1,34* 4,59+1,12 <0,001

Achk Insiilin (mg/dL) 12,9* 8,8 <0,001

(9-17,7) (6,3-11,9)

Achik Glukoz (mg/dL) 88,3+6,4 88,8+8,0 0,770

HOMA-IR 3,10+1,75* 2,02+0,95 <0,001

CRP (mg/L) 2 2 0,121

(2-2,2) (2-2)

IL-6 (pg/ml) 12,3 15,9 0,925
(6,9-18,8) (5,1-23,2)

Leptin (pg/ml) 644,2* 467,2 <0,001

(409,3-644,2) (211,0-504,3)
SICAM-1 (pg/ml) 345,2* 235,3 0,003
(195,5-415,2) (147,0-264,3)

Total Kolesterol 161,0* 143 0,013

(mg/dL) (141,5-175,0) (127-171)

LDL (mg/dL) 89,6+24,3* 75,4423 .4 0,005

HDL (mg/dL) 40,9* 58,0 <0,001
(85,8-47,6) (50,9-71,6)

Trigliserid (mg/dL) 85* 57 <0,001

(63-128) (46-76)

*HT grubu ile kontrol grubu arasi1 anlamli farklilik
HT=Hipertansiyon, eGFR=estimated Glomerular Filtration Rate, HOMA-IR= Homeostasis
Model Assessment-Estimated Insulin Resistance, CRP=C Reaktif Protein, IL-6=Interlokin-6,
SICAM-1=Soluble Intracellular Adhesion Molecule-1, LDL=Low Density Lipoprotein,
HDL=High Density Lipoprotein
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Tablo XXIII. Tiim gruplarin laboratuvar sonuglari

Laboratuvar Obez + HT HT Kontrol p
Sonuglar (n=46) (n=31) (n=35)
Ure (mg/dL) 22 22 21 0,635
(18-25) (20-24) (17-24)
Kreatinin (mg/dL) 0,64 0,69 0,62 0,347
(0,6-0,72) (0,59-0,75) (0,58-0,69)
eGFR 161,2+£22,5 154,2+17,1 156,6+23,1 0,343
(mL/dk/1,73m?)
Urik Asit (mg/dL) 6,02+1,16* 4,81+1,28 4,59+1,12 <0,001
AchKk Insiilin 16,7 10,1 8,8 <0,001
(mg/dL) (11,5-20,2)* (6,9-12,5) (6,3-11,9)
Achik Glukoz 88,9+6,7 87,6%6,0 88,848,0 0,678
(mg/dL)
HOMA-IR 3,78+1,87* 2,09+0,88 2,3+1,1 <0,001
CRP (mg/L) 2 2 2 0,103
(2-2,37) (2-2) (2-2)
IL-6 (pg/ml) 13,59 7,13 15,89 0,137
(9,37-19,3) (5,65-18,6) (5,13-23,2)
Leptin (pg/ml) 903,4 360,4 467,2 <0,001
(591,7-1395,2)* (187,9-694,2) (211,0-504,3)
SICAM-1 (pg/ml) 363,91 227,43 235,37 <0,001
(240,7-427,2)* (171,0-376,5) (147,0-264,3)
Total Kolesterol 160,2+£27,3%* 167,5+£27,3 149,0+28,2 0,002
(mg/dL)
LDL (mg/dL) 89,64+24,3* 97,3+24,9 75,4+23.4 <0,001
HDL (mg/dL) 45,0 56,1 58 <0,001
(39,6-49,7)* (47,5-66,4) (50,9-71,6)
Trigliserid 107,5 65 57 <0,001
(mg/dL) (81,2-143,7)* (55-77) (46-76)
*Qbez + HT grubu ile diger gruplar arasinda anlamli farklilik
HT=Hipertansiyon, eGFR=estimated Glomerular Filtration Rate, HOMA-IR=

Homeostasis Model Assessment-Estimated Insulin Resistance, CRP=C Reaktif Protein, IL-
6=Interlokin-6, SICAM-1=Soluble Intracellular Adhesion Molecule-1, LDL=Low Density

Lipoprotein, HDL=High Density Lipoprotein

Obez + HT grubunda serum UA, aglik insiilin, HOMA-IR, leptin, SICAM-1,

total kolesterol, LDL ve trigliserid diizeyleri, HT grubu ve kontrol grubuna kiyasla anlaml

derecede yliksek, HDL ise anlamli derecede diisiik bulundu (p<0,05, Tablo XXIII). Serum




iire, kreatinin, eGFR, aglik glukoz, CRP ve IL-6 degerlerinde, gruplar arasinda herhangi bir
anlamli farklilik saptanmadi (p<0,05).
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Sekil 14. Ug grubun serum iirik asit diizeyleri karsilastirmasi

Uc grupta serum UA diizeyleri karsilastirildiginda obez + HT grubunda diger
gruplara gore istatistiksel olarak anlamli yiiksek bulundu (p<0,001, Sekil 14).
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Sekil 15. U¢ grubun serum sICAM-1 diizeyleri karsilastirmasi

Obez + HT grubunda serum SICAM-1 diizeyleri HT ve kontrol grubundan
anlamli derecede yiiksek bulundu (p<0,001, Sekil 15).
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Sekil 16. Ug grubun serum IL-6 diizeyleri karsilastirmasi

0

Ug grupta serum IL-6 diizeyleri karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlaml

fark bulunmadi (p>0,05, Sekil 16).
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Sekil 17. Ug grubun serum leptin diizeyleri karsilastirmasi

Obez + HT grubunda serum leptin diizeyleri HT ve kontrol grubundan anlamli

derecede yiiksek bulundu (p<0,001, Sekil 17).
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Sekil 18. Ug grubun HOMA-IR diizeyleri karsilastirmasi

HOMA IR (mg/dI)

Obez + HT grubunda HOMA-IR diizeyleri HT ve kontrol grubundan anlamli
derecede yiiksek bulundu (p<0,001, Sekil 18).
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Sekil 19. U¢ grubun serum insiilin diizeyleri karsilastirmasi
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Obez + HT grubunda serum insiilin diizeyleri HT ve kontrol grubundan anlaml

derecede yiiksek bulundu (p<0,001, Sekil 19).
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Sekil 20. Ug grubun serum total kolesterol diizeyleri karsilastirmasi

Obez + HT grubunda serum total kolesterol diizeyleri HT ve kontrol grubundan

anlamli derecede yiiksek bulundu (p=0,002, Sekil 20).
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Sekil 21a-21b. Ug grubun serum HDL/LDL diizeyleri karsilastirmas:
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Obez + HT grubunda serum HDL diizeyleri HT ve kontrol grubundan anlamli
derecede diisiik bulundu (p<0,001, Sekil 21a). Obez + HT grubunda serum LDL diizeyleri
HT ve kontrol grubundan anlamli derecede yiiksek bulundu (p<0,001, Sekil 21b).
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Arteriyel sertlik verilerinden, augmentasyon indeksi, NB ve nabiz ile YIKBM
dlgiimleri arasinda herhangi bir anlamli iliski saptanmadi. Hasta grubunun YIKBM &l¢iim
verilerinden SKB/DKB fark ile AS 0Ol¢lim verileri arasinda anlamli iligki saptanmadi.
Arteriyel sertlik verilerinden NDH, periferik SKB ve OAB ile YIKBM &l¢iim sonuglarindan
SKB/DKB fark disindaki tiim sonuglar arasinda zayif fakat pozitif korelasyon saptandi (p
<0,05, Tablo XXIV). Arteriyel sertlik verilerinden periferik DKB ve merkezi SKB ile
birgok YIKBM parametresi arasinda pozitif korelasyon saptanirken, merkezi SKB ile
giindiiz DKB ile iliskisi orta diizeyde kuvvetli saptandi (p <0,05, Tablo XXIV). Merkezi
DKB ile giindiiz sistolik kan basinci yiikii (SKBY), giindiiz SKB, giindiiz DKB, gece SKB
ve gece DKB arasinda pozitif korelasyon saptandi (p <0,05, Tablo XXIV). Merkezi NB ile
giindiiz DKB ve gece DKB arasinda, kardiyak output ile gece DKBY, giindiiz SKB ve gece
DKB arasinda, augmentasyon basinci ile gece diyastolik kan basinci yiikii (DKBY) ve
giindiiz DKB arasinda pozitif korelasyon saptandi (p <0,05, Tablo XXIV). Arteriyel sertlik
Olciim verilerinden yansitma biyilikliigii ile sadece giindiiz DKB arasinda zayif iligki
saptand1 (r= 0,249, p= 0,029). Hasta grubunda YIKBM verileri ile AS &l¢iim sonuglari
arasinda yalnizca giindiiz DKB ile merkezi SKB arasinda orta diizeyde iliski saptanirken
(r= 0,468, p <0,001) (Tablo XXIV), obez + HT grubu ve HT grubunun YIKBM &l¢iim
verileri ve AS 0l¢lim sonuglari arasinda bir¢ok orta diizeyde kuvvetli iligski bulundu (Tablo

XXV ve Tablo XXVI).

Obez + HT grubunda ise YIKBM parametrelerinden SKB fark ile merkezi NB
arasinda pozitif iliski saptandi (r= 0,300, p= 0,043, Tablo XXV). Arteriyel sertlik
verilerinden nabiz ile YIKBM o&l¢iimlerinden sadece DKB fark arasinda zayif ve negatif bir
korelasyon saptandi (= -0,305, p= 0,039, Tablo XXV). Gece SKBY ile higbir AS sonucu
arasinda anlamli korelasyon saptanmadi. Arteriyel sertlik verilerinden augmentasyon
indeksi, NB, kardyak output, augmentasyon basinci ve yansitma biiyiikliigii ile hicbir

YIKBM sonucu arasinda anlamli iliski saptanmadi.

Hasta grubu ve obez + HT grubunda AS parametrelerinden augmentasyon
indeksi ile YIKBM verileri arasinda iliski saptanmazken HT grubunda giindiiz SKBY,
giindiiz DKBY ve giindiiz SKB arasinda orta kuvvetli ve gece DKB arasinda zayif negatif
iliski saptand1 (p< 0,05, Tablo XXVI). Hipertansiyon grubunda nabiz ile giindiiz SKBY,
giindiiz DKBY, giindiiz SKB ve gece DKB arasinda negatif iliski saptandi (p< 0,05, Tablo
XXVI). Giindiiz DKBY ve giindiiz SKB ile bircok AS parametresi arasinda anlaml iligki
saptand1 (p< 0,05, Tablo XXVI).
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Hasta grubunun YIKBM &lgiimleri ile laboratuvar verilerinden iire, aglk
insiilin, CRP, IL-6, leptin, SICAM-1, total kolesterol, LDL, HDL ve trigliserid arasinda
herhangi bir anlamli iligki saptanmadi (p> 0,05, Tablo XXVII). Laboratuvar sonuglarinda
sadece kreatinin ile glindiiz SKB arasinda orta diizeyde iliski saptand1 (= 0,436, p< 0,001,
Tablo XXVII). Kreatinin ile giindiiz SKBY, giindiiz DKBY, giindiiz DKB ve gece SKB
arasinda pozitif korelasyon saptandi (sirasiyla p= 0,027, p= 0,004, p= 0,014 ve p= 0,031).
Urik asit ve eGFR ile giindiiz SKBY, gece SKBY, gece DKBY, giindiiz SKB, gece SKB ve
gece DKB arasinda pozitif korelasyon saptandi (p< 0,05, Tablo XXVII, Sekil 22a-f). A¢hk
glukoz ile gece DKB arasinda ve HOMA-IR ile gece SKB arasinda pozitif korelasyon
saptandi (sirasiyla p= 0,017 ve p= 0,050, Tablo XXVII)

Obez + HT grubunun laboratuvar sonuglarindan iire ile gece DKBY arasinda
negatif, kreatinin ile giindiiz SKB, UA ile giindiiz SKB, sSICAM-1 ile giindiiz DKBY ve
SKB fark(orta kuvvette), giindiiz SKB ile total kolesterol ve LDL arasinda pozitif iligki
saptand1 (sirastyla p=0,031, p=0,042, p=0,032, p=0,010, p=0,001, p=0,047 ve p=0,034,
Tablo XXVIII). Aglik insiilin, aghk glukoz, HOMA-IR, CRP, IL-6, leptin, HDL ve
trigliserid ile YIKBM parametreleri arasinda anlamli korelasyon saptanmadi (p> 0,05,

Tablo XXVI1I).

Hipertansiyon grubunda iire ile DKB fark, eGFR ile SKB/DKB fark ve leptin
ile giindiiz SKBY arasinda negatif ve orta diizeyde iliski saptandi (sirasiyla p=0,005,
p=0,022, p=0,011 ve p=0,005, Tablo XXIX). Kreatinin ile giindiiz DKBY, gece SKBY,
gece DKBY, giindiiz SKB, giindiiz DKB ve gece DKB arasinda pozitif korelasyon saptandi
(sirastyla p=0,004, p=0,048, p=0,036 ve p=0,001, p=0,005, p=0,038, Tablo XXIX). Urik
asit ile gece SKBY, gece DKBY, giindiiz SKB ve gece DKB arasinda pozitif ve orta
kuvvette korelasyon saptandi (sirasiyla p=0,019, p=0,016, p=0,015 ve p=0,023, Tablo
XXIX). Aclik glukoz ile gece DKB arasinda pozitif iliski saptandi (p=0,005, Tablo XXIX).
Aclik insiilin, HOMA-IR, CRP, IL-6, sSICAM-1, total kolesterol, LDL, HDL ve trigliserid
arasinda anlaml iligki saptanmadi (p> 0,05, Tablo XXIX).

Hasta grubunda {ire ile NDH ve periferik SKB arasinda negatif (sirastyla p=
0,035, p=0,036), kreatinin ile augmentasyon indeksi, nabiz ve yansitma biiyiikliigii arasinda
negatif (sirasiyla p< 0,001, p= 0,001, p= 0,024), periferik SKB, OAB, merkezi SKB ve
kardiyak output arasinda pozitif (p= 0,033, p= 0,032, p= 0,050, p=0,022) iliski saptandi
(Tablo XXX). Augmentasyon basinci ile UA, aglik insiilin ve HOMA-IR arasinda pozitif
(sirastyla p= 0,011, p= 0,033, p=0,035), yansitma biiyiikliigii ile kreatinin, UA, a¢lik insiilin
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ve HOMA-IR arasinda negatif (sirastyla p= 0,024, p= 0,026, p= 0,006, p= 0,009) iliski
saptand1 (Tablo XXX). Ayrica UA ile NDH, periferik SKB, OAB ve kardiyak output
arasinda pozitif (p= 0,042, p= 0,010, p= 0,020 ve p< 0,001), augmentasyon indeksi,
augmentasyon basinci ve yansitma biiyiikliigii arasinda negatif korelasyon saptandi
(srasiyla p= 0,002, p= 0,012 ve p= 0,026, Tablo XXX). Kardiyak output ile bir¢cok
laboratuvar sonucu arasinda anlamli iligki saptandi (p< 0,05, Tablo XXX). Merkezi NB ile
laboratuvar verilerinden sadece eGFR, merkezi DKB ile sadece LDL, merkezi SKB ile
sadece kreatinin ve periferik DKB ile sadece LDL arasinda pozitif korelasyon saptandi
(sirasiyla p= 0,010, p= 0,020, p= 0,050, p= 0,022, Tablo XXX). CRP ile yalnizca
augmentasyon indeksi arasinda negatif (p= 0,024), aglik glukozu ile nabiz, SICAM-1 ile
kardiyak output, IL-6 ile NB ve kardiyak output arasinda pozitif korelasyon saptandi
(swrastyla p= 0,037, p= 0,013, p= 0,023, p= 0,019, Tablo XXX). Leptin ve total kolesterol
ile AS parametreleri arasinda anlamli iliski saptanmadi (p> 0,05, Tablo XXX).

Kontrol grubunda AS parametreleri ile tire, CRP, total kolesterol, LDL ve HDL
arasinda anlamli iligki saptanmadi (p> 0,05, Tablo XXXI). Urik asit ile NDH, periferik SKB
(orta kuvvette) ve NB (orta kuvvette) arasinda pozitif (sirasiyla p= 0,044, p= 0,014 ve p=
0,002) ve nabiz arasinda negatif (p= 0,040) korelasyon saptandi (Tablo XXXI). Leptin ile
merkezi NB ve yansitma biiylikliigli arasinda pozitif (sirasiyla p= 0,028, p=0,022), IL-6 ile
merkezi DKB arasinda negatif (p= 0,039), SICAM-1 ile augmentasyon indeksi ve nabiz
arasinda negatif (sirastyla p= 0,010, p=0,002), merkezi NB ve yansitma biiyiikliigii arasinda
pozitif (sirasiyla p= 0,037, p= 0,022) korelasyon saptandi (Tablo XXXI). Augmentasyon
basinci ile eGFR arasinda negatif (p= 0,020), aclik insiilin arasinda pozitif (p= 0,032)
korelasyon saptandi (Tablo XXXI). Kardiyak output ile sadece eGFR arasinda orta kuvvetli
iliski saptand1 (p< 0,001, Tablo XXXI). Periferik DKB ile aclik insiilin ve HOMA-IR
arasinda pozitif iliski saptandi (sirasiyla p= 0,010, p= 0,002, Tablo XXXI). Trigliserid ile
periferik SKB (orta kuvvette), OAB, NB (orta kuvvette) ve merkezi SKB arasinda pozitif
korelasyon saptandi (sirasiyla p= 0,016, p= 0,028, p= 0,016 ve p= 0,023, Tablo XXXI).
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Obez + HT grubunda iire ile NDH ve nabiz arasinda negatif korelasyon saptandi
(swrastyla p= 0,013, p= 0,027, Tablo XXXII). Kreatinin ile periferik SKB, OAB ve kardiyak
output arasinda pozitif (sirastyla p= 0,008, p= 0,012 ve p< 0,001), augmentasyon indeksi,
augmentasyon basinci ve yansitma biiyiikliigli arasinda negatif korelasyon saptandi
(sirastyla p= 0,008, p= 0,013 ve p= 0,005, Tablo XXXII). Urik asit ile sadece nabiz (p=
0,029) ve eGFR ile nabiz arasinda pozitif korelasyon saptandi (p= 0,031, Tablo XXXII).
Aglik insiilin ile OAB ve kardiyak output arasinda pozitif (sirasiyla p= 0,044, p= 0,018),
augmentasyon basinci ve yansitma biiyiikliigii arasinda negatif korelasyon saptandi
(swrastyla p= 0,010, p= 0,002, Tablo XXXII). Aglik glukoz, HOMA-IR, CRP, IL-6, leptin
ve trigliserid ile AS 6l¢lim parametreleri arasinda anlamli iligki saptanmadi (p> 0,05, Tablo
XXXII). Laboratuvar verilerinden sICAM-1 ile NDH, OAB ve merkezi SKB arasinda
pozitif korelasyon saptandi (sirasiyla p= 0,021, p= 0,031 ve p= 0,038, Tablo XXXII).
Periferik DKB, OAB ve merkezi SKB ile total kolesterol, LDL ve HDL arasinda anlaml
iligki saptand1 (p< 0,05, Tablo XXXII). Merkezi DKB ilevtotal kolesterol ve LDL arasinda
pozitif korelasyon saptandi (sirasiyla p= 0,015, p= 0,002, Tablo XXXII). Periferik SKB ile
LDL arasinda pozitif korelasyon saptandi (p= 0,007). Nabiz basincit ve merkezi NB ile

laboratuvar verileri arasinda anlamli iliski saptanmadi (p> 0,05, Tablo XXXII).

Hipertansiyon grubunda iire, eGFR, CRP, leptin, total kolesterol, LDL ve HDL
ile AS 6l¢iim parametreleri arasinda anlamli iliski saptanmadi (p> 0,05, Tablo XXXIII).
Kreatinin ile NDH, periferik SKB ve kardiyak output arasinda pozitif (sirasiyla p= 0,022,
p=0,014 ve p=0,010), augmentasyon indeksi ve nabiz arasinda negatif (sirasiyla p= 0,001,
p= 0,016) korelasyon saptand: (Tablo XXXIII). Urik asit ile periferik SKB ve kardiyak
output arasinda pozitif (sirasiyla p= 0,041, p= 0,001), augmentasyon indeksi arasinda
negatif (p= 0,002) korelasyon saptandi (Tablo XXXIII). Aclik insiilin ile NB, aglik glukoz
ile augmentasyon indeksi, HOMA-IR ile NB arasinda pozitif korelasyon saptandi (sirasiyla
p= 0,028, p= 0,050, p= 0,025, Tablo XXXIII). Interl6kin-6 ile NDH, periferik SKB, OAB,
NB ve merkezi SKB arasinda pozitif iligki saptandi (sirasiyla p= 0,008, p= 0,004, p= 0,005,
p= 0,033, p= 0,033, Tablo XXXIII). Trigliserid ile periferik DKB, OAB, merkezi SKB ve
merkezi DKB arasinda pozitif korelasyon saptandi (sirasiyla p= 0,029, p= 0,028, p= 0,020
ve p=0,012, Tablo XXXIII). Yansitma biiyiikliigii ile SICAM-1 arasinda negatif korelasyon
saptand1 (p= 0,028, Tablo XXXIII).
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Hasta grubunun laboratuvar sonuglarinda iire ve CRP ile diger laboratuvar
verileri arasinda anlamli iliski saptanmadi (p> 0,05, Tablo XXXIV). Kreatinin ile UA
arasinda pozitif (p= 0,001), eGFR arasinda negatif (p= 0,50) iliski saptandi. Estimated
glomerular filtration rate ile UA, aclik insiilin ve HOMA-IR arasinda pozitif korelasyon
saptand1 (sirasiyla p= 0,044, p= 0,011, p= 0,009). Urik asit ile a¢lik insiilin, HOMA-IR,
leptin, SICAM-1, total kolesterol, LDL ve trigliserid arasinda pozitif korelasyon saptandi
(strastyla p= 0,002, p= 0,003, p= 0,040, p= 0,047, p= 0,038, p= 0,001 ve p= 0,001, Tablo
XXXIV). Interlokin 6 ile aglik insiilin, SICAM-1 ve trigliserid arasinda pozitif korelasyon
saptand1 (p= 0,047, p= 0,002, p= 0,036, Tablo XXXIV). Leptin ile aglik insiilin ve HOMA -
IR arasinda pozitif korelasyon saptandi (sirasiyla p= 0,001, p= 0,001, Tablo XXXIV). A¢lik
instilin ile HOMA-IR, total kolesterol, LDL ve trigliserid arasinda pozitif korelasyon
saptandi (sirastyla p< 0,001, p< 0,001, p< 0,001 ve p< 0,001, Tablo XXXIV). Aclik glukoz
ile HOMA-IR, total kolesterol ve LDL arasinda pozitif iliski bulundu (sirasiyla p= 0,006,
p= 0,004 ve p= 0,019, Tablo XXXIV). HDL ile UA, aglik insiilin ve HOMA-IR arasinda
negatif korelasyon saptandi (sirasiyla p= 0,001, p= 0,002 ve p= 0,003, Tablo XXXIV).
HOMA-IR ile total kolesterol, LDL ve trigliserid arasinda pozitif korelasyon saptandi
(sirastyla p< 0,001, p< 0,001 ve p< 0,001, Tablo XXXIV). Leptin ile SICAM-1, total
kolesterol, LDL ve trigliserid arasinda pozitif iliski saptand1 (sirasiyla p< 0,001, p< 0,001
ve p< 0,001 ve p= 0,006, Tablo XXXIV). sICAM-1 total kolesterol ve LDL ile pozitif
iligkili bulundu (sirastyla p= 0,005, p= 0,003, Tablo XXXIV). Trigliserid, total kolesterol,
LDL ve HDL ile iliskili bulundu (p= 0,001, p= 0,002, p< 0,001, Tablo XXXIV).

Kontrol grubunun laboratuvar verilerinde UA ile iire, kreatinin ve eGFR
(strastyla p= 0,006, p< 0,001, p=0,005), CRP ile total kolesterol ve LDL (sirastyla p= 0,006,
p= 0,019), IL-6 ile eGFR, leptin ve SICAM-1 (sirasiyla p= 0,036, p= 0,045, p< 0,001),
SICAM-1 ile eGFR (p=0,038), trigliserid ile kreatinin, aglik insiilin ve HOMA-IR arasinda
(strastyla p= 0,010, p= 002 ve p= 0,007) pozitif korelasyon saptandi (Tablo XXXV).

Obez + HT grubunun laboratuvar sonuclarinda UA ile kreatinin (p= 0,043),
eGFR ile aglik insiilin ve HOMA-IR (sirasiyla p= 0,031, p= 0,028), aclik insiilin ile total
kolesterol ve trigliserid (sirastyla p= 0,011, p< 0,001), aclik glukoz ile total kolesterol ve
LDL (p< 0,001, p= 0,007), HOMA-IR ile total kolesterol, LDL ve trigliserid (sirasiyla p=
0,003, p= 0,028, p< 0,001), leptin ile SICAM-1, total kolesterol ve LDL (sirastyla p= 0,021,
p= 0,042, p=0,043), total kolesterol ile trigliserid arasinda pozitif (p= 0,046), HDL ile aclik
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insiilin ve trigliserid arasinda negatif korelasyon saptandi (sirasiyla p= 0,046, p< 0,001,

Tablo XXXVI).

Hipertansiyon grubunda tire ile total kolesterol ve LDL (sirasiyla p= 0,019,
p=0,004), UA ile kreatinin ve LDL (sirasiyla p< 0,001, p= 0,047), sSICAM-1 ile leptin, total
kolesterol ve LDL (sirasiyla p= 0,012, p= 0,036 ve p= 0,045)arasinda pozitif korelasyon
saptand1 (Tablo XXXVII).

Tiim hasta grubu, kontrol grubu ve HT grubunda UA ile tam1 SKB arasinda
pozitif korelasyon (sirasiyla r= 0,389, p= 0,008, r= 0,401, p= 0,017, r= 0,645, p< 0,001)
saptanirken tan1 DKB ile anlaml1 iligski saptanmadi (p> 0,05). Obez + HT grubunda hem
tan1 SKB hem de tan1 DKB ile iliskisiz bulundu (p> 0,05).

Antropometrik verilerin YIKBM ol¢iimleri ile iliskisi incelendiginde hem tiim
hasta grubu hem obez + HT grubu hem de HT grubunda yas ile giindiiz DKBY ve giindiiz
DKB arasinda pozitif korelasyon saptandi (p< 0,05). Ayrica ii¢ grupta da VKI ile YIKBM
verileri arasinda anlamli iliski saptanmadi (p> 0,05). Kilo ile iliskileri degerlendirildiginde
tiim hasta grubunda giindiiz SKBY, giindiiz DKBY, giindiiz SKB ve gece SKB arasinda,
obez + HT grubunda ise giindiiz SKBY, giindiiz DKBY, giindiiz SKB ve gece SKB
arasinda, HT grubunda ise gece SKBY ve giindiiz SKB arasinda pozitif korelasyon saptandi
(p< 0,05). Boy sds ve boy persentil ile giindiiz SKBY, giindiiz DKBY, giindiiz SKB ve
giindiiz DKB arasinda tiim hasta grubunda ve obez + HT grubunda negatif korelasyon (p<

0,05) saptanirken HT grubunda anlamli iligski saptanmadi (p> 0,05).

Antropometrik verilerin AS verileri ile iliskilerinde; NDH ve augmentasyon
indeksi ile boy, kilo ve VK1 arasinda iliski ii¢ grupta saptanirken (p< 0,05) kontrol grubunda
anlaml iligki saptanmadi (p< 0,05). Yas ile NDH ve augmentasyon indeksi arasinda tiim
hasta grubu ve HT grubunda anlamli iliski saptandi (p< 0,05). Kontrol grubunda boy ile
augmentasyon basinci ve yansitma buylikligli disindaki tiim AS verileri arasinda anlaml

iligki saptand1 (p< 0,05).
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5. TARTISMA

Cocukluk ¢aginda HT goriilme sikliginda Tirkiye’de ve diinyada son yillarda
ciddi oranda artis olmustur. Bu artisin altinda yatan sebepler arasinda 6zellikle ¢cocukluk
yas grubunda obezite sikliginin artmasi da etkilidir. Obezitede artma primer HT sikligin1 da
arttirmaktadir (153). Hipertansiyon siklig1 Tiirkiye’de ¢ocuk yas grubunda %6,1 olarak
saptanmustir (11).

Hipertansiyon tanis1 igin altin standart, YIKBM degerlendirmesidir. Giinliik
aktivite ve fizyolojik degisimleri gostermesi nedeniyle tanida giivenilirligi arttirmaktadir
(68, 78). Ayrica anlik hastane Olgiimlerine gore daha dogru sonuglar vermektedir.
Hipertansiyonun Kardiyovaskiiler mortalite ve morbidite riskini saptamada da YIKBM,

anlik 6lgtimlere gore Ustiinliik saglamaktadir (154).

Obezite insidans1 artis nedenleri, ¢ocuklarin beslenme aliskanliklarindaki
olumsuz degisikliklerle yiiksek kalorili, yagh ve tuzlu gida tiikketiminin artmasi, fiziksel
aktivitede azalma, uyku bozukluklarinda artma ve ¢ocuklarda artan stres faktorleri olarak
siralanabilir. Bu faktdrler ayn1 zamanda ¢ocuk ve addlesanlarda primer HT prevalansinda

da artisa yol agmistir (3).

Hipertansif hastalarda endotel disfonksiyonu ve ateroskleroz sik goriiliir ve
hipertansiyona bagli u¢ organ hasarinin en 6nemli nedenlerindendir. Arteriyel sertlik
degerlendirmesi ile, HT olan hastalarda heniiz klinik semptom yokken bile aterosklerozun
saptanmasi ve varolan aterosklerozun ilerleme derecesini anlamada yardimci olan bir
yontemdir (127).

Bu calismada obez ve hipertansif cocuklar ile normal agirlikli hipertansif
cocuklarin saglikli gocuklara gére serum UA diizeylerinin endotel disfonksiyon gostergesi
olarak kullanilip kullanilamayacagini aragtirdik. Ayrica bu ¢ocuklarda arteriyel sertlik ile

inflamasyon belirteglerinin iliskisini de arastirmay1 amagladik.

Urik asit yiiksekliginin, obezitesi olan HT lu ¢ocuklarda, tan1 aninda dikkat
edilmesi gereken bir parametre oldugunu diigiiniiyoruz. Ayrica, hem normal agirlikli hem
de obez + HT olan ¢ocuklarda, tan1 aninda bakilan UA’nin arteriyel sertlik &lgiimlerinden
bircoguyla korele oldugunu (NDH, periferik SKB/DKB, augmentasyon basinci, kardiyak

output) gordiik. Ve endotel disfonksiyonunun bu ¢ocuklarda tan1 aninda var oldugunu ve
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bunu saptamak i¢in hem serum UA diizeyi hem de arteriyel sertlik 6l¢iimlerinin beraber

kullanilmasinin oldukga faydali olacagini diisiiniiyoruz.

Calismamizda, demografik verilerden sadece VA ve VKI 6l¢iimleri beklendigi
gibi, obez + HT grubunda diger iki gruptan yiiksek saptandi. Ayrica, YIKBM ol¢iimleri
calismada obez + HT ve HT gruplarinda ilk tani aninda degerlendirilmisti ve bu ¢ocuklar
HT tanisint heniiz daha yeni alan hastalardi. Obez + HT ve HT cocuklar arasinda YIKBM
Olciimleri farkli bulunmadi. Arteriyel sertlik Ol¢limlerinde birgok parametre (NDH,
periferik SKB/DKB, OAB, NB, nabiz, merkezi SKB/DKB, merkezi NB ve Kkardiyak
output) hasta grubunda kontrol grubuna gore yiiksek saptandi. Arteriyel sertlik
parametrelerinden yansitma biyiikligl ozellikle obez + HT grubunda anlamli diisiik

saptandi.

Son yillarda arteriyel sertligin kardiyovaskiiler hastaliklarin patogenezindeki
roliiniin anlagilmasiyla arteriyel sertlik degerlendirmesi klinik ortamlarda daha sik
kullanilmaktadir (155). Merkezi KB 6l¢timii ug organ hasarinin ve antihipertansif tedaviye
yanitin degerlendirilmesinde periferik KB’dan daha duyarhidir (133, 136). Merkezi KB ve
noninvazif olarak 6l¢gmede en sik kullanilan yontem nabiz dalga analizidir. Arkus aortadan
baslayan nabiz dalgasinin perifere ilerleme siirecinde olusturdugu basincin, damar
duvarinda olusturdugu kompliyans ve dalga yansimalarinin degerlendirilmesiyle arteriyel

sertlik 6l¢timii elde edilir (136).

Hipertansiyon ve obez ¢cocuklarda mortalite ve morbidite agisindan 6nemli olan
kardiyovaskiiler sistem etkilenmesidir. Kardiyovaskiiler sistemin, aterosklerozun, erken
donemde degerlendirilmesi agisindan arteriyel sertlik ve NDH degerlendirmesi 6nem
tasimaktadir. Nabiz dalga hiz1 6l¢iimii merkezi KB ve arteriyel sertlik gostergesi olarak
kullanilan 6nemli bir parametredir. Bu gibi durumlarda hastaliklarin ortaya ¢ikmasi,
ilerlemesi veya komplikasyonlarin gelismesini Onlemek amaciyla diyet, yasam tarzi

degisiklikleri gibi nonfarmakolojik tedaviler onerilebilir.

Nabiz dalga hizi, arteriyel nabzin damar duvari boyunca hareketinin hizi olarak
tanimlanir. Arteriyel sertligin bir gostergesi olarak NDH kardiyovaskiiler riski yiiksek

hastalar1 tanimlamada énemli rol oynar (155).
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Noninvazif ve kolay Olgiilen bir parametre olan nabiz dalga hizi,
kardiyovaskiiler hastaliklardan etkilendigi gibi obezite, bobrek yetmezligi, diyabet, insiilin
direnci gibi bir¢ok durum ve kronik hastaliklardan etkilenmektedir (143-146, 156).

Nabiz dalga hizinin 6l¢iilmesi i¢in birgok metod bulunmaktadir. Transdiiserler
ile invazif olarak, doppler ultrasonografi, tonometrik cihazlar ve ossilometrik cihazlar ile
Ol¢iilebilmektedir. Ossilometrik yontemler de diger yontemler kadar giivenilir sonuglar
vermektedir (131, 140, 150, 157). Biz de galismamizda tiim ¢ocuklarda hem basit hem de
pratik ve kullanish bir yontem olmasi nedeniyle ossilometrik yontem ile nabiz dalga hizi

Olclimii yaptik.

Birgok calismada AS parametrelerinden NDH, HT hastalarinda kontrol
grubunda anlamli yiiksek bulunmus. Arteriyel sertlik parametrelerinden NDH, obez ve
hipertansif grupta, obez ve normotansif gruba ve kontrol grubuna gore anlamli derecede
yiksek saptanmig (158). Tiirkiye’de 2017 yilinda yapilan bir c¢alismada hipertansif
cocuklarin AS degerlendirmelerinde NDH kontrol grubuna gore anlamli derecede yiiksek
bulunmus (151). Bizim g¢alismamizda ise AS verilerinden NDH kontrol grubunda diger
gruplardan anlaml diisiik saptandi. Bu durumun HT un NDH 6l¢iimiinii obeziteden daha
fazla etkilemesine bagl olabilecegini ve 24 saatlik O6l¢lim yapmamis olmamizin etkisi

oldugunu diistindiik.

Hipertansif ebeveynlerin normotansif ¢ocuklarinda yapilan 6l¢limlerde
NDH’nin kontrol grubuna gore yiiksek olmasi bu ¢ocuklarda HT gelismeden subklinik
aterosklerozun baglamig olabilecegini diisiindiirmektedir (159-164). Meng ve ark’nin
pediatrik HT hastalarinda kardiyovaskiiler organ hasarim1 degerlendirdikleri ¢alismada
NDH hipertansif grupta normotansif gruba gore anlamli derecede yiiksek saptanmis (165).
Calismamizda yeni tan1 almig HT hastalar1 degerlendirilmesine ragmen, NDH o6l¢iimleri
hem obez + HT hem de HT grubundaki ¢ocuklarda kontrol grubuna gore yiiksek saptandi.
Ayrica NDH’nin 4,8 m/sn istiinde olmasinin ¢ocuklarda HT riskini 6,8 kat arttirdigini
saptadik. Bununla beraber NDH’y1 da kiz cinsiyet ve yasin ilerlemesinin arttirdigini gordiik.
Ayrica NDH’nin HT grubundaki c¢ocuklarda UA, IL-6, SICAM-1 ve YIKBM &l¢iim
parametreleri korele oldugunu gordiik. Sonu¢ta NDH’daki artisin HT ve kardiyovaskiiler

hastaliklarin erken gostergesi olarak kullanilabilecegini diistiniiyoruz.
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Normotansif ve hipertansifler hastalarda NDH’nin degerlendirildigi bir
calismada boy ile NDH arasinda pozitif korelasyon saptanmis (166). Baska bir ¢alismada
ise hipertansif popiilasyonda NDH ile boy ve kilo arasinda anlamli iliski saptanmis (167).
Bizim c¢alismamizda obez + HT grubu disindaki diger gruplarda NDH ile boy ve kilo

arasinda pozitif korelasyon saptandi.

Nabiz dalga hizi persentillerini belirlemek amaciyla yapilmis bir ¢alismada
saglikli ¢ocuklarda NDH’nin yas ve boya gore arttig1 saptanmis (142). Cin’de 15-88 yas
aras1 5757 eriskinde yapilmis bir ¢alismada NDH degerlendirilmis; yas ve VKI ile NDH
arasinda gii¢lii pozitif korelasyon saptanmis (164). Dort-18 yas arasi saglikli-obez ve HT u
olan cocuklarda yapilmis bir ¢alismada NDH 6lciimii ile VKI arasinda giiclii iliski
saptanmis (145). Calismamizda NDH tiim gruplarda boyun uzamasiyla artarken, sadece HT

olan cocuklarda yasin artisiyla artma saptandi.

Giuseppe ve ark’nin yaptigt calismada NDH ile hiperglisemi ve insiilin
rezistanst arasinda baglant1 tespit edilmis (168). Bizim ¢aligmamizda ise NDH ile aclik
glukoz, aglik insiilin ve HOMA-IR ile NDH arasinda anlamli iligki kontrol grubunda
saptanirken hasta gruplarinda herhangi bir iliski saptanmadi. Ek hastaligi olan ve kan sekeri
yiiksekligi olan ¢ocuklarin calismaya alinmamasina bagli olarak sonuglarda farklilik

olabilecegi diisiiniildii.

Bircok calismada NDH ile lipid profili arasindaki iliski incelenmis ve cogunda
arasinda anlamli bir korelasyon saptanmamis (169-171). Calismamizda NDH ile trigliserid
arasinda tiim hasta grubunda anlaml iliski saptanirken diger gruplarda herhangi bir iliski
saptanmadi. Ayrica NDH ile HDL arasinda obez + HT grubu hastalarda negatif korelasyon

saptandi.

Yiming ve ark’nin calismasinda ise total kolesterol ve trigliserid ile iligkisi
saptanirken LDL ve HDL ile iliskisi saptanmamis (172). Kozakova ve ark’nin yaptigi
calismada ise NDH ile aclik glukoz ve lipid diizeyleri arasinda anlamli iligki saptanmis
(173). Bizim ¢alismamizda ise literatiirden kismen farkli olarak hasta grubu ve obez + HT
grubunda NDH ile HDL arasinda iliski saptanirken trigliserid ile iligski sadece tiim hasta
grubunda saptanirken aglik glukozu ile NDH iliskisi sadece kontrol grubunda saptandi.

Stelcar ve ark’nin primer HT lu ¢ocuk ve gencler arasinda yaptig1 ¢alismada

NDH ile total kolesterol ve UA arasinda pozitif korelasyon saptanmis (174). Calismamizda
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ise NDH ile total kolesterol arasinda higbir grupta anlaml iliski saptanmadi. Urik asit ile
NDH arasinda pozitif korelasyon tiim hasta grubu ve kontrol grubunda saptanirken hasta
gruplart ayr1 ayr incelendiginde obez + HT ve HT grubunda anlamli korelasyon
saptanmadi. Literatiirden farkli olarak calismamizda NDH ile lipid profili arasinda giiclii

bir iligki saptamadik.

Augmentasyon indeksi arteriyel sertligi degerlendiren parametrelerden biridir.
Sol ventrikiil ejeksiyonuna bagli kan basincindaki ilk yiikselme ile yansiyan dalgalara bagh
olusan ikinci yiikselmenin olusturdugu basing arasindaki farkin NB’ye oranmin (AP)
matematiksel hesaplamasidir (175). Augmentasyon indeksi, sistemik arter agacinin
sertligini yansitir (155). Augmentasyon indeksinde artmanin NDH ile iligkili oldugu
bilinmektedir (132, 176). Wojtowicz ve ark’nin yaptig1 ¢alismaya 45 obez ve primer
hipertansif, 39 obez normotansif ve 38 kontrol grubu ¢ocuk alinmis ve arteriyel sertlik
degerlendirmesi yapilmis. Arteriyel sertlik parametrelerinden augmentasyon indeksi
Ol¢timii gruplar arasinda farkli saptanmamis (158). Terlemez ve ark’nin galismasinda
hipertansif cocuklarda augmentasyon indeksi kontrol grubuna goére anlamli yiiksek
saptanmig (151). Calismamizda gruplar arasinda augmentasyon indeksi 6l¢iimiinde farklilik
saptanmadi. Bu durumun, arteriyel sertlik degerlendirmesini 24 saatlik degil de anlik 6l¢tim

ile yapmamiza bagli olabilecegini diisiindiik.

Ardyiike karst olan merkezi sistolik basing ve merkezi NB, biiyiik elastik
arterlerin dilatasyonunu saglayan basingtir. Hipertansif hastalarda u¢ organ hasarini
gostermede, merkezi sistolik basing ve merkezi NB, periferik nabiz basincina gére daha
onemli oldugu calismalarda gosterilmistir (150). Bir meta analizde merkezi kan
basincindaki 10mmHg’lik artisin kardiyovaskiiler hastalik riskini %9 arttirdig1 gosterilmis
(177). Ailesinde HT Oykiisti olan normotansif ¢ocuklarda, merkezi sistolik kan basinci
kontrol grubuna goére daha yiiksek bulunmus (178). Bizim ¢alismamizda hipertansiyonlu
(obez ve normal agirlikli) ¢ocuklarda kontrol grubuna gore merkezi SKB/DKB, NB ve
merkezi NB anlamli yiiksek bulundu. Bu ¢alismada yeni tanili ht olgular1 degerlendirilmis

olmasina ragmen, kardiyovaskiiler etkilenmenin tan1 aninda var oldugunu diigiiniiyoruz.

Bir caligmada periferik SKB ve OAB, HT grubunda kontrol grubuna gore
anlaml1 yiiksek saptanmis. Fakat periferik DKB, merkezi SKB/DKB ve nabiz agisindan
gruplar arasinda anlamli fark saptanmamis (151). Bizim ¢alismamizda ise AS verilerinden

periferik SKB/DKB, OAB, nabiz ve merkezi SKB/DKB hipertansiyonlu (obez ve normal
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agirlikl) gocuklarda kontrol grubundan anlamli yiiksek saptandi. Sonugta, yeni tan1 almis
olan HT’lu c¢ocuklarda kardiyovaskiiler etkilenme yaninda periferik damarlarda da

etkilenmenin oldugunu diisiiniiyoruz.

Sempatik sistem aktivasyonuna bagl olarak esansiyel hipertansiyonda nabiz
sayisinda artis beklenmektedir. Fakat bazi calismalarda kalp hizinin bu durumdan
etkilenmedigi veya sempatik aktivasyonu duyarl bir sekilde yansitamayacagi bildirilmistir.
Bu nedenle HT un erken doneminde nabizda artis olsa da ge¢ donemde bu durumun
olmadigini bildiren ¢alismalar vardir (179, 180). Calismamizda hasta gruplarinda nabiz
sayisinda kontrol grubuna gére anlamli yiikseklik saptandi. Bu sonug ¢alismada yeni tani

almig HT hastalarin1 olmas1 ve sempatik sistem aktivasyonu ile ilgili olabilir.

Kardiyak output ve total periferik damar direnci ¢arpimi kan basincini belirler.
Kalp atim hacmi myokontraktilite ve kalbe gelen kan ile belirlenir. Periferik damar direnci
ise damar elastisitesi, myokontraktilite ve kalpten pompalanan kan ile iligkilidir (18, 19).
Damarlarin kompliyansindaki degisiklikler ve yangisal degisiklikler bazen geri doniistimlii
endotelyal bozukluklara neden olarak endotel disfonksiyonu sonucu vaskiiler yeniden
yapilanmaya yol acar. Bu durum ilerledik¢ce geri doniisiimsiiz olan intimal fibrozis ve
ateroskleroza yol agar (39). Terlemez ve ark’nin (151) yaptig1 calismada HT lu ¢ocuklar ile
kontrol grubu arasinda kardiyak output 6l¢iimiinde farklilik saptanmamis. Calismamizda
kardiyak output 6l¢iimiinii hem obez hem de normal agirlikli HT olan ¢ocuklarda kontrol
grubunda anlamli yiiksek saptadik. Ayrica, kardiyak outputun, HT olan ¢ocuklarda UA,
eGFR, aclik insiilin, HOMA-IR, IL-6, SICAM-1 ve trigliserid ile pozitif yonde korele
oldugunu gordiik. Bu nedenle, AS 6l¢iimiinde, kardiyak output 6l¢iimii yliksekliginin HT
acisindan  bir  belirteg  oldugunu ve lipit-inflamatuar  sitokinlerle  beraber

degerlendirilmesinin faydali olacagini diistiniiyoruz.

Urik asit HT icin risk faktorleri arasindadir. Endotelden nitrik oksit {iretilmesini
azaltarak endotel disfonksiyonu ve ateroskleroza yol acar ve HT a sebep olur. Bu nedenle

UA degerlendirilmesi HT tan1 ve takibinde 6nemlidir.

Calismalarda iirik asitin HT yapic1 etkisinin iki agamada olustugu gosterilmistir
(18, 43-45). Erken evrede; {irik asit yiiksekligi, endotel disfonksiyonu, hafif
tiibiilointerstisiyel zedelenme ve inflamasyona yol agarak geri doniisii olabilen sodyuma

direngli HT’a neden olurken, uzun siiren iirik asit yiiksekligi bobrekte afferent arteriyollerde
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diiz kas proliferasyonuna sebep olarak kalic1 degisikliklere neden olur ve sodyuma duyarlh

HT gelisir.

Son yillarda ¢ocuklarda hiperiirisemi sikliginda artma gozlenmektedir (185,
195). Eriskin ¢alismalarinda kardiyovaskiiler hastaliklarda mortalitede artma ile UA
diizeyleri arasinda iliski, geleneksel risk faktorlerinden bagimsiz olarak tanimlanmistir
(195-199). Eriskinlerde kardiyovaskiiler hastaliklarin sik rastlanan 6ncii durumlarindan biri
sol ventrikiil hipertrofisidir (200). Kalpteki bu patolojik yeniden yapilanma eriskinlerde
yiiksek tirik asit diizeyleriyle iliskili bulunmustur (201, 202). Sol ventrikiil hipertrofisi ve
hiperiirisemi birlikteligi kardiyovaskiiler olaylarin gerceklesme riskini arttirir (198). Bazi
calismalar addlesanlarda UA diizeyini diisiirmenin KB’yi diisiirebilecegini gostermektedir
(203), fakat heniiz eriskinlerde ve adolesanlarda hipertansiyon tedavisinde tdrepatik
hedefler arasinda degildir. Ayrica hipertansif cocuklarda UA diizeyleri ile kardiyovaskiiler
hastaliklar i¢in risk faktorleri ve u¢ organ hasar1 arasindaki iligki heniiz tam tanimlanamamis

(203).

Kan basinci ile UA arasinda bazi kesitsel veya prospektif ¢alismalarda sasirtict
sekilde anlamli iliski bulunamamis (203-205). Urik asit ile KB iligkisinin altinda yatan
mekanizmalarin UA’nin etkiledigi oksidatif stres, aktive ettii inflamatuar yolaklar,
vaskiiler diiz kas proliferasyonu ve endotel disfonksiyonunu arttirmasi ve RAAS’1 uyarmasi

olarak diistiniilmektedir (206).

Calismamizda UA ile HT grubunun YIKBM verileri arasinda siklikla iliski
saptanirken obez + HT grubunda UA ile sadece giindiiz SKB arasinda anlamli iliski
saptandi. Laboratuvar sonuglarindan CRP ile sadece kontrol grubunda total kolesterol ve
LDL arasinda, sadece tiim hasta grubunda AS verilerinden augmentasyon indeksi arasinda
iliski saptandi. Leptin ile YIKBM verilerinden sadece giindiiz SKBY, sSICAM-1 ile YIKBM
verilerinden sadece giindiiz DKBY ve SKB fark arasinda anlamli iligki saptanirken CRP ve

IL-6 ile YIKBM verileri arasinda anlamli iliski saptanmadi.

Tiirkiye’de esansiyel hipertansiyon tanistyla takipli cocuklarin degerlendirildigi
bir calismada, UA diizeyleri hem hipertansif grupta hem de obez hastalarda normal agirlikls
gruba gore anlamli farkli bulunmus. Obez grupta UA diizeyleri ile YIKBM verilerinden
giindiiz SKB, gece SKB/DKB ve gece DKBY arasinda anlamli iliski saptanmig. Tim
hipertansif hasta gruplarinda UA diizeyi ile giindiiz-gece SKB arasinda da anlamli iliski
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saptanmis (106). Valle ve ark’nin yaptig1 bir calismada, UA diizeyi ile SKB ve DKB
arasinda pozitif iligki saptanmis (181). Calismamizda literatiirle uyumlu olarak, hem
normal agirliklt HT hem de obez + HT grubunda serum UA diizeylerini saglikli cocuklardan
yiiksek saptadik. Ayrica, HT olan ¢ocuklarda serum UA diizeyini, 6zellikle giindiiz-gece
SKB ve gece SKBY/DKBY ile pozitif yonde zayif iligkili saptadik. Rutin KB 6l¢iimleriyle
birlikte rutin laboratuvar tetkiklerinde UA nin bir biyobelirte¢ olarak kullanilmast HT u

geri doniisii olabilen erken evrede yakalanmasina yardimci olabilecegini diisiiniiyoruz.

Kesitsel bir ¢alismada, ¢oklu degiskenli analizde UA diizeyi ile HT arasinda
iliski bulunamamis (185). Bunun bircok agiklamasi olabilir. Yeni tanit HT hastasi
cocuklarda UA’nin ug¢ organ hasar1 gelisiminde daha kiigiik bir rolii oldugu diisiiniilmiis.
Aym zamanda bu durum kardiyovaskiiler sistemin yalmzca UA yiiksekliginin daha uzun
stirmesi sonucunda etkilenmesine baglanabilir. Fakat biz calismamizda, hastalarimizin ug

organ degerlendirmesini yapmadigimiz i¢in bu konuda yorumda bulunamadik.

Literatiirde serum UA diizeyi ve AS karsilagtirmasinin yapildig1 bildigimiz
kadariyla sinirlt sayida ¢aligma var. 2016 yilinda ¢ocuklarda yapilan bir ¢alismada, tip 1
DM ve saglikli ¢ocuklarda UA diizeyi, KB, endotel disfonksiyonu ve arteriyel sertlik
Olctimleri kardiyovaskiiler parametre olarak incelenmis. Tip 1 DM hastalarda diisiik
bulunan UA diizeyi, NDH ve DKB ile korele saptanmis (191). Calismamizda UA diizeyini,
HT olan ¢ocuklarda (obez ve normal agirlikli), kardiyak output, NDH, periferik SKB ile
pozitif yonde, augmentasyon indeksi, yansitma biiyiikliigli ve augmentasyon basinciyla
negatif yonde korele saptadik. Calismamiz, obez ve normal agirlikli HT olan ¢ocuklarda
endotel disfonksiyonunun biyokimyasal olarak UA ile ve AS degerlendirmesiyle

arastirildigi bildigimiz kadariyla az sayidaki ¢alismalardan biridir.

Viazzi ve ark’nin yaptig1 ¢alismada obez gocuklarda UA diizeylerinde normal
kilolu ¢ocuklara gore artis saptanmis. Ayrica UA ile eGFR ve HDL arasinda negatif,
trigliserid ve HOMA-IR arasinda pozitif korelasyon saptanmis (182). 2015 yilinda Valle ve
ark’nin obez prepubertal ¢ocuklarda serum UA diizeylerinin inflamasyon biyomarkerlar1 ve
endotel disfonksiyonu ile iliskisini inceledigi calismada obez g¢ocuklarda UA, CRP ve
SICAM-1 diizeyleri yiiksek bulunmus ve UA diizeyleri ile VKI, insiilin, HOMA-IR, CRP,
IL-6, SICAM-1 ve trigliserid diizeyleri arasinda pozitif, HDL arasinda da negatif korelasyon
saptanmig (183). Bizim ¢aligmamizda obez + HT grubunda HT grubuna ve kontrol grubuna
gore UA diizeyleri artmis olarak saptandi. Hasta grubunda UA ile HDL arasinda negatif
eGFR, trigliserid ve HOMA-IR arasinda pozitif korelasyon saptandi. Kontrol grubunda ise

82



UA ile eGFR, trigliserid ve HOMA-IR arasinda pozitif korelasyon saptanirken UA ile HDL

ve IL-6 arasinda anlamli iliski saptanmadi.

Cocuklarda, yiiksek iirik asit diizeylerinin yag doku belirteci oldugu
soylenmektedir (185). Bir calismada, obez hipertansif hastalarda, UA, aglik glukoz, insiilini
ve HOMA-IR obez olmayan hipertansif hastalardan anlamli yliksek, HDL ise anlaml1 diisiik
saptanmis (184). Ayrica UA diizeyleri ile VKI ve trigliserid arasinda pozitif, HDL ile
negatif korelasyon saptanmis (184). Baska bir ¢alismada da obez grupta UA diizeyleri
kontrol grubuna gore yiiksek bulunmus, fakat obez grupta UA ile VKI veya insiilin arasinda
anlamli iligki saptanmamis (181). Reschke ve ark’nin yaptigi ¢alismaya gore hipertansif
cocuklarda UA yiiksekligi diisik HDL diizeyleri ile iliskili bulunmustur (185). Bizim
caliymamizda hem normal agirhikli HT grubunda hem de obez + HT grubunda UA diizeyi
anlaml yiiksek saptandi. Ancak obez ve normal agirlikli HT grubunda, obez olanlarda UA
diizeyleri daha yiliksek olmasina ragmen, istatistiksel olarak anlamli degildi. Ayrica, HT
olan ¢ocuklarda UA, hem inflamasyon belirtecleri (SICAM-1), hem adipoz doku ve lipit
metabolitleri (leptin, total kolesterol, LDL) hem de kan sekeri metabolizmasi ile (insiilin,
HOMA-IR) ve eGFR ile pozitif yonde korele saptandi. Bizim ¢alismamizin sonuglar1 da
literatiirii destekler nitelikteydi ve bu sonuglar dikkate alindiginda UA hem viicut yag

dokusundan hem de inflamasyondan etkilenen bir belirte¢ oldugunu diisiindiik.

Leptin viicutta metabolik durumlara cevap olarak adipoz dokudan salgilanan bir
hormon ve ayni zamanda inflamasyon markeridir. Enerji harcanmasi, diyet ile fazla enerji
alimimi engelleyerek viicut yagi ve viicut agirliginin diizenlenmesini saglar (4). Birgok
calismada leptinin obeziteyi gdsteren dnemli bir belirteg olarak saptanmis (4). Ayrica leptin
yiiksekliginin sempatik sistem aktivasyonu yaparak kan basincinda yiiksekligine de sebep
oldugu diisiiniilmektedir (51). 2011 yilinda Tiirkiye’de obez cocuklar iizerinde yapilan
prospektif bir ¢calismada leptin diizeyleri obez grupta kontrol grubuna gére anlamli derecede
yiiksek bulunmus (4). Bizim ¢alismamizda da leptin diizeyleri obez + HT grubunda HT

grubu ve kontrol grubuna gbre anlamli derecede yiiksek bulundu.

Iki yiiz obez ¢ocuk iizerinde yapilan bir ¢aligmada, leptin ve kardiyometabolik
risk faktorleri incelenmis. Ve yliksek SKB, hipertrigliseridemi, hiperinsiilinemisi ve insiilin
direnci olan hastalarda leptin diizeyleri anlaml yiiksek bulunmus. Ayrica leptin diizeyleri
ile HDL arasinda negatif, trigliserid, insiilin, HOMA-IR, VKI ve SKB/DKB arasinda pozitif
korelasyon saptanmis (187). Calismamizda leptin diizeyi hem tiim hasta grubunda hem de
obez + HT grubunda anlaml1 yiliksek saptandi. Bizim ¢alismamizda hasta grubunda leptin
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diizeyi ile SICAM-1, aclik insiilin, HOMA-IR, total kolesterol, LDL ve trigliserid arasinda
pozitif korelasyon saptandi. Leptin diizeyi ile HDL arasinda hicbir grupta anlamli iligki
saptanmadi. Leptin ile VKI arasinda pozitif iliski sadece tiim hasta grubunda bulundu fakat
tiim gruplarda leptin ile VKI sds ve VKI persentil arasinda anlamli iliski saptandi. Leptin
ile tan1 SKB arasinda tiim hasta grubunda ve obez + HT grubunda anlaml iliski saptanirken
kontrol grubu ve HT grubunda saptanmadi. Leptin ile tant DKB arasinda higbir grupta
anlamli iligski saptanmadi. Obez + HT hastalarda yiiksek saptanan leptinin, adipoz doku

kitlesiyle ve endotel hasar1 ve inflamasyonla iligkili olabilecegini diisiiniiyoruz.

Quijada ve ark’nin yaptiklar1 bir ¢alismada obez grupta SKB, DKB ve lipid
profili degerlerinde anlamli yiikseklik saptanmistir (188). Bizim ¢aligmamizda da SKB ve
DKB acisindan obez + HT grubunda kontrol grubuna gére anlamli yiikseklik saptanirken

obez + HT grubu ile HT grubu arasinda anlaml1 fark saptanmadi.

Oztiirk ve ark’nin yaptig1 bir calismada obez ve hipertansif cocuklar ile normal
agirhikli hipertansifler karsilastirildiginda obez ve hipertansif grupta UA ve lipid profili
(total kolesterol, LDL, HDL, trigliserid) anlaml1 yiiksek saptandi (106). NHANES’in 1999-
2006 yillar1 arasinda yaptigi, 12-17 yas arast 6036 addlesanin alindigi ¢alismada UA
<5,5mg/dl olanlar ile >5,5mg/dl olanlar karsilagtirildiginda HT oram1 2 kat fazla
saptanmigtir (47). Obezite sikliginin artmasi da insiilin yiiksekliginin artmasina bagli olarak

UA’y1 arttirip bu riskin artmasia neden olmaktadir (50).

Oztiirk ve ark’nin yaptig1 galismada hipertansif grubun lipid profili YIKBM
parametreleri ile korele saptanmis (106). Farkli olarak bizim ¢alismamizda lipid profili ile
YIKBM verileri arasinda ¢ogunlukla anlamli iliski saptanmazken sadece obez + HT grupta

giindiiz SKB 1ile total kolesterol ve LDL arasinda anlaml iligki saptandi.

Cindik ve ark’nin obez ¢ocuklarda yaptig1 arastirmada eGFR obez ¢ocuklarda
kontrol grubuna gére yiiksek saptanirken VKI arttikca eGFR’de artis saptanmis (189).
Goknar ve ark’nin yaptig1 bir ¢alismada ise obez ¢ocuklar ile normal kilolu ¢ocuklar
arasinda eGFR agisindan anlamli fark bulunamamais (190). Diizova ve ark’nin ¢alismasinda
ise obez g¢ocuklarda normal kilolulara gore eGFR’de anlamli diisme saptanmis (11).

Calismamizda eGFR agisindan gruplar arasinda anlamli fark ve VK1 ile iliskisi saptanmadi.

Erigkinlerde yapilan arastirmalar ve klinik incelemelerde, aterosklerotik siirecin
genellikle hayatin ilk dekadinda basladig1 saptanmuis. Patolojik olarak siireg, arter duvarinin

intimal tabasinda lipidler ve kolesteroliin birikimi ile bagliyor ve bu durum inflamasyonu
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uyariyor. Devaminda kalsiyum ile kollajen depolanmasi ve duvarda elastin azalmasi
ateriyel sertligin zaman i¢inde gelisimi ile sonuglaniyor. HT, DM, obezite veya dislipidemi
gibi komorbid durumlar bu siireci hizlandirmaktadir (109, 207). Hizlandirilmig
aterosklerozun durdurulmasi, obezite, hipertansiyon, insiilin direnci, dislipidemi, sigara
dumanina maruz kalma ve fiziksel inaktivite gibi risk faktorlerinin ortaya ¢ikmasini
engelleyerek saglanabilir (100). Bu risk faktorleri genellikle ¢ocuklarda kiimelenir. Risk
faktorii taramasi, ateroskleroz riski altindaki ¢ocuklarin belirlenmesinde temel mekanizma
olmustur. Bununla birlikte, bu risk faktorlerinin vaskiilatiir tizerindeki etkileri, risk
faktoriiniin ciddiyetine, riske maruz kalma stiresine, risk faktorleri arasindaki etkilesime ve

bilinen veya bilinmeyen genetik ve ¢evresel yatkinliklarla etkilesime bagli olarak
degisebilir (207).

Sistemik inflamasyon ve AS arasindaki iligki high sensitif CRP’nin ¢alisilmaya
baslanmast ile 2000 yilindan sonra anlam kazanmaya baslamistir (114). Iftikhar ve ark’nin
(114) asemptomatik toplum bazli ¢alismalarinda aortik augmentasyon indeks, karotid
femoral NDH ve NB ile inflamasyon belirteci olan CRP arasinda iliski bulmuslar (114). Bir
baska caligmada saglikli ve vaskiilitli bireylerde augmentasyon indeks ve aortik NDH ile
CRP arasinda anlaml iligki bulmuslar (186).

IL-6 hiperinsiilinemik obez bireylerde yiiksek saptanan ve yag dokudan
salgilanan bir sitokindir. Hipertansiyona ve kardiyovaskiiler yan etkilere yol agtig1

diistiniilmektedir.

Soluble intraseliiler adezyon molekiilii-1, inflamatuar yolagin baslamasinda
etkili olan, aterosklerotik progresyon ve baska inflamatuar hastalik stiregleri ile iliskili bir
biyokimyasal belirtegtir (192). Bu molekiiliin yiiksek diizeylerde olmas1 endotel
disfonksiyonunun bir gostergesidir, endotele 16kosit adezyonunu arttirir ve aterosklerozda
belirleyicidir (192).

Prepubertal obez ¢ocuklarda endotel aktivasyonu ve inflamasyon konusunda
Tiirkiye’de yapilmis bir calismada; sICAM-1, CRP, lipid profilleri, insiilin ve glukoz
diizeyleri arastirilmis ve obez g¢ocuklarda kontrol grubuna gore total kolesterol, LDL,
instilin, HOMA-IR ve CRP anlamli yiiksek saptanirken HDL anlamli diisiik saptanmus,
SICAM-1 diizeyinde ise anlaml1 farklilik saptanmamis. Ayrica CRP diizeyleri ile VKI ve
LDL arasinda pozitif korelasyon saptanmus (193). Ispanya’da 2007de yapilmis baska bir

calismada obez g¢ocuklarda endotel disfonksiyonu ile iligkili olarak insiilin direnci ve
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inflamasyon biyomarkirlarinin iliskisi arastirilmis, SICAM-1 diizeylerine bakilmis. Obez
cocuklarda sSICAM-1, insiilin, HOMA-IR, CRP ve leptin diizeyleri yiiksek saptanmig fakat
IL-6 diizeylerinde anlamli fark saptanmamis (192). Bizim c¢alismamizda obez + HT
grubunda kontrol grubuna gore aglik insiilin, HOMA-IR, total kolesterol, LDL, trigliserid
ve SICAM-1 ol¢iimleri diger gruplardan anlamli yliksek, HDL ise anlamli seviyede diistik
bulundu. CRP, IL-6 ve aglik glukozunda gruplar arasinda anlamli farklilik saptanmadi.
Hasta grubunda sICAM-1 ile IL-6, leptin, UA, total kolesterol ve LDL arasinda pozitif
korelasyon oldugu igin obezite ve inflamasyon marker1 olarak kullanilabilecegini

diisiiniiyoruz.

Valle ve ark’nin yaptig1 ¢calismada obez ¢ocuklarda subklinik kardiyovaskiiler
risk faktorlerinde artigsa sebep olan lipoproteinler ve kan basinci arastirilmis. Obez grupta
leptin, CRP, IL-6 normal agirlikli gruba gore yiiksek, HDL ise diisiik saptanmis. Ayrica
obez grupta SKB daha yliksek saptanirken DKB agisindan anlamli farklilik saptanmamis
(194). Bizim ¢alismamizda CRP ve IL-6 diizeylerinde gruplar arasinda farklilik saptanmadi,
leptin, obez + HT grupta diger gruplara gore yiiksek, HDL ise diisiik saptandi.

Calismamizda birgok kisithilik meveuttu. ilk olarak kiigiik ¢apli bir ¢alismaydi,
yalnizca bir yillik zaman diliminde basvuran hastalar caligmaya alinabildi ve
katilimcilarimiz  tek merkezden alindi. Bu nedenle tiim HT hastasi ¢ocuklari
yansitmayabilir. Calismamiza sadece yeni tan1 almis hastalar1 dahil ettigimiz i¢in u¢ organ
hasar1 ve kronik etkilenmeleri degerlendiremedik. Obez olan normotansif hastalari, cihaz
kullanimimizdaki lisans kisitliligi nedeniyle caligmamiza dahil edemedik. Bu nedenle obez
olan normotansif hastalar degerlendirilemedi, diger gruplar ile karsilastiritlamad1 ve bakilan
parametrelerin sadece obeziteden etkilenme durumu net degerlendirilemedi. Son olarak
calismaya alian katilimcilarin muayeneye gore pubertal acidan evrelemeleri yapilmadigi

i¢in bir¢ok parametrenin puberteden etkilenip etkilenmedigi belirlenemedi.
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6. SONUC VE ONERILER

1.

Urik asit yiiksekliginin, obezitesi olan HT lu ¢ocuklarda, tan1 aninda dikkat edilmesi
gereken bir parametre oldugunu diisiiniiyoruz. Endotel disfonksiyonunun HT’li
cocuklarda tan1 aninda var oldugunu ve bunu saptamak i¢in hem serum UA diizeyi
hem de arteriyel sertlik Ol¢limlerinin beraber kullanilmasinin oldukg¢a faydali
olacagin diisiinliyoruz.

HT olan ¢ocuklarda UA, hem inflamasyon belirtegleri (SICAM-1), hem adipoz doku
ve lipit metabolitleri (Ieptin, total kolesterol, LDL) hem de kan sekeri metabolizmasi
ile (insiilin, HOMA-IR) ve eGFR ile pozitif yonde korele saptandi. Bizim
calisgmamizin sonuglar da literatiirii destekler nitelikteydi ve bu sonuglar dikkate
alindiginda UA hem viicut yag dokusundan hem de inflamasyondan etkilenen bir

belirte¢ oldugunu diisiiniiyoruz.

Rutin KB ol¢iimleriyle birlikte rutin laboratuvar tetkiklerinde UA’nin bir
biyobelirte¢ olarak kullanilmast HT’u geri doniisii olabilen erken evrede

yakalanmasina yardimci olabilecegini diistiniiyoruz.

Obez + HT hastalarda yiiksek saptanan leptinin, adipoz doku kitlesiyle ve endotel

hasar1 ve inflamasyonla iliskili olabilecegini diisiiniiyoruz.

Hasta grubunda sICAM-1 ile IL-6, leptin, UA, total kolesterol ve LDL arasinda
pozitif korelasyon oldugu i¢in obezite ve inflamasyon marker1 olarak

kullanilabilecegini diisiiniiyoruz.

Hipertansiyonun; AS parametrelerinden NDH 6l¢iimiinii, obeziteden daha fazla

etkiliyor olabilecegini diistiniiyoruz.

Nabiz dalga hizinin 4,8 m/sn iistiinde olmasinin ¢ocuklarda HT riskini 6,8 kat
arttirdigini, NDH’y1 da kiz cinsiyet ve yasin ilerlemesinin arttirdigini saptadik.
Ayrica NDH’nm HT grubundaki ¢ocuklarda UA, IL-6, SICAM-1 ve YIKBM ol¢iim
parametreleri korele oldugunu gordiik. Sonugta NDH’daki artisin HT ve
kardiyovaskiiler —hastaliklarin erken gostergesi olarak kullanilabilecegini

diisiiniiyoruz.

Aterosklerotik kardiyovaskiiler hastaliklar tim diinyada 6nemli mortalite ve
morbidite nedenidir ve aterosklerotik siire¢ ¢ocuklukta baslar. Aterosklerozu

hizlandiran risk faktorlerinin onlenmesi veya durdurulmasi, aterosklerotik
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kardiyovaskiiler hastalik gelisimini geciktirebilir. Mevcut Oneriler, ¢ocuklarda
ateroskleroz i¢in yaygin olarak gegerli olan risk faktorlerini periyodik olarak
taramakla birlikte, tiim risk faktdrlerinin kiimiilatif etkisini vaskiiler yap1 iizerinde
Olcebilecek tek bir test, boylece artan riske karsi arteriyel sagligir degerlendirmek,
yararli olacaktir. Nabiz dalga hizinin o6lglilmesi ve augmentasyon indeksinin
degerlendirilmesi - arteriyel sertlik Olglimleri - arteriyel sagligi incelemek igin

kullanimi kolay, invazif olmayan yontemlerdir.
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7. OZET

Giris: Cocukluk caginda obezite iilkemizde ve diinyada artan bir sorundur. Bu
artisa paralel olarak primer hipertansiyonda da artis oldugu gézlemlenmistir. Obezitenin
etiyopatogenezinde inflamasyonun yer aldig1 bilinmektedir. Urik asit endotel

disfonksiyonu ve ateroskleroza yol acarak hipertansiyon (HT) gelismesine sebep olur.

Bu calismada obez ve hipertansiyonu olan ¢ocuklar ile normal agirlikli
hipertansif ¢ocuklarda, saglikli cocuklara gore serum tirik asit diizeyi ile inflamasyon
belirtegleri, endotel disfonksiyon gostergeleri ve kardiyovaskiiler riskler agisindan

arteriyel sertlik(AS) ile iliskisini degerlendirmeyi amagladik.

Gerec ve Yontemler: 1 Ekim 2016 ile 1 Ekim 2017 tarihleri arasinda Adnan
Menderes Universitesi Cocuk saglhigi ve hastaliklari poliklinigine basvuran 4-18 yas
araligindaki obez + HT, HT, kontrol grubu ¢ocuklar ¢aligmaya alindi. Hasta grubuna 24
saatlik yasam ici kan basinci monitorizasyonu (YIKBM) yatirilarak yapildi. Arteriyel
sertlik degerlendirmesi i¢cin Mobil-O-graph cihazi ile 6l¢iim yapildi. Ayrica tiim
katilimcilardan 12 saatlik aglik sonrasi kan alinarak serum tire, kreatinin, eGFR, iirik asit,
aclik glukoz, insiilin, HOMA-IR, CRP, IL-6, LEPTIN, SICAM-1, total kolesterol, LDL,
HDL, trigliserid kontrolii yapildi.

Bulgular: Calismamizda, demografik verilerden sadece VA ve VKI degerleri
obez + HT grubunda diger iki gruptan yiiksek saptandi. Hasta gruplari arasinda YIKBM
Ol¢timlerinde anlamli fark saptanmadi. Arteriyel sertlik 6l¢iimlerinde birgok parametre
hasta grubunda kontrol grubuna gore yiiksek saptanirken, AS parametrelerinden yansitma

blytikligl obez + HT grubunda anlamli diistik saptandi.

Urik asit ile HT grubunun YIKBM verileri arasinda siklikla iliski saptanirken,
CRP ile sadece kontrol grubunda total kolesterol ve LDL arasinda, sadece tiim hasta
grubunda AS verilerinden augmentasyon indeksi arasinda iliski saptandi. Leptin ile YIKBM
verilerinden sadece giindiiz SKBY, sICAM-1 ile YIKBM verilerinden sadece giindiiz
DKBY ve SKB fark arasinda anlamli iliski saptanirken CRP ve IL-6 ile YIKBM verileri

arasinda anlamli iligki saptanmadi.

Sonug: Urik asit yiiksekliginin, obezitesi olan HT lu gocuklarda, tan1 aninda
dikkat edilmesi gereken bir parametre oldugunu diisiiniiyoruz. Ayrica, hem normal agirlikli

hem de obez + HT olan g¢ocuklarda, tan1 aninda bakilan UA’nin arteriyel sertlik
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Olctimlerinden bir ¢oguyla korele oldugunu (NDH, periferik SKB/DKB, augmentasyon
basinci, kardiyak output) gordiik. Ve endotel disfonksiyonunun bu ¢ocuklarda tan1 aninda
var oldugunu ve bunu saptamak icin hem serum UA diizeyi hem de arteriyel sertlik

Olctimlerinin beraber kullanilmasinin oldukga faydali olacagini diisiiniiyoruz.
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8. ABSTRACT

THE LEVEL OF SERUM URIC ACID AS AN INDICATOR OF
ENDOTHELIUM DYSFUNCTION IN NORMALLY  WEIGHTED
HYPERTENSIVE CHILDREN AND CHILDREN WITH OBESITY AND
HYPERTENSION

Introduction: Obesity in childhood is an increasing problem in our country and
the world. It is observed that parallel to this increase there is also an increase in primary
hypertension. It is known that there is inflammation in aethiopathogenesis of obesity. Uric
acid leading to endothelial dysfunction causes the development of hypertension (HT).

In this study we aimed to assess the relation of inflammation indicators and
endothelial dysfunction indicators with level of serum uric acid as well as the relation with
arterial stiffness (AS) regarding cardiovascular risks in children with obesity and
hypertension along with normally weighted hypertensive children compared to healthy

children.

Material and Methods: Obese+HT, HT, control group children at 4-18 age
range who were admitted to paediatrics polyclinic of Adnan Menderes University between
October 1 2016 and October 1% 2017 were included in the study. A 24-hour ambulatory
blood pressure monitor (ABPM) was administered to patient group. For the assessment of
arterial stiffness, measurements were taken with Mobil-O-Graph device. Also, serum urea,
creatinine, eGFR, uric acid, fasting glucose, insulin, HOMA-IR, CRP, IL-6, LEPTIN,
sICAM-1, total cholesterol, LDL, HDL, triglyceride control was conducted for all
participants via blood draw following a 12-hour fasting.

Findings: Only the BW (body weight) and BMI (body mass index) values
amongst the demographic data were higher in the obese +HT group compared to the other
two groups. Regarding the in vivo blood pressure measurements between patient groups
no significant difference was noted. While many parameters reading arterial stiffness were
higher in patient groups compared to the control group, reflection size amongst AS

parameter in obese + HT group was noted to be significantly lower.
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While relation of in vivo blood pressure measurement values of HT group with
uric acid was frequently noted, in only the control group between the CRP and total
cholesterol and LDL, in only entire patient group relation amongst the augmentation index
of AS data was noted. While significant relation was noted with leptin and only day time
systolic blood pressure load (SBPL) amongst in vivo blood pressure measurements
(ABPM), with sSICAM-1 and the difference between day time diastolic blood pressure load
(DBPL) and SBP, no significant relations was determined between the in vivo blood

pressure measurement data and the CRP and IL-6.

Conclusion: It is considered that high level of uric acid is a parameter which
should be carefully taken into consideration during diagnosis in HT children with obesity.
Also, it is observed that in both normally weighted children and + HT children with obesity,
the Uric Acid which is checked during diagnosis is correlated with many arterial stiffness
measurements (PWV, peripheral SBP/DBP, augmentation pressure, cardiac output). It is
also considered that endothelial dysfunction exist in these children during diagnosis and to
determine that, it would be very beneficial to utilise the level of serum uric acid as well as

arterial stiffness measurements together.
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10. EKLER
10.1. EK-1: Bilgilendirilmis Gontilli Olur Formu (Hasta Grubu)

Arnptirmanin Adh : Hiperfansiyenu oan nersal afirisd v sbes gooyhlarda srdotel dafenkaivon
gisterges slarak serum Orik asit dizeyinin pari

BILGILENDIRILMIS GONULLU OLUR FORMU (FORM 3)
(HASTA GRUBU VE AILESI)

LUTFEM DIEKATLICE QLY LIMUZ 11
Bu gahgraya kablrmak Gzare davel adime: bulunmsk sz By (aldmada per almann
kabul simeden Snce calgmamn ne amagla yaplmak Bbendifici anlsmaniz we
karannizi bu bilgikendrme sonras) Seplee vermeniz geresmekbedic. Soe el
hazivanmug bu bilgilendrmeyi itfen diskathos okuyenuz, sorulannoa agik yanitiar
IsteEyima.

CALIFMANIN AMACI MEDIR?
Serum iirk asit dleeynn, fangyon yiksekbd olan weya sgman e Ensyonu yikssk olan poceklarda
damar medelenmesi agisindan bir gésbange olarak kullarbp kullanilamayacadim aragbrmak.

EATILMS KO SULLARI MEDIRT

Bu galismaya dabil ediletsimeniz icin gocugunuzun tansyon yoksekidl olan veya sisman ve Ensyonu
yiiksek alan 4-18 yag aram gocuk oimas: gerekir.

Ma L BIR UYGULAMA YAPILACAKTIR?
Calgmaya kahlan thm gocuklardan agkan yangisal balitaclar ve damar medeenmasini pdsteran
kanlar alnacaksr. dynca blim goouklann damar sertiidl igin 5ag koldan tansiyon alet e dcibmian

yapilacaktr, Bunun yaninda, hasta alan (arsiyonu ylksek vaya jpman vwa hiperianss) gocueliann,
hastanaya yatinkarak 24 saat hoyunca kan basino Sigilmiar yaplacaihr

SORUMLULUKLARIM MEDIR?

Araghrma e iigil clarak wygulama slimsi boyunca ansiyon a0 e jpmankk sedavsi on b
kullapmiyor obmak, ancak 2orunlu olarak ilag almak dunaminda kehndifnds mutiakhea somnmil
araghinon bilgilendime. wygulama samasina doan gisiammes we assgtronin dnerianing upmak sizn
sorumluluklarinizdir. Bu kogullara uymadifiniz dunamlarda aresting sizi uygqulama g hraksbdms
yathising sahipdr,

KATILIMCI S4Y] 3 HEDIRT

Araghimada yer alacak gonillilerin sayisi 1(bir) il sireyls focuk saghdi wa hastahblan, Cocuk
natrokji ve gocuk endokrinclo)i palikiniklerimiza bagyuran sigman w Brsiyon piksak i olan, sadecs
tangiyon yiksakiGh olan ve Gakgmaya kabimay kabul eden sadhikh gocuk says) olacakin, Topianan
hasia aas kadar zajhkh ¢ocuk sraghmmaya alnscakir,

CALIZMAMIN SDRES ME KADAR 7
Bu araghema igin dngdriilen siire 10 ynide.

GONOLLONOM BU ARASTIRMADAK] TOPLAM KATILIM 3IRESl ME KADAR 7
Bu araghemads yer almame igin dngdndlen samanire 1 {bir) apde.

GALIFMAY A KATILMS ILE BEKLEMEN OLA S YARAR NEDIRT
Bu arsstirmadan hibbi alarak bir yarar saglamanz stz konusu dadikdic ancak be cal pmadan oikanian
sonuglann bagka insaniann yaranma kulanilabileceker. Sy cabgma yalneea arastrma amachdir ve ba

arastimadan dogrudan yarar gérmeniz ya da tedavinin seyrmin degistinimes beklenemes.

CALIEMAY A KATILME ILE BEKLEMEM OLA S RISKLER MEDIRT

Bu aragtirma sirasinda scden kan almacaktir ve ansyon Sicimi yapdacakhr. Kan alma glem e gl
rskler arasinda bayima, afn weiveya morama saplabiir. Ender durumianda e deiginin yerinde
erfeksivon ya da kiigik bir kan mhas alabdic. Tansyon Sicimid sirasinda fansyon Sicimid yapdan
kndda ksa simedl uyusma, karncalanma, basing hissi olabiir, Olas) bir sorena karg gareid tedbirer
tarafimardan alinacakhr.

Tarhs' Yersiare BELEGE TARDHE ¥ AZTNIZ
Grgimssd Dimavan Kink Arxbrmalsr (s Biglencivimig Gia0ia Dive

P e |

108



Aragtirmanin &di : Hiperfamdiyenu oan nermal afirkal we cber goouhklarda erdotel dafonkiivon
gesterges slark serum Urik asit dizeyinin yari

kAN ORMEKLERININ SAKLAMMAST

Sizden abnan dmeklern kbulanm bu olur farmunda Eombanan araghrma il smrh oacakin. Efer bu
dmeklai bu alur formunds Bnmanmayan baska leslamadlar ign kullanmak Besek, noe Elk
Kund'a aray verimesi icin bagwurulacakhr. Efer yeni calisma onaylanacak olursa sizden bagka b
bilgilendiilmis clur formu imzalaman Bbenecakli

Bu bilmael arashirma sirasinda abnan kan rskleEinn Enam bulanimaag b bSiimo beneen
aragbmalarda kulanimak lwere saklarabilr. Liten agagdaki 2 climbey okuyarak uygun oianin
isaretieyiniz:

[} Kan we DMA Smekiernn sadece bu cabkgmayia igli olask kullamimasm istiyorom. Calgma
bitiminde kalan dmekiern wygun zakilce you ediimesini

Ehyonam.
[} Kan ve DMNA Sroeklen bu galigmada kullanddigs gibi gelecesceki hastabdimia igill diger bilimssi
ralismalarda kulamiabilic. Ancak kalan dmeklermin hastaingm digindaki beagea bir aragbrmaca
kullaraimasim wygun bulmuyarum.

ARASTIRMA SORECINDE BIRLIKTE KULLAMILMASIMIN SAKIMCALI OLDUGL  BILINEN
ILACL AR/BE SIMLER NELERDIR?
(alisma siiresince bidikie bulanminm sakmcal cidugu dag ve besinler yolkbur.

HEHGI KOJULLARDA ARA FTIRMA D13l BIRAKILAEILIRINT
Farsiyon ilaci vaya chazile edavisi igin lag kullanem dunsmunda, caligma programni aksatrmanda
funsmunta dokiarunug s@in @nine aimadan s@ calgmadan Gikaratalir

DI&ER TEDAVILER MELERDIR?
Bis galigme sirasinda harhangl bir tedas ygulanmagscakin

HERHANGI BIR ZARARL ANMA DURLMILWDA YORTMIL O ORCSORLALLY LK KIMDEDNR VE NE
YARILACAKTIR?
Araghrmaya haglh bir zarar bakisnmamasiadin,

ARAFTIRMA H:HIE!.EEE;IHABIEEEH mmmw

Uhsgulama siresi hoyunca, sominlu olensk aragtirma digi #ag almak durimunds kaldmizda Sonaml
Araghmncyy dncsaden bilgilendimeh iCin, arashima hakkirds sk bilgilsr gimak igin ya £a caligma s dgili
haiwangi bir aonam, Blenmsean otk wa a8 e rahatsahklanmz n D5IZSATETIE mo i relsfordsn
D, Hatica SIMAY UTKEL v hagvarabilirsiniz.

CALIZMA KAPSAMIMDAK] GIDERLER KAR SILAMACAK MIDIR?
Wapilacak Rar flr tetkik fz2ik masena va digar araghrma maseian size weya givencesi sinnda
bubandufunue resmi ya da Sesl highir kuum veya kunduga Sdelilmeyscekii,

GALIZMAY] DE STEKLEYEN KURUM VAR MIDIR 7
Caligmay desiaklayen kurum BARr.

GALIZMAY A KATILMAM HEDENIYLE HERHANG] EIR SDEME YAPILACAK MIDIR?
Hu araghrmiada yar almane nadaniyla size hichr deme yapilmayacaktr

ARASTIRMAYA KATILMAY] KABUL ETMEMEM WVEYA ARAJTIRMADAM AYRILMAM
DURUMUNDA HE YAPMAM GEREKIR?

Bui aragl¥mada yed almak mimamen sizin islediniza baghdir. Amshimmada yedr almay reodacsbilmniz
ya da harhang bir agamada araghrmadan aynikEbiirsing; recdame weya vazgeoms durdmunda il
gonraki bakimaniz garanti aling ahnacakir, Araghng, wygulanan redayi amasinen jerckionini yanng
galimamaniz, galigma progremin gksalmamz veya tadevinin alkinkdni amemask vb rsdeniafs
isladinz diginda ancak bilginiz dahdinda sizi araghrmadan giksrabls Bu duremds da sonrEkl
bakimaniz garanti abing alinscakir,

Argghrmanm sonuglan bilimssl smecla kulanilacsknir, calsmadan pekilmeniz ya &8 aregiee
tarafindan Qlankmaniz funsmonda, side dgili nbbi veriler bilmsal amadls Rulanilmayacakin
Tarihs Versieare BELEE TARTHL ¥ AZTMNIZ

S i Ry, Tawihi | N0.s o]
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Aragtirmanin Adi 1 Hipertansiyenu olan normal afirbal ve cbes ¢ocubdards endotel dafonsiyon
gistenges dlorak serum Ueik o5it cuzeyinin yer!

KAN ORNEKLERININ SaKLANMAST

Sizden alnan dmeklern kulanimi bu olur farmunds anamlansn sraghirmas ke smrh olscakbe. Eger bu
Gmedden bu ok formunds lanimianmayan bagka testamaciar ign kullanmas mersek, dnce Etk
Kund'a anray vediimess icin bagvurulacaklir. Eger yeni caligma onaylanacak olurss szden bagks b
bilgilendriimis olur farmu imzalamani stenscsklic

Bu bilmsel arastirma sirasinda abnan kan drmeklerdnn amam kulsmirayp bie bEGMO bensen
aragtimalarda kullnimak (zere saklanabile. Litlen agagudaki 2 climiey okuyarak uygun clanm
Isaretieyiniz:

{ ) Kan ve ONA dmeklerrin sadece bu cabgmayia igh clarsk kullamdmasing istiyorum. Cabgma
bdiminde kalan Gmeklern wygun sekide yok adimessu atyonam.

() Kanve DNA Grnekden bu galigmada kullanddigs gibi gelecescek! hastabgimia gk diger bltmsel
gahgmalarda kulamiabdir. Ancak kalan dmeklermin hastabgem digindaki bagka bir aragtrmada
kuflarsimasini wygun bulmuyarum,

ARASTIRMA SORECINDE BIRLIKTE KULLANILMASININ SAKINCAL) OLDUGU BILINEN
ILAGLAR/BE SINLER NELERDIR?
Caligma siresince birlikie kulanimimn sakncal oidugu dag ve besnler yokiur.

HANGI KO SULLARDA ARA STIRMA DI §l BIRAKILABILIRIM?
Farsiyon lacy veya cbezite tedavist ign lag kullanem: dunamunda, caligma progranmint aksatmans
dunumunda dokorunuz s@n Enng aimadan s galgmadan glarabid

DIGER TEDAVILER NELERDIR?
Bu galigma simsinda harhang! bir tedayi uygulanmayacakhr

HERHANG! BIR ZARARLANMA DURLWAUNDA YUKDMLOLOK/SORUMLULUK KIMDEDIR VE NE
YAPILACAKTIR?
Araghrmaya bagh bir zamar beklenmamsesiacir,

ARASTIRMA mmgmm mmmm

Uygulama siivesi boyunca, 2omunlu olarak arashima digi #ag aimak durumunds kaidignecs Sorumbs
Araghncay dncaden bilgilendimek iGin, araghrma hakkinds ak bigiler almak iin ya ¢a cagma e g
hamangi bir sonn, Stenmayaen atkl ya da Gdsr rahasaikiBnmz ign 05325876703 no v elafondan
Dr Hahica SINAYV UTKU'ya bagwurabilinsiniz.

CALISMA KAPSAMINDAKI GIDERLER KAR SILANACAK MIDIR?
Yapilacak har tir tetiok. fizik muayana ve Oiger araghima masmaian size weya givencesi sinnds
bulundugunuz resmi ya da desl highin kurum veys kunduga Sdelilmeyecekin

CALIJMAYI DESTEKLEYEN KURUM VAR MIDIR ?
Cahgmay desieklayen kurum BAPr.

CALISMAYA KATILMAM NEDENIYLE HERHANG! BIR ODEME YAPILACAK MIDIR?
Bu aragtemada yar almanz nedaniyle si2e hichr cdeme yapiimayacakir

ARASTIRMAYA KATILMAY! KABUL ETMEMEM VEYA ARASTIRMADAN AYRILMAM
DURUMUNDA NE YAPMAM GEREKIR?

Bu aragtymada yer aimak tamamen sizin istadinizs badhdir AZsghamads yer almay reddedabilesiniz
ya da herhang bir agamada aragtrmadan aynabiesing; reddetime weya vazgecme durumuncs bie
SONMakl bakiminiz garanti ating alnacaknir. Araghing, wygulanan tedayvi gamasimn gerslisnni yanns
gatimamaniz, ¢sligma programin aksaimanz veya tadadnn akinkdni amemsk vb  nadeniars
BRgNEZ dginca encak bilginiz dahdinda izl araghmadan ¢heabilir Bu curumda 8 soneek
bakimniz garanti atng alinacaknhr

Araghrmann sonuglan bilimsel amacla kulanilacaknr, cahgmadan gekimeniz y8 8 asgino
tarafincian Ghanimaniz dunsmunda, sizie Igh bl verier bilmsael amacia kullsnimayacahie
Toh/ Versivar: BELGE TARTHE VAZINIZ

Age L ey, Tt / haasa a2

Girgimss! Omayan Kink Aragormaky [On Biglenar ing G300 Olur
Fomm form )
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10.2. EK-2: Bilgilendirilmis  Goniilli  Olur  Formu  (Kontrol  Grubu)

Arngtirmanin Adh 1 Hipetansiyenu slan ersal airksd ve sber gotuklarda edotel difonkgiven
gimterges larak serum Srik asif dizeyinin yeri

BILGILENDIRILMIS GONULLD OLUR FORMU (FORM 3)
(KONTROL GRUBU VE ATLEST)

LUTFEN DIKEATLICE OUYIIMUZ 111
Bu ¢ahgmaya kabirmak dzere davel edimg bulunmaklasmiz Bu calgmads yer aimang
kabul eimaden once Galismann me amacla yapldmak Blendificn aniamaniz e
karamnizi bu bilgilendrme sonrasi Seglince vermens gerekmetcedic. Soe dosl
tazifanmig bu bilgilendirmeyi Itfen diskathos okuyunuz, sorulanmeza agk yamsiar
isteyiniz.

CALIEMANIN AMACI NEDIR?
Serum iirk asit dimeyinn, tansyon yiksekhgi oian veya ssman ve @Ensiyony yikosk olan poceklarda
damar medelenmasi agisindan bir gosterge olarak kullarehp kullaniamayacadin aragbrmak.

KATILMA KO SULLARI MNEDIR?

Bu calismaya dahil edilebilmeniz ion saghkh v highir sikayeti simayan 4-18 yas aren cocuk almaniz
ganeskr.

MASIL BIR UYGULAMA YAPILACAKTIR?
Caligmaya kahlan him gocuklardan ackan yangisal belicacker ve famar redelenmasini gdsiersn
kanlar almacakir. &ynca bim goouklann damar serthdi igin 5ad koldan tansiyon abet e dicimian

vapilacakhr, Saghkh goouklann kan basno Sglmd va damar sartigi Skplmi polklinios yapilaceitr

SORUMLULUKLARIM MEDIR?

Araghrma de iigil olarak wygulama slimsi boyunca tansiyon ilac we jpmankk Sedavisi oo by
kullarmiyne almak, ancak sorunl alarak llag aimak dunsmunda kalindinda mutlaka  soremil
araghinciyi bilgilendinie, uypulama samasing dzan ghskermal v aEgtincnin Onerisins usmak sizin
sorumiuluklarmizdir. By kngullara uymadigimiz dunamiarda aegino sizi uygulama g brakabima
yathising sahipdr.

KATILIMCI S4¥13 NEDIR?

Araghrmata yer alacsk gonillilerin sayisi 1(hir) yil sireyle oruk saghdi ve hastalhen, Cocul
nafoioji ve cocuk endokrinoloii polikiniklenmize bagwuren Sisman v Brsiyon yiksek il oien, sacecs
tansiyon yoksekidi clan ve caksmaya katimay kabul sden sadikh coruk says) olacakne Topkanan
hasla sayes) kadar =aghkh Coouk arssiimays alnacakhn

CALIZMANIN SDRES] ME KADAR 7
Bu araghema ign dngorilen siee 1(br) mlde

GONOLLONON BU ARASTIRMADAK] TOPLAM KATILIM 30RES] ME KADAR 7
Bu araghemads yer almame icin dngdnllen samannz 1 (bir) ayde.

GALIFMAY A KATILMA ILE BEKLEMEN OLASI YARAR NEDIRT
Bu arsgtirmadan bibbi alarak bir yarar saglamanz séc konusw dedildic ancak bu caligmadan gikanian
sonuglann baska insaniann yaranra kulamiabilecescr. By cabgma yaineca aragbrma amachsr ve bu

aragtwmadan dofrudan yarar géemeniz ya da tedavinin seyrinin degigtinimesi beklenemesz.

GALIFMAY A KATILMA ILE BEKLEMEN OLA S| RISKLER MEDIR?

Bu aragtrma sirasinda sioden kan alnacaktr ve fansyon Siglimi yapdacakhr. Kan aima glemi e gl
riskler arasinda bayima, agn weseya morma saylabiic. Ender durumiarda igne deliginin yerinde
erfeksivon ya da kigik bir kan mhas) alabilic. Tansyon Sigimi sirasinda tansyon Sicimd yapdan
kpida ksa sireli uyusma, karncalanma, basing hssi obbilr. Olas) bir soruma karg geneid tedbirer
tarafimirdan alinacakhr,

Torhd Versivare BELEE TARTHE YAZIMIZ
Grigimss) Dimawan Kink Arasbrmaiss (s Biglencirimis Giaiie Dl

Femu
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Aragtirmamn Adi 1 Hipertonsiyoni olon nermal adirtad) ve cbez cocublarda endetel Edfonksiyon
g¥stenges: clarak serum Ueik asit Qizeyinin yeri

KAN ORNEKLERININ SAKLANMASI

Sizden alnan dmeklern kulanimi bu olur formunds ammisnen arsshirma ke samrk olscakier. Eger bu
Geneddan bu ol formunds tanmi@nmayan bagha testamaciar icin kulanmak stersshk, dnce Ebk
Kurf'a ansry vediimes: icin bagvurulscakiir, Eger yeni ¢aligma onaylanacak olursa siaden bagks bie
begilendiiimig olur formu imzalaman steneceklic

Bu bilmsel arastirma sirasinda aknan kan dmeklernm tamam kulandmayp bir bOimo benzeri
aragtimalarda kullimimak (zere saklarabile. Litien agagudaki 2 cimiey okuyarak uygen ofanms
Igaretieyiniz:

() Kan ve DNA Gmeklernn sadece bu gabgmayia High cank kullandmamn istiyorem. Caligma
betiminde kalan dmeklern uygun gekide yok edimesni sbyornem.

() Kanve DNA Ermeiden bu galigmada kullanddigs gibi gelecekeeki hastaliGmia igh diger bdemsel
cahigmalarda kulanilabdir. Ancak kalan Omeklerrmin hastabgim digindaie bogka br aragtymada
kullansimasini wygun bulmuyorum.

ARASTIRMA SORECINDE BIRLIKTE KULLANILMASININ SAKINCALI OLDUGU BILINEN
ILAGLAR/BE SINLER NELERDIR?
Caligma siiresince birikie kulaniminn sakncah cifugu fag ve besnler yokiur

HANGI KOSULLARDA ARA STIRMA Di §I BIRAKILABILIRIM?
Taraiyon lacy vaya cbazite tedavis Ign lag dullanem: durumunda, CalgMa programni aksatmans
dunsmunca dokarunuz s@n enine climadan s galgmadan glambilr

DIGER TEDAVILER NELERDIR?
Bu galigma sirasinda harhang| bir tedavi wygulanmayacaktr,

HERHANG! BIR ZARARLANMA DURUMUNDA YUKDMLOLOW/SORUMLULLUK KIMDEDIR VE NE
YAPILACAKTIR?
Araghrmaya bagh bir zamar beklenmeaemesiadir

ARASTIRMA SURESINCE CIKABILECEK SORUNLAR ICIN KIMI ARAMALIYIM?
Uygulama siiresi boyunca, 20munlu olarak arashima disi fag almak durumunds kaih@neda Scrumbs
Araghncyy dncaden bigilendirmek igin, aragrma nakkinds ak bigiler almak igin ya ¢a cahgma e gl
hamangl bir sorun, stenmayen atki ya da Adar rahasaiikianng on D5IZSE8TETIE mo u esfondan
Dr. Hatica SINAY UTKU'ye bagwurabilinsiniz.

GALISMA KAPSAMINDAKI GIDERLER KAR §ILANACAK MIDIR?
Yapilacak har tir tetok, Mzik muayena ve cigar amaghirma masaafan si2e veya guvencesi alnds
butundugunuz resmi ya da deed highin kuram veya kuruluga odetimeyscekir

CALISMAY] DESTEKLEYEN KURUM VAR MIDIR ?
Caligmay destekleyen kurum BAPIr.

CALISMAYA KATILMAM NEDENIYLE HERHANGI BIR ODEME YAPILACAK MIDIR?
Bu araghrmada yar almamz nedaniyle size hichr cdeme yapiimayacakiir

ARASTIRMAYA KATILMAY! KABUL ETMEMEM VEYA ARASTIRMADAN AYRILMAM
DURUMUNDA NE YAPMAM

Bu aragtymada yer almak tamamen sizin isiednize baghdir. Arsgiymada yer almay reddedabilrsini

ya da herhang bir agamada araghrmadan ayniabilesiniz; recdetime veys vazgeemse durumunds bée

sonfakl bakiminiz garanti aling alnmacakiie. Araghne, uygulanan edavl gamasinen geraklenni yadna

gatrmeameaniz, ¢aligma programin aksaimamnz veya tadavinn akinkdni amimak vb padenians

islegnz dginda ancak bilginiz dahiinde sizi araghimadan ¢karabilic Bu cunumds 8 soneski

bakiminiz garanti atng alinacakir

Araghrmann sonuglan bilmsel amacls kulamlacaklir, calgmadan ¢ekiimeniz ya 08 aesine
tarafindan Glaninaniz durumunda, sizfe il Dbl veciar bilmsel amadcia kullanimayacahie
Tanh/ Versiyer: BELGE TARIHE YAZINIZ

oe Lok fex Tt / Son Safl

.08 J01580uTH

Girgimssd Ofmayan Knk Aragormaker [gin Big fencirimig GO0 Dlur
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Aragtirmamn Adi 1 Hipertamdiyonu olon normal afirfel: ve cbes cocukdorda wdstel Esfonksiyon
gisterges olarak serum Ureik asit cuzeyinin per

KATILMAMA ILI$KIN BILGILER KONU SUNDA GIZLILIK SAGLANABILECEK MIDIR?

Size st Om bbbl ve kimlk bilgleriniz gzli tulacaktr ve sraglama yarymiarsa bie mdk biglerny
verimeyecaklic, ancak araghirmanin izeyalen, yoklama yespaniar, etk kundlar ve resmi mahamise
gerekiginde hibbi bilglennuze ulagabilr. Siz de istedgnizde kendinae ait bbbt bigilere Lasabdirsiniz

Cahgmaya Katima Onayi:

Yukanda yer alan ve amstimaya baglanmadan dnce génlibiye veriimesi gershen bigler
gosieren 4 (déet) sayfalk meini chudum ve =820 clarmk dnledim. Akhma gelen tim sorulan
amghnoa =ordum, yanh ve sézl olarak bana yagilan Wm agikdamalan aynnblanyta ankameg
bukinmaktayen. Cakgmaya katdmayy Sleyip Stemedigime kamr vermam ion bana yetedi Zaman
tanindi, Bu kogullar atinda, hana At bbbl biiglann ghzden gegirimast, ransfar edimes! ve glenmas)
konusunda aragtrma yiritliclstne yetki veriyar ve 38z konusu sragtemaya ligkin bana yapdan
kasdem davetnl hgbr zodama ve basks oimaksizin Blylk bir gOnlidiuk ensinds kabut scyorum By
formu imzatamaiia yarel yasalann bana saglach@s hakian kaybetmeyecagimi bilyonam

Bu farmun imzak ve tanhi br kopyas: bana venidl.

Tarh/ Vi AL ¥
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Arngtirmamin Ad @ Hipsrtondiyona olan nareal afirial ve obea (ooklorda erade el ddfonkdi e
gedtarged elarak farum drik atin dizeyinin yarl

GONOLCONDH
[A0TE — -
LSO AD
ADRE §i
TEL. & FAKS
TARIH
[ VELAVET VA VE TAVEY ALTWOK BUCONARCAN VoW VLT VEVA VAT L1 )
(ADTE |
LSO AD
ADRE §i
“'f%ﬂ Or. Hatios SINAY LITRL
TARIH
CURLMLARDA TANIF
[ADTE
L3O ADN
GOREVI
TARIH

Tarhs' Versipan BELGE TARTHE YAZIMIE
Cirimsel Dimayan Kink Arsgbrmalar [gis Biglencir imig Gaaing Ol
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10.3. EK-3: Olgu Rapor Formu / Veri Takip Formu

{01zu Rapor Formu/'Veri Takip Bapond).
(Form &)

HIPERTANSIYONU OLAM MORMAL ASIRLIKLI VE OBEZ COCUKLARDA
EMDOTEL BISFOMESIYOM 605TERSEST OLARAK SERUM Uik ASIT

bUZEYINIM YERI
A Soyads: Yahg Tariki -
Tel:
Dogum tarihi: ¥
Cimzivat:
lEadm
2)Erkek
Bay : Baoy 5D5:
Eila : Eilg SD¥S:
VEI : VEI 5D35
EANEBASINCI: mmHz
Hasta fahgmada hanzi gruba dahil:
1) {obez ve HT)
1 WzadeceHT)
3 Wzaghkh grup)
Tansiyen ilac kullannyor mu?;
Lewvet
hay
Sizmanbk ifin tedavi aloyor mu?
ljevet
Jhay
Sizmanhk veya tansivon vikseklisi diymda biliner bir kastalis: var mu’
ljevet
hay
24 zasilil kam basmer Sloimi icin Helter taknldy ma? (ABPAL)
levet
Jhay i ]
ABFM'de GUNDUZ igin; SEB{%) DEB (%)
GECE ifin SEB{%) DEB (%)
Damar seriligi bakald: em?
ljevet
Dthavir
Arteriyel stiffness cthamndaki: Pulse wave velocty (FWV):
. ) Aungmentation index (AL):
LABOROTUVAR DEGERLERI
Ure: Ereatinin: GFER:
Uik Asit:
Inzilin- Achk kan sekears: HOMA-TR
CERE: IL-5: LEPTIM:
SICAM-1:
LIPITLEE
T. Kolesteral: LDL: HDL:
Triglizenid:
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10.4. EK-4: Etik Kurul izin Belgesi

Evwrak Tarih ve Sayrsi: JN0S2016-E.40100

UL BT
ATRIAN MENDERES UMIVERSITESE REHTORL ST

I‘mFi] Ei I TEFA -
wmmwmm

San o 53043440-050.04.04
Eoen  : Fararlar

Saym ¥rd Dog Dr. Dilsk YILMAZ
im e

Adron Mandere: Univemitesi Tip Faktlesd Cirgimiel Oleroe Elink Asgmesls Fik
Eurnh'am 29092016 tarhinds yaplen cladas foplnbemdy @isomsls Ol almes ] =ecls omr agzihds

smvabvmgtor.
Bilgilerinivs munamm
e-mzzhdr
Prof . Mafas ETYLIOELL
E=ml Baglon:
KARAR 1
Protokal Mo - 21635

Zernmin ¥0rfiecA - Vrd Dog Dr. Dilek YILAIAT
Gomk Zaf ve Hast AD

Tip Fakfibtesi Cocuk Bafleh ve Hactabklan WMngﬂ—mTﬂIh;IkDJh
VILMATm "Hipertamzivons olan mormsl agwhkh ve obex comklards endotel disfonkcivon s@aerpes:
olarak zermm @iridk ant dizevimin veri” kool domda bileden venlen Einile aegiee baprom dosres e
mmme\ﬁm1\mdﬂﬂﬂMMWmh
alp, gahgmemm bagm: desyasmda balirtilen markaalards (ADURAP gnay belgssinin dovry komimak tery
galeegii jaztnla) parqeklegtribmesizde stk v hilimsal saoxca bulmmadima oy birlidsris korer wersimmigir
Yine sorumn astnoya; Form 2'nin 14 1M son baliimds kbt edilen calrome birikies somra
nﬂuirq:urn.[ﬁuu{ﬂl‘pﬂ'ﬂ(ﬂ"h] BGOF (Bislandiriimsy Chalh Chr Forme-gfeslbler oodndes
bizxat kandileriniz kandi ade-soyad=s vammas e immlmaseren sadiwenas: il adrsler== aksikeie ol
formlara vamimeoms didont editmelid ) o ORF /Digu feper Fermuldaon|lore staderdmes perekatoin
hurhnl-mwmmhrﬂrmlmhhnn.hgﬂmm hr kmx dahs

rarmnlarevosma oy e larar v

Fiik bz ﬁh;&Tﬁbm%ﬂmmmmm
kntrlmamegs
“AEran Emmazs Deiemia Mmeer Kamgis Tip Fakilis Mdssess Kamgis Kages Bip o= timin wimz
Mizwid 33000 EfzrAydn
Telofor or 2126 115 31 86/ 4906 Fakoo Me: 0796 311 32 &3 Trevas: Meme

E-Foote gasiigade ofu t:::mn.l.:r_n
EEprfarT. adu.cdn,

B begne S070 sapnd Slendronik Sild Kanimung gore SOveny Selenal fnld fe Snraanmigyr
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