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OZET

Adrenal Insidentaloma Saptanan Hastalar ile Saghkh Géniilliilerin 24

Saatlik Ambulatuar Kan Basinci Olgiimlerinin Karsilastiriimasi

Amac: Bu ¢alismada non-fonksiyonel adrenal insidentaloma (NFAI) saptanan
hastalar ile saglikli goniilliiler arasinda kan basinci (KB) 6l¢iimlerinin karsilagtirilmasi

ve adrenal insidentaloma (Al) varligimin KB’ye etkisininin belirlenmesi amaclandi.

Gereg¢ ve Yontem: Bu prospektif izlem ¢alismasina, Temmuz 2021- Haziran
2024 tarihleri arasinda Al tanis1 konulup fonksiyonalite acisindan deglendirmesi
yapilan NFAI hastalar ile yas ve cinsiyet uyumlu saglikli kontroller dahil edildi.
Hastalarin demografik, radyolojik verileri, laboratuvar ve 1 mg deksametazon
supresyon testi (DST), idrar katekolaminleri, aldosteron ve plazma renin aktivitesi
oranlar1 retrospektif olarak degerlendirildi ve dosyalarindan elde edildi. Her iki gruba
SunTech Medical® The Oscar 2™ Ambulatuar KB olgiim cihazi ile 24 saatlik
ambulatuar kan basinci dl¢iimii (AKBO) yapildi. Hiperkortizoleminin diglanmasinda
DST igin kesme deger >1,8 pg/dl alindi. Ayrica NFAI bireyler DST sonucuna gére <0,9
pg/dl olanlar ve >0,9 pg/dl olanlar seklinde kategorize edildi. Non-dipping pattern,

KB’de gece meydana gelen diisme miktarinin %10’dan az olmasi olarak tanimlanda.

Bulgular: Bu arastirma %50’si (n=33) kadin, %50’si (n=33) erkek olmak tlizere
toplam 66 olguyla yapildi. Olgularin yaglar1 41 ile 68 arasinda degismekte olup
ortalamast  54,68+6,72°dir. Arastirmaya katilan olgularin  %60,6’s1  (n=40
[kadin/erkek:18/22]) Al, %39,4’ii (n=26 [kadin/erkek:15/11]) kontrol grubundadir.
Adrenal insidentaloma grubu ile kontrol grubu arasinda cinsiyet ve yas arasinda anlamli
fark yoktu. Adrenal insidentaloma ve kontrol grubu arasinda gece, giindiiz ve 24 saatlik
AKBO sistolik ve diyastolik kan basincinda (DKB) anlamli farklilik saptanmadi.
Adrenal insidentaloma grubundaki olgularin uykuda sistolik kan basincindaki (SKB)
diisiis ytizdeleri, kontrol grubundakilerden istatistiksel olarak anlamli diizeyde diisiik
saptand1 (4,79+7,42 mmHg; 9,02+7,98 mmHg; p=0,032). Hipertansiyon (HT) tanisi
olmayan Al hastalar1 ve saghkli goniilliiler karsilastirildiginda; kontrol grubundaki
olgularin uykuda SKB diisiis yiizdeleri adenom grubundakilerden istatistiksel olarak
anlamli diizeyde yiiksek saptandi (5,16+6,65 mmHg; 10,57£8,55 mmHg; p=0,035). Bir



mg deksametazon supresyon testine gore kortizol sonucu <0,9 pg/dl olanlar ve >0,9
pg/dl olanlar seklinde gruplama yapildiktan sonra 6l¢lim degerleri karsilastirildiginda
kontrol grubunun uykuda SKB diisiis yilizdeleri test sonucu <0,9 pg/dl olanlara gore
anlamli olarak yiiksek saptandi (p=0,048).

Sonu¢: Bu caligmada NFAI saptanan olgular ile saglikli goniilliilerin kan
basinglarinin karsilastirilmasi neticesinde NFAI olgularinda SKB diisiis yiizdelerinin
daha diisiik oldugu saptandi. Mevcut bulgular hiperkortizolemi ile ilgili hasarlarin
halihazirda normal ve hiperkortizolemi ayrimi igin Onerilen kesme degerlerin gok

altinda basladigini isaret ediyor olabilir.

Anahtar kelimeler: adrenal insidentaloma, hipertansiyon, ambulatuar kan

basinci 6l¢limii, hafif otonom kortizol sekresyonu, 1 mg deksametazon supresyon testi.
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ABSTRACT

Comparison of 24-Hour Ambulatory Blood Pressure Measurements in

Patients with Adrenal Incidentaloma and Healthy Volunteers

Aim: This study aimed to compare blood pressure measurements between
patients with non-functional adrenal incidentaloma (NFAI) and healthy volunteers and

to determine the effect of the presence of adrenal incidentaloma (AI) on blood pressure.

Materials and Methods: This prospective follow-up study included NFAI
patients diagnosed with Al and evaluated for functionality between July 2021 and June
2024, and age- and gender-matched healthy controls. Demographic and radiological
data, laboratory and 1 mg dexamethasone suppression test (DST), urine
catecholamines, aldosterone and plasma renin activity rates of the patients were
evaluated retrospectively and obtained from their files. 24-hour ambulatory blood
pressure measurement was performed with SunTech Medical® The Oscar 2™
Ambulatory blood pressure monitor for both groups. The cut-off value for DST was
taken as >1.8 pg/dl to exclude hypercortisolemia. In addition, NFAI individuals were
categorized as those with <0.9 pg/dl and those with >0.9 pg/dl according to the DST
result. Non-dipping pattern was defined as less than 10% of the decrease in blood

pressure at night.

Results: This study was conducted with a total of 66 cases, 50% (n=33) female
and 50% (n=33) male. The ages of the cases ranged from 41 to 68, with a mean of
54.68+6.72. Of the cases participating in the study, 60.6% (n=40 [female/male:18/22])
were in the Al group, and 39.4% (n=26 [female/male:15/11]) were in the control group.
There was no significant difference in gender and age between the adrenal
incidentaloma group and the control group. No significant difference was found in
systolic and diastolic blood pressure in nighttime, daytime, and 24-hour ambulatory
blood pressure measurements between the adrenal incidentaloma and control groups.
The percentage of decrease in systolic blood pressure during sleep in the adrenal
incidentaloma group was found to be statistically significantly lower than in the control
group (4.79+£7.42 mmHg; 9.02+7.98 mmHg; p=0.032). When adrenal incidentaloma

patients without hypertension diagnosis and healthy volunteers were compared, the
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percentage of decrease in systolic blood pressure during sleep in the control group was
found to be statistically significantly higher than in the adenoma group (5.16+6.65
mmHg; 10.57£8.55 mmHg; p=0.035). When the measurement values were compared
after grouping as those with cortisol results of <0.9 pg/dl and those with >0.9 pg/dl
according to the 1 mg dexamethasone suppression test, the percentage of SBP decrease

during sleep in the control group was found to be significantly higher than those with

test results of <0.9 pg/dl (p=0.048).

Conclusions: In this study, as a result of comparing the blood pressures of cases
with NFAI and healthy volunteers, it was determined that the SBP decrease was more
in healthy volunteers. The current findings may indicate that the damages related to
hypercortisolemia have already started well below the cut-off values recommended for

the distinction between normal and hypercortisolemia.

Keywords: adrenal incidentaloma, hypertension, ambulatory blood pressure
measurement, mild autonomous cortisol secretion, 1 mg dexamethasone suppression

test
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1. GIRIS

Giiniimiizde goriintiileme yontemlerinin yaygm kullanmm ile birlikte Al
saptanma siklig1 artmistir. Adrenal insidentalomalarda rutin yontemlerle 6l¢iilemeyen
hormon ve aktif metabolit salinimi nedeniyle ortaya ¢ikabilecek metabolik sendrom,
obezite, inflamatuar belirteclerde fark, kardiyovaskiiler risk artisi, karotis intima media

Ol¢timii ve HT ile ilgili ¢alismalar mevcuttur (1-7).

Adrenal insidentalomada iki soruya cevap aranmasi gerekmektedir; birincisi
adenom ve non-adenom ayriminin yapilip yapilmadigi, ikincisi fonksiyonel olup
olmadiginin  degerlendirilip degerlendirilmedigidir. Adenom olup olmadig
goriintiileme yontemleriyle belirlenirken, fonksiyonalite icgin ¢esitli tetkikler
gerekmektedir. Feokromasitoma agisindan 24 saatlik idrar katekolaminleri ve
metanefrin diizeylerinin normal olmasi taniy1 dislamaktadir. Hipertansiyonu veya
hipokalemisi olan kisilerde ise primer hiperaldosteronizm degerlendirmesi
yapilmalidir. Plazma aldosteron diizeyinin plazma renin aktivitesine orani1 20/1’den
diisiik ise tan1 diglanir. Adrenal insidentalomalarda kortizol agisindan fonksiyonalite
bakilirken DST sonucu 1,8 pg/dl iizeri olan grup hafif otonom kortizol sekresyonu
(MACS) olarak degerlendirilmektedir. Bu grupta kortizol fazla sekresyonu obezite,
diabetes mellitus (DM), osteoporoz ve HT gibi durumlar ile iliskilidir (8).

Hipertansiyon; kardiyovaskiiler hastaliklar, kalp yetmezligi, hemorajik ve
trombotik inme, bobrek yetmezligi, periferik arter hastaligi, aort diseksiyonu gibi ciddi
komplikasyonlar1 olan ve mortalite ile direkt iliskili sistemik bir hastaliktir (9). HT
hastalariin yaklasik %90°1 primer (esansiyel) HT, %10’u ise sekonder HT olarak
goriilmektedir (10). Fonksiyonel adrenal adenomlara bagli olarak sekonder HT
goriilebilmektedir. Ancak bazi ¢alismalar non-fonksiyonel kabul edilen adenomlarda da
HT sikliginin artmis oldugunu iddia etmektedir (7, 11, 12). Bir calismada DST sonucu
0,9 pg/dl’den yliksek olanlar, diisiik olanlara gore daha yiiksek HT sikligina ve
kardiyovaskiiler riske sahip bulunmustur (13). Bu calismalar neticesinde, NFAI’LI
bireylerin kortizol sekresyonu acisindan gercekten non-fonksiyonel olup olmadiklari
ile ilgili tartigmalar giderek artmaktadir ve DST sonrasi kortizol diizeyi i¢in 1,8 pg/dl

kesme degerinin yeterince hassas olmadigi ileri siiriilmektedir (13, 14).



Yukarda belirtilen nedenlerden dolayr mevcut ¢alismada birincil amag olarak
NFAI saptanan bireylerde kontrol grubuna gére 24 saatlik AKBO diizeylerinin
karsilastirilmasi, ikincil amag olarak da NFAI’li bireylerde HT tespit etme agisindan

DST sonuglari igin daha hassas bir kesme degerinin belirlenmesi hedeflenmistir.



2. GENEL BILGILER

2.1. ADRENAL iNSIDENTALOMA
2.1.1. Tanimi

Herhangi bir sebeple yapilmis radyolojik goriintiilemelerde saptanan, ¢api 1
cm'den biiyiik olan adrenal kitle lezyonlarma Al denmektedir. Bilgisayarli tomografi
(BT) ve manyetik rezonans goriintiilemenin (MRG) yayginlagmasi ile birlikte saptanma
siklig1 artmustir. Bir kitle saptandiginda bu kitlenin malignite potansiyeli ve fonksiyonel

olup olmadig1 degerlendirilmeli; takip ve gerekli ise tedavi plani1 belirlenmelidir (15).
2.1.2. insidans ve Prevalans

Goriintiileme serileri ve otopsi iizerinden yapilan ¢alismalarda Al siklig %1,4-
7,3 arasindadir; yash popiilasyonda siklik %10'a kadar artmaktadir (16, 17). Otopsi
serilerinde yapilan arastirmalarda obezite, DM ve HT olan kisilerde Al sikliginin daha
fazla oldugu goriilmiistiir (16). Adrenal insidentalomalarin %85°1 non-fonksiyonel ve
benign adenomlardir. Yaklasik %15°1 ise fonksiyonel veya malign olan kism1 olusturur.

Ulkemizdeki Al’lerin etiyolojik dagilimi Tablo 1°de 6zetlenmistir.

Tablo 1: Ulkemizde saptanan adrenal insidentalomanin etiyolojik dagilimi

Radyolojik ve histopatolojik 6zelliklerine Hormonal sekresyon 6zelliklerine
gore gore

Adrenal adenom %85,60 Non-fonksiyonel adenom %73,50
Benign feokromasitoma %4,50 Subklinik Cushing sendromu  %12,00
Adrenal metastaz %3,70 Feokromasitoma 25,20
Adrenal kist %3,00 Primer hiperaldosteronizm %4,40
Adrenal myelolipom %2,10 Cushing sendromu %4,40
Malign feokromasitoma %0,79

Adrenokortikal karsinom %0,26

Tiirkiye Endokrinoloji ve Metabolizma Dernegi (TEMD) Adrenal ve Gonadal Hastaliklar Kilavuzu,
2022 'den referans alinmigtir (18).



Bilateral adrenal kitle goriilme sikligi, Al’li hastalarda %10-15 civarinda
saptanmustir. Bilateral adrenal kitleler cogunlukla metastatik hastaliklar, konjenital
adrenal hiperplazi, kortikal adenomlar, lenfoma, tiiberkiiloz, adrenokortikotropik
hormon (ACTH) bagimli Cushing sendromu (CS), feokromasitoma, primer
hiperaldosteronizm (PHA), amiloidoz, adrenal bezin infiltratif hastaliklari, primer

bilateral makronodiiler adrenal hiperplazi gibi durumlarda goriiliir.
2.1.3. Etiyolojinin Belirlenmesi

Rastlantisal olarak saptanan adrenal kitleler; adrenal korteks, medulla ya da
ekstraadrenal orijinden koken alan benign ya da malign lezyonlar olabilir. Adrenal
kitlelerde insidans ve prevalans ¢alismalar1 genellikle otopsi serileri ve goriintiileme
serileri ile yapilmaktadir. Tablo 2’de adrenal Kkitlelerin uluslararasi kilavuza gore

etiyolojik degerlendirilmesi gosterilmistir.

Tablo 2: Uluslararasi kilavuza gore adrenal insidentaloma etiyolojisi
Adrenal insidentaloma

Etiyoloji icindeki prevalans
Adrenokortikal adenom / makronoduler bilateral 9680-85
adrenal hiperplazi °

e Non-fonksiyonel %40-70
e [liml otonom kortizol sekresyonu (MACS) %20-50
e Primer hiperaldosteronizm %2-5

e Asikar Cushing sendromu %1-4
Diger benign kitleler

e Myelolipom %3-6

o Kist ve psodokist %1

e Ganglionérom %1

e Schwannom <%1

e Hematom <%l
Feokromasitom %1-5
Adrenokortikal karsinom %0,4-%4
Diger malign Kkitleler (cogunlukla adrenal metastazlar) %3-7

European Society of Endocrinology clinical practice guidelines on the management of adrenal
incidentalomas, 2023 referans alimmigtir (8). A¢iklama: MACS.: “mild autonomous cortisol

secretion”.



Adrenal insidentalomalarin yaklasik %2-5'i primer adrenal karsinom, %0,7-
2,5'1 metastazlardan olugsmaktadir (16). Adrenal insidentalomalarda hormonal aktivite
harici maligniteyi isaret eden belirgin fizik muayene bulgusu yoktur. Malign
potansiyelin degerlendirilmesinde BT, MRG, flurodeoksiglukoz pozitron emisyon
tomografisi (FDG PET) gibi radyolojik tetkikler en 6nemli aractir. Biyopsi tani
koymada giicliik ve komplikasyon riski nedeniyle 6n planda tercih edilmez ve
adrenokortikal kanser siiphesinde kontrendikedir. Kitlenin sinirlarinin diizensiz olmast,
4 cm'den biiylik olmasi, taninin non-insidental olarak konmasi ve BT'de ya da MRG'de
maligniteye 6zgl kontrast tutulum paterninin saptanmasi malignite agisindan prediktif
parametrelerdir (19). Kitlenin adipdz dokudan zengin olmasi benign adenom lehinedir.
Hounsfield iinite (HU) ile radyolojik goriintiilemede dokunun yag igerigi ve kontrast
madde sonrasi “wash-out” dl¢timii bize kitlenin icerigi hakkinda bilgi vermektedir. HU
degerinin 10 altinda ve “wash-out” miktarinin %50'den yiiksek olmasi benign adenom
lehinedir. Hesaplanmasinda kontrast Ooncesi ve sonrasi ateniiasyonlarn kullanildig
rolatif washout oraninin %40’tan biiylik saptanmasi az yag icerigi olan adenomlarin
ayirt edilmesinde %82-97 duyarliliga ve %92-100 ozgiillige sahiptir (18). Aksi
durumda malignite, metastaz ya da feokromasitoma ihtimali artmaktadir. Cesitli
radyolojik goriintiilemelerde adrenal adenomlarin genel oOzellikleri Tablo 3’te

gosterilmistir.

Tablo 3: Radyolojik testlerde adrenal adenomlarin genel 6zellikleri

Goruntileme yontemi Radyolojik dzellik

Kontrastsiz BT BT atentiasyon < 10 HU

Kontrast sonrasi1 BT Rolatif “wash-out” oran> %40

MRG T1 agirhikh goriintiilerde karacigere gore

hipo/izointens,
T2 agirhikl goriintiilerde hiper/izointens

PET Adrenal SUVmax/Dalak SUVmax <1,45-1,60
Tiirkiye Endokrinoloji ve Metabolizma Dernegi (TEMD) Adrenal ve Gonadal Hastaliklar

Kilavuzu, 2022 'den ve Kim ve arkadaslarinin ¢calismasindan yararlaniimistir (18, 20).
Ac¢tklama: BT: bilgisayarli tomografi; HU: “Hounsfield unit”; MRG: manyetik rezonans
goriintiileme; PET: pozitron emisyon tomografisi; SUVmax. “Maximum standardized

uptake value”.



2.1.4. Fonksiyonalite

Hormon salgilayan adrenal adenomlar fonksiyonel adenom olarak adlandirilir
ve Al’lerin %10-15'i bu grupta yer alir (21). Fonksiyonalite agisindan CS, MACS,
feokromasitoma ve PHA arastirilmaktadir. Eger kitle goriintiilemede adrenal lipom,
myelolipoma veya kist ile uyumlu ise hormon salinimi agisindan degerlendirmeye
gerek yoktur. Tiim hastalarda feokromasitoma ve MACS agisindan degerlendirme
yapilmasi, HT veya hipokalemi olan hastalarda PHA yo6niinden inceleme yapilmasi

Onerilmektedir (8).

Kortizol sekresyonu agisindan MACS ve CS varligi degerlendirilirken
dehidroepiandrosteron siilfat (DHEAS) diizeyi ve 1 mg DST sonrasi kortizol diizeyi
olgiiliir. 1 mg DST sonrasi kortizoliin baskilanmamasi, ACTH sekresyonunun kronik
baskilanmasi nedeniyle DHEAS diistikliigli, asikar CS’ye ait bulgularin olmamasi
MACS agisindan anlamlidir.

Tarama amaglh yapilan DST ile kortizol seviyesinin 1,8 ug/dl iizerinde
saptanmast MACS varligin1 gosterir (8). Asikar CS’nin klinik bulgular1 olmasa dahi
DST sonrasi kortizol diizeyinde 1,8 pg/dl’den biiyiik saptanan degerlerde morbidite ve
mortalitenin arttig1 goriilmiistiir (8). Bu nedenle MACS tespit edilen hastalarin obezite,
tip 2 DM, HT, osteoporoz gibi kortizol iliskili komorbiditeler yoniinden
degerlendirilmesi gerekmektedir. MACS olarak degerlendirilen hastalarda bir sonraki

asama olarak ACTH bagimli olup olmadiginin degerlendirilmesi 6nerilmektedir (8).

Yapilan calismalarda Al’lerin %3’{i kadar1 feokromasitomadir; ancak sikligi
fazla olmamasina karsin ilk ekarte edilmesi gereken tan1 da feokromasitomadir (22).
Onceden tiim feokromasitomalarm semptomatik oldugu diisiiniilse de goriintiilemenin
yayginlagsmasiyla birlikte semptom vermeden hemen Onceki asamada tespit edilen
feokromasitomalar da olmaktadir (23). Feokromasitomanin klasik triadi bas agrisi,
terleme ve HT 'nin eslik etmek zorunda olmadig: tasikardidir. Feokromasitoma ataklar
seklinde goriiliir ve bu ataklara bulant1, tremor, anksiyete, parestezi, bag donmesi, karin
agrisi, kabizlik, yorgunluk gibi semptomlar eslik edebilir. Eger goriintiilemede kitlenin
HU degeri 10’dan biiyiik ise feokromasitomaya yonelik biyokimyasal testler
yapilmalidir (24).



En uygun tarama testi 24 saatlik idrarda katekolaminler ve fraksiyone
metanefrin, normetanefrin bakilmasidir. Bu testin duyarligi %95-100’diir (25). Normal
olmasi feokromasitomay1 diglar. Tani ig¢in metanefrinlerin referans araligin st

sinirindan 2-4 kat fazla olmasi gerekmektedir (25).

Primer hiperaldosteronizm, kardiyak morbidite ve mortaliteyi arttiran bir durum
oldugundan tan1 konmast dnemlidir. Diren¢li HT, spontan hipokalemi veya diiiretik
kaynakl1 hipokalemi temel bulgulardandir. Ancak yine de PHA hipokalemi ve HT her
zaman goriilmeyebilir. Ek olarak kas kramplari, kas gii¢siizliigii, periyodik paralizi, basg
agrisi, poliliri, polidipsi, sol ventrikiil hipertrofisi, kardiyovaskiiler risk artig1 da

goriilebilmektedir.

Tarama amaciyla plazma aldosteron seviyesi ve plazma renin aktivitesi 6l¢iliir.
PHA’l1 hastalarda plazma aldosteron seviyesi 10 ng/dl’den biiylik; plazma renin
aktivitesi ise 1 ng/ml/saat degerinden kiigiik olmalidir (26). Plazma aldosteron
diizeyinin plazma renin aktivitesine orani 20/1°den biiyiik ise dogrulama testleri
yapilmalidir (26). Ancak hastada spontan hipokalemi varsa, plazma renin aktivitesi
Olciilemeyecek kadar diisikkse ve plazma aldosteron seviyesi 20 ng/dl’den biiyiikse
dogrulama amach ikinci basamak testlere ihtiyag duyulmaz (26). Ulkemizde ve
klinigimizde en sik kullanilan dogrulama testi salin inflizyonu ile supresyon testidir. Bu
testte; iki litre salin dort saatte intravendz olarak verilir. Normal kisilerde test sonrasi
plazma aldosteron seviyesi 5 ng/dl ve altina diiserken, otonom aldosteron sekresyonu

varsa 10 ng/dI’nin iistiinde ¢ikar (26).

Lezyonun hangi tarafta oldugunu anlamak i¢in goriintiileme yOntemleri her
zaman yeterli olmayabilir. Adrenal venéz ornekleme ile sag adrenal ven, sol adrenal
ven ve vena cava inferiordan alinan 6rneklerde kortizol ve aldosteron diizeyleri bakilir.
Kortizol, kanin adrenal venden alindiginin saglamasini yapmak iizere bakilir; adrenal
vende vena cava inferiora gore 10 kat yliksek kortizol vardir. Sag ve sol venlerdeki
oranlarin 4’ten fazla olmasi tek tarafli adenomu diisiindiiriirken 3’ten kii¢iik olmasi ¢ift

tarafli hiperplaziyi diisiindiiriir (26).



2.1.5. izlem ve Tedavi

Baslangigta benign olan bir adrenal kitlenin malign transformasyon
gostermesine %0,1°den diisiik oranda rastlanilmaktadir (27). Baslangigta fonksiyonel
olmayan bir adrenal adenomun izleminde fonksiyonel olmasi oldukg¢a diisiik bir
ihtimaldir. Ulkemizde yapilan bir calismada 150 hasta 24 ay boyunca izlenmis; yalnizca
%6,6’sinda arastirma sirasindaki tanimi ile subklinik Cushing sendromu gelismistir,

ancak subklinik Cushing sendromu olan hi¢bir hastada sonrasinda CS gelismemistir

(28).

Cerrahi gerektirmeyen durumlarda takibe alinan hastalarda risk faktorlerine
gore 3, 6, 12 ve 24 ay sonra goriintiileme tekrar1; dort y1l boyunca ise yillik DHEAS ve
DST tetkiki dnerilmektedir. Ilk dért y1l stabil seyreden bir adrenal adenomun sonrasinda

takip siklig1 net olmamakla birlikte rutin takip dnerilmemektedir (22).

Cerrahi miidahale oOnerilen durumlar; malignite kuskusu, asikar hormon
hipersekresyonu, izlemde 10 mm’den fazla boyut artisi, komorbiditelerin etkin tedavi
edilemedigi subklinik Cushing sendromu, kitle boyutunun 60 mm ve {lizeri olmasi
seklinde belirlenmistir (29). Al’lerin saptandig1 andan itibaren yonetimi asagidaki Sekil

1’de 6zetlenmistir.



Adrenal Insidentaloma

es zamanli degerlendirme

Malignite potansiyeli Fonksiyonalite

Kontrastsiz BT

. Stipheli / Kararsiz Radyokojik olarak
Benign - Boyut >4 cm Kist ya da

- Boyut <4 cm - HU >10 miyelipom iseileri
-HU < _10 . - Heterojenite degerlendirmeye

- Homojen dansite - Hipervaskiilarite gerek yok

fleri Tetkik -1 mg DST
- MRG - Plazma/idrar
- FDG PET katekolaminleri
CT 3ay - Aldosteron/renin orani
araliklarla (hipokalemi veya
yakin takip hipertansiyon varsa)
- Androjenler ve

Cerrahi DHI_EAS (a?renolfortikal
karsinom siiphesi varsa)

Dogrula leri
- 1 y1l sonra ogrulama testle

goruntiileme tekrari

- DHEAS ve 1 mg DST
yilda 1 kez (4 yil
boyunca)

Negatifse; Pozitifse;
malign/benign ayrimina cerrahi ya da medikal
gore takip et tedavi

4 y1l boyunca progresyon

gorilmediyse takipten Progresyon varsa Cerrahi
cikar.

Sekil 1: Adrenal insidentalomali birey igin tani ve tedavi akis semast.

Agiklama: BT: bilgisayarli tomografi; DHEAS: dihidroepiandrosteron silfat; DST: deksametazon
supresyon testi; FDG PET CT: florodeoksiglukoz pozitron emisyon tomografisi; HU: “Hounsfield unit”;
MRG: manyetik rezonans goriintiileme. Tiirkiye Endokrinoloji ve Metabolizma Dernegi (TEMD) Adrenal
ve Gonadal Hastaliklar Kilavuzu, 2022 den ve “European Society of Endocrinology clinical practice
guidelines on the management of adrenal incidentalomas, 2023 ”ten yararlanilmistir (8,18).



2.2. HIPERTANSIYON

2.2.1. Tamim

Sistemik arterlerde siirekli yliksek KB’nin olmast HT olarak ifade edilir. HT
tiim diinyada kardiyovaskiiler hastaliga bagli morbidite ve mortalitenin en 6nemli

Onlenebilir nedenidir (30).

Goriilme sikligr yasla birlikte artan HT gelisiminde obezite, beslenme
aliskanliklari, fiziksel aktivite, diyabet gibi risk faktorleri vardir (31-33). HT prevalansi
Amerika Birlesik Devletleri, Avrupa ve Tiirkiye genelinde yapilmis ¢esitli ¢alismalarda
ortalama %30-35 olarak saptanmustir (34-36). Tirkiye’de HT ile ilgili yapilan
calismalar 6zelinde yetiskin popiilasyondaki HT oranlar1 %33,7 (Tiirk Erigkinlerde
Kalp Hastaliklar1 ve Risk Faktorleri: TEKHARF), %31,8 (Prevalance, awareness and
treatment of hypertension in Turkey: PatenT), %36,5 (Tiirkiye Endokrinoloji ve
Metabolizma Dernegi), %31,4 (Tiirkiye Diyabet, Hipertansiyon, Obezite ve Endokrin
Hastaliklar Prevalans Calismasi: TURDEP-2) olarak tespit edilmistir (37-39).

Hipertansiyon patofizyolojisinde c¢evresel faktorler, davranigsal faktorler,
genetik, hormonal iletisim, multipl organ sistemleri (renal, kardiyovaskiiler, santral
sinir sistemi vb.) gibi bir¢ok etken birlikte rol alir. Bunlara ek olarak vaskiiler ve immiin
sistemin de rol aldig1 gosterilmistir (40). Bu siireclerden herhangi birinde olusan

disregiilasyon HTye yol agmaktadir.

Uzun siireli ve kontrolsiiz seyreden HT organ hasarlarina neden olarak
kardiyovaskiiler, serebrovaskiiler ve kronik bobrek hastaliklar: gibi tiim diinyada agir
yiik teskil eden kronik hastaliklara yol agar. Yiikksek KB’den olumsuz etkilenen
organlar; kalp, beyin, bobrek, goz ve damarlar (6zellikle beyin ve bobrek gibi diisiik
dirence sahip makrosirkiilasyon olan organlarda) yapisal ve fonksiyonel degisikliklere
ugrarlar. KB disinda dislipidemi, hiperglisemi gibi faktorler de bu hasara katkida
bulunur (9).

2024 European Society of Cardiology (ESC) tarafindan hazirlannms HT
kilavuzuna goére; KB’nin tekrarlayan ofis 6l¢iimlerinde ve dogru teknik ile dlgiilmesi

varliginda SKB’nin 140 mmHg ve iizeri ve/veya DKB’nin 90 mmHg ve {izeri olmasi
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HT olarak tanimlanir. Bunla birlikte 24 saatlik AKBO yapildiginda ise HT tanist
koymak igin ii¢ kriterden bir veya daha fazlasini karsilamasi gerekir. Bu ii¢ kriter su
sekildedir: “24 saatlik ortalama KB’de SKB’nin 130 mmHg ve {izeri ya da DKB’nin
80 mmHg ve iizeri olmas1”, “giindiiz ortalama KB’de SKB’nin 135 mmHg ve iizeri

olmasi ya da DKB’nin 85 mmHg ve {izeri olmas1”, “gece uykuda ortalama KB’de

SKB’nin 120 mmHg ve {izeri olmas1 ya da DKB’nin 70 mmHg ve {izeri olmas1” (9).

American College of Cardiology/American Heart Association (ACC/AHA)’1n
2017 yilinda yayinlanan kilavuzuna gore; uygun ol¢iim yapildiktan sonra SKB 120
mmHg’den ve DKB 80 mmHg’den kiiciik ise normal araliktadir. Artmis KB denmesi
icin SKB’nin 120-129 mmHg araliginda ve DKB’nin 80 mmHg’den kiigiik olmasi
gerekmektedir. SKB 130 mmHg {izeri ya da DKB 80 mmHg’ nin lizerindeyse HT tanisi
alir. Evre 1 HT 1¢in SKB 130-139 mmHg ya da DKB 80-89 mmHg araliginda olmalidir.
SKB 140 mmHg ve tizeri ya da DKB 90 mmHg ve tizeri 6l¢iiliiyorsa evre 2 HT olarak
tammlanir. 24 saatlik AKBO yapildiginda HT denebilmesi icin ii¢ kriterden birini
karsilamasi gerekir: “24 saatlik 6l¢timde SKB’nin 125 mmHg ve tizeri ya da DKB’nin
75 mmHg ve iizeri olmas1”, “giindiiz 61¢timlerinde SKB’nin 130 mmHg ve {izeri ya da
DKB’nin 80 mmHg ve lizeri olmas1”, “gece 6l¢limlerinde SKB’nin 110 mmHg ve tizeri

ya da DKB’nin 65 mmHg ve iizeri olmas1”.

Kan basinci dl¢iimleri sirasinda hastane ortamindan kaynaklanan bazi yaniltict
durumlar olugabilir. Bunlar1 tanimlamak i¢in beyaz onliik HT’si ve maskeli HT
terimleri kullanilmaktadir. Ofis KB olglimleri HT tanisina uygun ancak ev veya
ambulatuar Ol¢iimleri normal aralikta ise buna beyaz onliilk HT’si denmektedir. Ofis
Olgtimlerinde KB normal aralikta iken ev veya ambulatuar 6lgtimleri HT ile uyumlu
geliyorsa buna maskeli HT denmektedir. Olgiim yontemlerine goére HT tanisimin

kondugu esik degerler Tablo 4 'te verilmistir (9, 41).
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Tablo 4: Yiiksek kan basincinin dlgiim yontemlerine gore tanisal degerleri

Giunduz 24 saat Gece

Ofis 6lcima  Ev 6lgima AKBO AKBO AKBO

Normal KB

(ESC 2024) <120/70 <120/70 <120/70 >115/65 <110/60
Artmis KB S:120-139 S:120-134  S:120-134 S:115-129 S:110-119
(ESC 2024) D: 70-89 D: 70-84 D:70-84  D:65-79 D: 60-69
Hipertansiyon

(ESC 2024) >140/90 >135/85 >135/85 >130/80 >120/70
Hipertansiyon

(ACCIAHA 2017) >130/80 >130/80 >130/80 >125/75 >110/65

Tiim kan basinci dlgiimleri “mmHg” birimi ile ifade edilmistir.

ESC 2024 ve ACC/AHA 2017 hipertansiyon kilavuzundan yararlaniimistir (9,41). A¢iklama:
ACC/AHA: “American College of Cardiology/American Heart Association”; AKBO: ambulatuar kan
basinct élgiimii; D: diyastolik; ESC: “European Society of Cardiology”’; KB: kan basinci; S: sistolik.

2.2.2. Ol¢iim Yontemleri

Kan basinci Olgimii; kullanilan aletin 6zellikleri, hastanin pozisyonu, 6lglim
teknigi, hastanin fiziksel durumu gibi bircok parametreden etkilenmektedir (42). Bu

nedenle standardize edilmis 6l¢lim yontemleriyle 6l¢iilmesi Onerilir.

Olgiim yapilacak oda sessiz, rahat ve normal 1sida olmalidir. Olgiim igin secilen
aletin diizenli olarak kalibre edilmesi gereklidir. Hasta 5 dakika dinlenmis, oturur
pozisyonda olmalidir. Hasta ol¢limden 30 dakika once egzersiz ve uyaricilardan
(kafein, tiitiin vb.) kaginmis olmalidir. Mesane tercihen bos olmalidir. Olgiim sirasinda
bacaklar yere degecek ve sirt yaslanacak sekilde oturmalidir, kol desteklenmelidir.
Olgiim yapilacak bolgedeki giysiler ¢ikariimalidir, kolun yukari styrilmasi turnike etkisi
yaratacagindan kacimlmalidir. Olgiim siiresince hasta ve 6lgiim yapan kisi

konusmamalidir (9).

Non-invazif KB 6l¢iimiinde oskiiltasyon ya da osilometrik yontemler kullanilir.
Manuel oskiiltasyon yaklasiminda brakiyal arter stetoskop yardimiyla dinlenerek
sistolik ve diyastolik basing Olgiiliir. Osilometrik yontemde mansonun sismesi ve
inmesi ile sistolik ve diyastolik basing tayin edilir. Atriyal fibrilasyon gibi durumlarda
manuel yontem tercih edilmelidir (43). Uygun boyutta manson kullanilmamas1 KB’de

hatali dl¢limlere yol acabilir. Mansonun uzunlugu kol ¢evresinin %75-100’1 kadar ve
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genisligi %35-50’si kadar olmalidir (44). Kol ¢evresinde olecranon ve acromion orta
noktast baz alinmalidir. Stetoskop manson altina sikistirilmamalidir.  Manson
sisirilmeye baglandiginda radyal nabiz kaybolduktan sonra 20-30 mmHg daha sisirilir.

Manson indirilirken saniyede 2 mmHg olacak sekilde basing diisiiriiliir.

Ik kez KB 6l¢iimii yapiliyor ise hastanin her iki kolundan l¢iim yapilmals,
sonraki dl¢limlerde KB nin yiiksek oldugu kol tercih edilmelidir. Tekrarlayan 6l¢iim

yapilacaksa Olciimler arasinda 1-2 dakika siire birakilmalidir.

Ofis 6l¢iimii manuel veya otomatize bir alet ile yapilabilir. Tek ve anlik 6l¢lim
oldugundan, ideal sartlar her zaman aym sekilde saglanamadigindan ve beyaz onliik

HT’sine yol agabileceginden dolay1 optimal bir 6l¢iim yontemi degildir.

Ofis dis1 6lgiimler “ev Olgimleri” ve “ambulatuar dlgtimler” olarak iki sekilde
yapilabilir. Giivenilirligi dogrulanmis bir cihaz ile evde kurallara uygun sekilde iist
koldan bir hafta boyunca gilinde 1-2 kez yapilan dlgiimlere ev 6l¢iimii denir (45). Bir
diger KB &l¢iim teknigi olan AKBO ise tamamen otomatize bir cihaz kullamlarak,
genellikle 24 saat boyunca yapilan bir ofis dist KB 6lgme ydntemidir. Olgiimler
genellikle giindiiz (07.00-23.00) 15-30 dakika araliklarla, gece (23.00-07.00) 30-60
dakika araliklarla yapilmaktadir. Giin iginde ortalama 27 kez 6l¢iim yapilmaktadir. Bir
yazilim aracilifiyla giindiiz, gece ve 24 saat olarak listelenmekte olup dl¢iimlerin ayr1

ayr1 ortalamasi alinmaktadir (46).

Hipertansiyon tanmisinda ve takibinde AKBO ideal bir yéntem olup miimkiin
olan durumlarda kullanilmalidir(47). Beyaz onliik veya maskeli HT ayriminda, HT 'nin
giindelik yasamdaki seyrini anlamakta, gece HT ’sinde, “dipping” durumunu anlamakta
da avantaj saglar. Olgiimlerin prognostik degeri daha giicliidiir (9). Oncelikli olarak
AKBO tercih edilen medikal durumlar arasinda feokromasitoma gibi epizodik HT
yapan durumlar, direngli HT, maskeli HT veya beyaz 6nliik HT ’sinden siiphelenilmesi,

antihipertansif tedavi altinda hipotansiyon bulgularinin varlig: sayilabilir.
2.2.3. Smiflandirma

Hipertansiyon, primer (esansiyel) HT ve sekonder HT olarak ikiye ayrilir. HT
tanist almis hastalarda yaklasik %80-90 oraninda primer HT, %10-20 oraninda
sekonder HT goriilmektedir (48). Primer ve sekonder HT nedenleri Tablo 5°te

Ozetlenmistir.
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Tablo 5: Hipertansiyonun nedene yonelik siniflandirilmasi

Primer hipertansiyon

Sekonder hipertansiyon

Altta yatan nedenler

Genetik yatkinlik
Asir1 tuz tiiketimi
Obezite-instlin direnci
Sempatik sinir  sisteminin  fazla
calismasi

Renin-anjiotensin sisteminin roli
Tuz atilimindaki renal bozukluk

Intraseliiler
artis1

sodyum ve kalsiyum

Diisiik dogum agirlig:
Stresli kisilik yapisi

Riski artiran faktorler

Asir1 alkol alimi

Sigara igimi

Sedanter yasam

Polisitemi

Nonsteroidal antiinflamatuvarlar

Diistik potasyum alimi

1) Endokrin nedenler

a)
b)

Oral kontraseptifler
Adrenokortikal hiperfonksiyon
i) Cushing sendromu

ii) Primer hiperaldosteronizm
iii) Konjenital adrenal hiperplazi
Feokromositoma
Akromegali
Hipotiroidi, hipertiroidi
Hiperparatiroidi

2) Renal nedenler

Kronik bobrek hastaligi
Kronik piyelonefrit

a)
b)
c)
d)
€)
f)
9)
h)

3) Uyku apnesi sendromu

Akut ve kronik glomertlonefrit
Polikistik bobrek hastalig
Renal arter darligi

Arteriolar nefroskleroz
Diyabetik nefropati

Renin salgilayan tiimorler

4) Norolojik nedenler
5) Aort koarktasyonu

Tiirkiye Endokrinoloji ve Metabolizma Dernegi (TEMD) Hipertansiyon Kilavuzu,
2022 'den referans alinmustir (18).

Patogenezi tam olarak aciklanamasa da olusumunu kolaylastiran ve prognozunu
etkileyen birtakim faktorler vardir. Bunlar yas, obezite, 1rk, aile dykiisii, diisiik nefron
sayisi, yiiksek sodyum igerikli diyet, alkol kullanimi, sedanter yasam, yetersiz uyku

stiresi, gestasyonel HT ya da preeklampsi ykiisii, diisiik sosyoekonomik diizey, hava

Primer HT de organlarin diizgiin kanlanmasi i¢in gereken arteriyel KB artmistir.

ve giirliltii kirliligine maruziyet olarak orneklendirilebilir (31, 49, 50).
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Sekonder HT ise altta yatan birtakim hastalik veya duruma bagli gelismis klinik
bir tablodur. Hipertansiyon tanisini 30 yasindan 6nce almasi, ailede sekonder HT tanisi
olmasi, ani baslangi¢cli olmasi, siddetli seyretmesi, ilag tedavisine yeterli yanit
alinamamasi, mevcut antihipertansif tedavisi altinda regiile seyrederken siddetlenmesi
gibi klinik ipuglar1 varliginda sekonder HT uygun yontemler ile arastirilmalidir (48).
Kronik bobrek hastaligi, aort koarktasyonu, renovaskiiler hastaliklar, obstriiktif uyku
apnesi sendromu, PHA, CS, feokromasitoma, hipotiroidi, hipertiroidi, hiperparatiroidi
gibi hastaliklar HT’ye zemin hazirlar. Ayrica oral kontraseptif kullanimi, kronik
nonsteroid antiinflamatuar ila¢ kullanimi, selektif serotonin gerialim inhibitorleri,
antipsikotikler, kortikosteroidler, eritropoetin, takrolimus, siklosporin gibi ilaglar da

sekonder HT ye neden olabilir (41).

Tim bagvuran HT hastalarin1 sekonder nedenler agisindan degerlendirmek
miimkiin olmadigindan bazi klinik degerlendirmelere gore arastirilacak grup
secilmektedir. 30 yasindan 6nce HT tanisi alinmasi; eslik eden hipokalemi bulunmasi;
adrenal adenom varligi; direngli HT varligi; KB kontroliiniin bozulmasi; uyku apnesini
diisiindiiren bulgularin olmasi; anjiotensin doniistiiriici enzim inhibitorii (ACE-i) ya da
anjiyotensin reseptdr blokorii (ARB) kullanimindan sonra kreatinin diizeylerinde
%?30’dan fazla yiikselme olmasti; ataklar halinde KB yiiksekligi, terleme, ¢arpint1 olan
hastalar; uzuvlar arasinda tansiyon farki olan hastalar; CS klinik bulgular1 sekonder HT

diisiindiiren bulgulardir (51).

Fizyolojik olarak KB’de gece uyku sirasinda, giindiize gore %10-20 diisme
beklenir, buna “dipping” denmektedir. Eger bu diisme %10’dan az ise “non-dipping”
olarak adlandirilir. Yapilan ¢alismalarda HT evresinden bagimsiz olarak non-dipping
goriilen hastalarda kalp yetmezIligi ve kardiyovaskiiler komplikasyon riski artmistir
(52). Ayrica diyabetik hastalarda nefropati progresyonunun artmasi ve son donem
bobrek yetmezligi olan hastalarda bobrek fonksiyonlarinda hizli bir kayip gelismesi ile
de iligkilendirilmistir (53).

2.2.4. Tedavi

Hipertansiyon varligi kardiyak, renal ve serebrovaskiiler komplikasyonlari
kolaylastiran degistirilebilir risk faktorleri arasinda en sik goriilen durum olup sigara

kullanimi, DM varlig1 ve obezite varligi da major risk faktorleri arasinda sayilmaktadir
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(54). Kotii kontrollii veya kontrolsiiz HT; sol ventrikiiler hipertrofi, iskemik inme,
intrakraniyal kanama, iskemik kalp hastaliklari, miyokard enfarktiisii, kronik bobrek
hastalig1 gibi komplikasyonlara yol agmaktadir (55-57). HT nin yol agtig1 organ

hasarlar1 Sekil 2'de gosterilmistir.

BEYIN
Ak madde lezyonlar
Sessiz mikroenfarktlar
Mikrohemorajiler
Serebral atrofi
Kognitif kayiplar
Vaskiiler demans
Iskemik inme

GOZ
e Mikrovaskiiler
remodeling
e Hipertansif retinopati

KALP Serebral hemoraji
e Sol ventrikiil hipertrofisi
Sol atriyoventrikiiler
dilatasyon

Atriyal fibrilasyon
Koroner arter hastaligi
Miyokard enfarktiisii
Kalp yetmezligi
(diyastolik ve/veya

BUYUK VE ORTA
ARTERLER
o Ateroskleroz
e Vaskiiler kalsifikasyon
e Arteriyel sertlik

sistolik)
BOBREK MiKRODOLASIM
e Glomeriiler arteriyel Endotelyal disfonksiyon
hipertansiyon Vazoreaktivite artisi

o Glomeriiloskleroz Vaskiiler remodeling

e Albiiminiiri / proteiniiri Fibrozis ve inflamasyon

e Glomeriiler filtrasyon hizi Periferal vaskiiler direng
kaybi artisl

Sekil 2: Hipertansiyon ile iligkili organ hasari.
European Society of Cardiology Hypertension Guideline, 2024 'ten referans alinmistir (9).

Tim HT hastalar1 farmakolojik tedaviye ihtiya¢ duymayabilir ancak tim HT
hastalar1 “yasam tarzi degisikligi” denilen non-farmakolojik tedaviye ihtiyag duyar. Ik
olarak diyette tuz aliminin azaltilmasi gereklidir (58). Kilo kayb1 ve “The Dietary
Approaches to Stop Hypertension” (DASH) diyeti uygulanmasi da KB’de diisme saglar
(59). Bir ¢calismaya gore kaybedilen her kg basina, KB’de yaklasik 0,5-2 mmHg diisme
saglanmaktadir (60). Eger kronik bobrek hastaligina bagh bir kontrendikasyon yoksa
potasyum aliminin artirilmasinin da KB’yi diisiirdiigii goriilmiistiir (61). Alkol alimini
azaltmak, sigaray1 birakmak, diizenli egzersiz yapmak ve stres yonetimi saglamak da
KB’yi diisiiren diger uygulamalardir (62, 63). Farmakolojik tedavi karar1 alirken bazi
esik degerler ve risk faktorleri devreye girer. Bu hastalarda risk faktorii hesaplamak ve

tedavinin zararli olabilecegi durumlari ongdrmek gerekmektedir. ESC 2024 ve

ACC/AHA 2017 kilavuzlarinda farkli esik degerler verilse de riskli grup aynidir.
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ESC 2024 kilavuzunda on yillik kardiyovaskiiler risk hesaplamasi icin
“Systematic Coronary Risk Evaluation” (SCORE2) tablosu kullanilmistir (64).
ACC/AHA 2017 rehberine gore ise “Predicting Risk of Cardiovascular Disease
EVENTs” (PREVENT) ile kardiyovaskiiler risk hesab1 yapilmaktadir (33). ESC 2024
kilavuzuna gore HT tanisi almis kisilerde sekonder HT arastirilmasi; sekonder HT varsa
da tedavisinin yaninda yasam tarzi degisiklikleri ve uygun ilag tedavisi 6nerilmektedir.
Eger sekonder HT siiphesi yoksa yasam tarzi degisiklikleri ve uygun ilac tedavisi
baslanmalidir. Hastada artmis KB varsa ve ek olarak kardiyovaskiiler hastalik, kronik
bobrek yetmezligi, HT’ye bagli hedef organ hasari, DM, ailesel hiperlipidemi,
SCORE2’nin %10 ve {izeri olmasi durumlarindan biri varsa yasam tarzi degisiklikleri

ve ila¢ tedavisi baslamak gerekmektedir (9).

ACC/AHA 2017 rehberine gore ofis SKB >140 mmHg ya da DKB >90 mmHg
ise ya da ofis disindaki dlglimlerde SKB >135 mmHg ya da DKB>85 mmHg ise HT
tedavisi yasam tarzi degisiklikleri ve ilag¢ tedavisi olarak baslanir. Eger SKB >130
mmHg veya DKB > 80 mmHg ise yasam tarzi degisikligi onerilir. lag tedavisi
baglanmasi i¢in su kriterlerden birine sahip olunmasi gerekmektedir: kanitlanmig
kardiyovaskiiler hastalik varhigi, tip 2 DM, kronik bdbrek hastaligi, 65 yas ve iizeri
olmak, PREVENT ile hesaplanmis riskin %10 ve iizeri olmasi (33, 41).

Antihipertansif tedavide kullanilan baslica ilag gruplari; ACE-i/ARB, kalsiyum
kanal blokorleri, tiyazid diiiretikler, beta blokorler, loop diiiretikler, spironolakton, alfa
blokorler olarak sayilabilir. Baslangic tedavisi olarak renin-anjiyotensin-aldosteron
sistemi blokaj1 i¢cin ACE-i ya da ARB secilmesi, gerekirse yanina kalsiyum kanal
blokorii ya da tiyazid grubu diiiretik eklenerek kombinasyon tedavisi segilmesi
onerilmektedir (9, 41). Kombinasyon tedavisi tekli ilacin yiiksek dozuna gore hem yan
etki profilinin azalmasi hem de farkli yolaklar kullanilmasi nedeniyle tercih
edilmektedir (65). 85 yas ve lizeri hastalar, ortostatik hipotansiyon yasayan hastalar,
smirlt yagam beklentisi olan hastalar, asir1 zayif ya da kirilgan hastalarda monoterapi
tercih edilebilir (9, 41). Monoterapide ACE-i, ARB ya da kalsiyum kanal blokdrleri
tercih edilebilir. Hastalar istenen hedefe ulasana kadar her ay tansiyon kontrolii ve ilag
yan etkisi yoniinden degerlendirilmek iizere muayene edilmelidir. Daha sonra kontrol

siklig1 alt1 aya ¢ikabilir (41).

17



3. GEREC VE YONTEMLER

3.1. ARASTIRMANIN TiPi VE EVRENI

Bu calisma Tiirkiye Cumhuriyeti Saghk Bilimleri Universitesi Bursa Yiiksek
Ihtisas Egitim ve Arastirma Hastanesi klinik arastirmalar etik kurulunun 03.05.2024
tarihli 2024-TBEK 2024/05-14 sayili karar numarasiyla onaylanmistir. Caligma Saglik
Bilimleri Universitesi Bursa Yiiksek Ihtisas Egitim ve Arastirma Hastanesi
Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklar1 klinigine basvuran NFAI 40 hasta ve
saglikli 26 gonilliiden olusmaktadir. Calismaya katilan tiim goniilliilerden yazili
aydinlatilmig onam alinmustir. Calisma Helsinki deklarasyonu kararlarina, hasta haklari

yonetmeligine ve etik kurallara uygun olarak yiirtitiilmiistiir.
3.1.1. Dahil Edilme Kriterleri

Calismaya hasta grubu icin NFAI tanisi alan bireyler, saglikli grup icin bilinen

Al tanis1 olmayan bireyler dahil edilmistir.
3.1.2. Dislanma Kriterleri

Calismaya; 30 yasin altinda olanlar, malignitesi olanlar, kronik bdbrek
yetmezligi olanlar, kronik karaciger yetmezligi olanlar, gebe olanlar, organ nakli
olanlar, sekonder ht olanlar, diren¢li ht olanlar, disaridan 3 haftadan uzun siireli ve

adrenal baskilanmaya neden olacak diizeyde steroid kullanimi olanlar dahil edilmedi.

3.2. CALISMA ISLEYISI

Bu prospektifizlem ¢alismasina, Temmuz 2021- Haziran 2024 tarihleri arasinda
Al tams1 konulup fonksiyonalite agisindan deglendirmesi yapilan NFAT hastalar ile yas
ve cinsiyet uyumlu saglikli kontroller dahil edildi. Calismaya dahil edilme kriterlerini
saglayan goniilliiler i¢in yazili aydinlatilmis onam formlar1 hazirlandi. Mevcut Calisma
2024-2025 yillant arasinda; tiim katilimcilarin demografik verileri ve laboratuvar
degerleri; ayrica NFAI grubunun radyolojik verileri, DST sonucu, idrar
katekolaminleri, aldosteron ve plazma renin aktivitesi oranlar1 retrospektif olarak

degerlendirildi ve dosyalarindan elde edildi. Her iki gruba SunTech Medical® The
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Oscar 2™ Ambulatuar KB 6lgiim cihaz1 ile 24 saatlik AKBO yapildi. Adrenal
insidentalomalarda DST sonucu 1,8 pg/dl iizerinde olanlar MACS kabul edilerek
calismaya dahil edilmedi. Ayrica NFAI bireyler DST sonucuna gére <0,9 pg/dl olanlar
ve >0,9 pg/dl olanlar seklinde kategorize edildi. Non-dipping pattern, KB’de gece

meydana gelen diisme miktarinin %10°dan az olmasi olarak tanimlandi.
3.2.1. Laboratuvar Ol¢iimleri ve Kullamlan Ol¢iim Kitleri

Calismada bakilan biyokimya parametreleri Abbott Architect c16000 (Abbott
Diagnostic, Abbott Park, Illinois, USA) cihazinda analiz edildi. Kreatinin 6l¢iimii i¢in
alkali pikrat (Jaffe yontemi) metodolojisi, alanin aminotransferaz ve aspartat
aminotransferaz icin NADH (Pridoksal-5-Fosfat olmadan) metodolojisi, potasyum
Olciimii i¢in 1yon segici elektrot (indirekt potansiyometri) metodolojisi, kortizol 6l¢timii

icin kemiliiminesan mikropartikiil immunoassay yontemi kullanildi.

Calismada ambulatuar kan basinci 6l¢limii i¢in SunTech Medical® The Oscar

2™ Ambulatory Blood Pressure Monitor cihazi kullanildi.
3.2.2. Fonksiyonalitenin Degerlendirilmesi

Adrenal insidentaloma grubundaki hastalarda DST sonrasi kortizol diizeyi 1,8
pg/dl ve altinda olanlar, plazma aldosteron diizeyinin plazma renin aktivitesine orani
20/1°den kiiciik olanlar, idrar katekolaminleri ve metanefrin 6l¢iimii referans araligin 2

katindan diisiik seviyede olanlar NFAI kabul edildi (8, 18).
3.2.3. Kan Basincinin Degerlendirilmesi

Kan basinci degerleri ESC 2024 HT kilavuzuna gore degerlendirildi. Giindiiz
ortalama KB 135/85 mmHg ve izeri, 24 saat ortalama KB 130/80 mmHg ve iizeri, gece
ortalama KB 120/70 mmHg ve iizeri ise HT teshisi koyuldu (9).

Normalde gece uykuda KB 6l¢iimlerinde, giindiize gore %10 ile %20 arasinda
fizyolojik bir diisiis beklenir. Bu diisme oraninin %10’dan daha kiigiik olmasi non-

dipping olarak kabul edildi (9).
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4. ISTATISTIKSEL ANALIZ

Calismada elde edilen bulgular degerlendirilirken, istatistiksel analizler igin
Statistical Package for the Social Sciences (SPSS) 27 programi kullanildi. Calisma
verileri degerlendirilirken, nicel degiskenler ortalama, standart sapma, medyan,
minimum ve maksimum degerleriyle; nitel degiskenler frekans ve yiizde gibi
tanimlayict istatistiksel metodlar ile gosterildi. Verilerin normal dagilima
uygunluklarinin degerlendirilmesinde “Shapiro Wilks test” ve “box plot™ grafiklerden

yararlanildi.

Normal dagilim gosteren niceliksel iki grup degerlendirmelerinde “Student t-

test” kullanildi.

Normal dagilim gostermeyen degiskenlerin iki gruba gore degerlendirmesinde

“Mann Whitney U test” kullanildi.
Niteliksel verilerin karsilastirilmasinda ise “Ki-Kare test” kullanildi.

Sonuglar  %95°lik giiven araliginda, anlamlhilik p<0,05 diizeyinde
degerlendirildi.
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5. BULGULAR

Arastirma %50’si (n=33) kadin, %50’si (n=33) erkek olmak {izere toplam 66
olguyla yapilmistir. Olgularin yaslar1 41 ile 68 yil arasinda degismekte olup ortalamasi
54,68+6,72 yil.

5.1. TANIMLAYICI BULGULAR

Olgularin %4,5’inde (n=3) DM, %42,4’tinde (n=28) HT, %10,6’sinda (n=7)
hiperlipidemi, %]1,5’inde (n=1) koroner arter hastalifi ek hastaliklar1 oldugu

goriilmistiir. Tanimlayici 6zelliklerin genel dagilimi Tablo 6’da gosterilmistir.

Tablo 6: Tiim olgularin tanimlayici 6zelliklerinin dagilimlari

n=66 (%o)

Cinsiyet Kadin 33 (50)

Erkek 33 (50)
Yas (yil) 54,68+6,72
Grup Adenom 40 (60,6)

Kontrol 26 (39,4)
Ek hastaliklar” DM 3(4,5)

HT 28 (42,4)

HL 7(10,6)

KAH 1(15)

“Birden fazla ek hastalik goriilmiistiir.
Aciklama: DM: diyabetes mellitus; HL: hiperlipidemi; HT: hipertansiyon; KAH: koroner arter
hastalig.

Arastirmaya katilan olgularm %60,6’s1 (n=40) Al, %39,4’ii (n=26) kontrol
grubundadir.
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Adrenal insidentaloma grubunda olgularin tamaminda tek tarafli kitle mevcut
olup %55’inde (n=22) lezyon sag tarafta, %45’inde (n=18) sol taraftadir. Olgularin
radyolojik boyutlar1 (en biiyiik ¢ap) 10 ile 39 mm arasinda degismekte olup ortalamasi
19,58+7,63 mm’dir.

Adrenal insidentaloma grubundaki olgulara iliskin 6zelliklerin dagilimi Tablo

7’de gosterilmistir.

Tablo 7: Adrenal insidentaloma grubundaki olgulara iliskin 6zelliklerin dagilimi

n=40 (%)
ik degerlendirme BT 28 (70)
MRG 12 (30)
Lezyon yeri Sag 22 (55)
Sol 18 (45)
Radyolojik boyutu (mm) 19,58+7,63
Cushing Yok 40 (100)
Var 0(0)
PHA Yok 40 (100)
Var 0 (0)
Feokromositoma Yok 40 (100)
Var 0(0)
Sabah kortizolu (ug/dl) 14,08+4,77
ACTH (pg/ml) 20,89+16,84
DST sonucu (ug/dl) 0,92+0,37
<0,9 23 (57,5)
>0,9 17 (42,5)
Aldosteron (ng/ml) 15,33+7,14
Plazma renin aktivitesi (ng/ml/saat) 3,78+5,51
A/R (ng/ ng/ml/saat) 8,945,84
Metanefrin (mcg/24 saat idrar) 31,96+29,21
Adrenalin (mcg/24 saat idrar) 5,2+4,05
Normetanefrin (mcg/24 saat idrar) 50,99456,45
Noradrenalin (mcg/24 saat idrar) 26,3+22,78
Dopamin (mcg/24 saat idrar) 219,21+131,12

Aciklama: ACTH: adrenokortikotropik hormon,; A/R: aldosteronun renin aktivitesine orani; BT:
bilgisayarli tomografi; DST: 1 mg deksametazon supresyon testi; MRG: manyetik rezonans
gortintiileme; PHA: primer hiperaldosteronizm.

Arastirmaya katilan olgularin DST seviyeleri 0,2 ile 1,7 pg/dl arasinda
degismekte olup; ortalamasi 0,92+0,37 dir. Olgularin %57,5’inin (n=23) DST sonrasi
kortizol miktar1 0,9 ve altinda iken; %42,5’inin (n=17) 0,9’un iizerinde oldugu

goriilmiistiir.
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Her iki gruba gore tamimlayici Ozelliklerin karsilastirilmast Tablo 8’de

gosterilmistir.

Tablo 8: Gruplara gore tanimlayici 6zelliklerin karsilastiriimasi

Adenom (n=40) Kontrol (n=26) p

Cinsiyet ~ Kadm  18(45)  15(7,7) 03
Erkek 22 (55) 11 (42,3)
Yas (vil) 56,006,32 52,69%6,72 50,05
EK DM 3(7,5) 0 (0) 0,3
hastahklar ~ HT 17 (42,5) 11 (42,3) 1,0
HL 1(2,5) 6 (23,1) “0,013
KAH 1(2,5) 0 (0) =10

Agiklama: ®Pearson Chi-Square Test; @Fisher Exact Test, "Student-t Test; DM: diyabetes mellitus; HL:
hiperlipidemi; HT: hipertansiyon; KAH.: koroner arter hastalig.

Gruplara gore olgularin cinsiyetleri ve yaslari arasinda istatistiksel olarak

anlaml1 farklilik saptanmamustir.

Kontrol grubundaki olgularda hiperlipidemi hastaligi goériilme orani Al

grubundakilerden istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek saptanmistir (p=0,013).

Gruplara gore olgularda DM, HT ve koroner arter hastaligi goriilme oranlar

arasinda istatistiksel olarak anlamli1 farklilik saptanmamustir.

Her iki grupta kreatinin, alanin aminotransferaz, aspartat aminotransferaz ve
potasyum diizeyleri referans araliktadir. Gruplara gore olgularin kreatinin, K, AST ve

ALT o6l¢tim degerleri istatistiksel olarak anlamli farklilik géstermemektedir.

5.2. FARKLI GRUPLARA GORE AMBULATUAR KAN BASINCI
OLCUMLERININ KARSILASTIRILMASI

5.2.1. Adrenal Insidentaloma ve Kontrol Grubunun Karsilastirllmasi

Gruplara gére AKBO degerlerinin karsilastiriimasi Tablo 9°da gdsterilmistir.
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Tablo 99: Gruplara gore 6l¢lim degerlerinin karsilastirilmasi

b

Adenom (n=40)  Kontrol (n=26) p
Sistolik KB (mmHg)
Gunduz 131,13+17,21 133+14,39 0,6
Gece 124,5+14,95 120,88+15,73 0,3
Uykuda dip (%) 4,79+7,42 9,02+7,98 0,032
TUum 129,05+15,86 129,12+14,07 1,0
Diyastolik KB (mmHg)
Gunduz 77,25+9,42 7754+114 09
Gece 71,2387 69,08+11,49 04
Uykuda dip (%) 7,26+9,92 10,42+11,12 0,2
TUm 75,35+8,46 74,85+10,77 0.8
NDS (atim/dakika)
Gunduz 81,1+115 75,62+10,55 0,05
Gece 70,28+10,43 66,85+10,64 0,2
Tum 77,63+10,7 72,65+10,03 0,06
OAB (mmHg)
Glnduiz 95,15+11,3 95,96+11,85 0,8
Gece 88,9+9,98 86,42+12,45 04
TUm 93,33+10,32 92,96+11,4 09
NB (mmHg)
Gunduz 54,05+11,34 55,54+7,56 0,6
Gece 53,28+9,99 51,73+8,66 05
TUm 53,75+10,65 54,27+7,57 08

Aciklama: °Student-t Test; KB: kan basinci; NB: nabiz basinci; NDS: nabiz dakika sayisi; OAB:

ortalama arter basing.

Adenom grubundaki olgularin uykuda

SKB diisme yiizdeleri kontrol

grubundakilerden istatistiksel olarak anlamli1 diizeyde diisiik saptanmistir (p=0,032).

Gruplara gore olgularin giindiiz, gece, tim SKB Ol¢limleri istatistiksel olarak

anlaml1 farklilik gostermemektedir. Sekil 3°te grafik halinde gosterilmektedir.
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Sistolik Kan Basinci Olgiimleri
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Sekil 3: Gruplarda sistolik kan basinci 6lglimlerinin giindiiz-gece aras1 degisimi.
Aciklama: Tiim kan basinct él¢iimleri “mmHg” birimi ile ifade edilmigtir.

Gruplara gore olgularin giindiiz, gece, tiim DKB o6l¢iimleri ve uykuda DKB
diisme yiizdesi istatistiksel olarak anlamli farklilik gostermemektedir. Sekil 4’te grafik

halinde gosterilmektedir.

Diyastolik Kan Basinci Olgiimleri
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Sekil 4: Gruplarda diyastolik kan basinci 6l¢iimlerinin giindiiz-gece arasit degisimi.
Ac¢iklama: Tiim kan basinci 6l¢iimleri “mmHg ™ birimi ile ifade edilmistir.

Gruplara gore olgularin gilindiiz, gece ve tiim nabiz dakika sayimi 6lc¢iimleri

istatistiksel olarak anlamli farklilik géstermemektedir.
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Gruplara gore olgularin gilindiiz, gece ve tiim ortalama arter basinct 6l¢iimleri
istatistiksel olarak anlamli farklilik gostermemektedir. Sekil 5°te grafik halinde

gosterilmektedir.

Ortalama Arter Basina Olgiimleri
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Sekil 5: Gruplarda ortalama arter basinci dlglimlerinin giindiiz-gece arasi
degisimi. Agiklama: Tiim kan basinci Slgiimleri “mmHg” birimi ile ifade edilmistir.

Gruplara gore olgularin gilindiiz, gece ve tiim nabiz basinci Olgiimleri
istatistiksel olarak anlamli farklilik gostermemektedir. Sekil 6’da grafik halinde

gosterilmektedir.
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Sekil 6: Gruplarda nabiz basinci dl¢limlerinin gilindiiz-gece arasi degisimi.

Aciklama: Tiim kan basinci olgiimleri “mmHg” birimi ile ifade edilmistir.
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5.2.2. Hipertansiyon Tanis1i Olmayan Gruplarin Karsilastirilmasi

Hipertansiyon tanist olmayan Al ve HT tanist olmayan kontrol grubu

hastalarinda AKBO degerlerinin karsilastirilmasi Tablo 10°da gosterilmistir.

Tablo 10: Hipertansiyon olmayanlarda gruplara gore 6l¢timlerin karsilastirilmasi

Adenom (n=23)  Kontrol (n=15)  °p

Sistolik KB (mmHg)

Gundlz 127,39+15,55 135,07+15,68 01
Gece 120,48+13,22 120,67+16,18 1,0
Uykuda dip (%) 5,16+6,65 10,5748,55 0,035
Tum 125,48+14,62 130,4+15,29 0,3
Diyastolik KB (mmHg)

Gunduz 76,3+10,05 79,93+12,33 0,3
Gece 70,04+8,72 70,07+10,37 1,0
Uykuda dip (%) 7,45+9,93 11,5311,29 0,3
Tum 74,4349,14 76,73+11,07 05
NDS (atim/dakika)

Gunduz 82,17+13,21 76+10,97 01
Gece 70,22+11,98 66,33+11,79 0,3
Tum 785741264 72,73+10,71 0,1
OAB (mmHg)

Glnduz 93,26+11,13 98,33+13,03 0,2
Gece 86,74+9,55 87+12,08 0,9
Tum 91,57+10,37 94,73+12,23 0,4
NB (mmHg)

Gundiz 51,43+9,63 55,27+5,89 0,2
Gece 50,43+8,56 50,4+7,99 1,0
TUm 51,09+9,22 53+6,25 0,4

Aciklama: °Student-t Test; KB: kan basinci; NB: nabiz basinci; NDS: nabiz dakika sayisi; OAB:
ortalama arter basinci.

Kontrol grubundaki olgularin uykuda SKB diisme yiizdesi, adenom
grubundakilerden anlamli diizeyde yiiksek saptanmustir (p=0,035).

Gruplara gore olgularin giindiiz, gece ve tiim SKB 6l¢limleri istatistiksel olarak

anlaml farklilik géstermemektedir.

Gruplara gore olgularin giindiiz, gece, tim DKB ve uykuda DKB diisme

yiizdesi istatistiksel olarak anlaml farklilik géstermemektedir.

Gruplara gore olgularin gilindiiz, gece ve tiim ortalama arter basinct 6l¢iimleri

istatistiksel olarak anlamli farklilik gostermemektedir.
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Gruplara gore olgularin gilindiiz, gece ve tiim nabiz basinct Olgiimleri

istatistiksel olarak anlamli farklilik géstermemektedir.

5.2.3. Diisiik Doz Deksametazon Supresyon Testi Sonucuna Gore

Karsilastirma

Yapilan DST sonrasi kortizol sonucu <0,9 ug/dl olanlar ve >0,9 ng/dl olanlar
seklinde gruplama yapildiktan sonra 6l¢iim degerlerinin karsilastirilmasi Tablo 11°de

gosterilmistir.

Tablo 11: Deksametazon supresyon testi sonucuna gore 6l¢ciimlerin karsilastirilmasi

1 mg DST (ug/dl) Kontrol A-B A-C B-C

<09 1=23)* >09 (n=17)° (n=26)° o p
Sistolik KB
(mmHg)
Glnduz 128,91+18,29 134,12+15,67 133,00+1439 04 04 0,8
Gece 122,3+14,75  127,47+15,15 120,88+15,73 0,3 0,7 0,2
Uykuda dip (%)  4,8746,51 4,69+8,72 9,02+7,98 09 0,048 0,1
TUm 126,91+17,02 131,94+14,12 129,12+1407 03 0,6 0,5
Diyastolik KB
(mmHg)
Glnduz 76,65+9,08 78,06+10,1 77541114 06 08 0,8
Gece 70,87+8,6 71,71+9,06 69,08+1149 08 05 04
Uykuda dip (%)  7,29+7,86 7,23+12,44 10,42+11,12 10 0,3 0,4
TUum 74,83+8,51 76,06+8,61 74,85+10,77 0,7 1,0 0,7
NDS
(atim/dakika)
Glndiz 81,96+11,8 79,94+1133 75,62+1055 0,6 0,047 0,2
Gece 70,87+11,42  69,47+9,21 66,85+10,64 0,7 0,2 04
TUum 78,35+1122  76,65+10,2 72,65+1003 06 0,06 0,2
OAB (mmHg)
Glnduz 93,96+11,57 96,76+11,08 9596+1185 04 05 0,8
Gece 88,04+9,93 90,06+10,24 86,42+1245 05 0,6 0,3
Tum 92,26+£10,86  94,76+9,67 92,96+114 05 08 0,6
NB (mmHg)
Glnduiz 52,35+11,59  56,35+10,9 55,54+7,56 03 0.2 08
Gece 51,48+9,22 55,71+10,75 51,73+8,66 02 09 0,2
Tum 52,09+10,58 56+10,62 54,27+7,57 03 04 05

Actklama: Student-t Test; DST: deksametazon supresyon testi; KB: kan basinci; NB: nabiz basinct;
NDS: nabiz dakika sayisi; OAB: ortalama arter basinct.
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5.2.3.1. Diisiik doz deksametazon supresyon testi sonrasi kortizol diizeyi

<0,9 pg/dl ile >0,9 pg/dl olan gruplar arasinda karsilagtirma

Yapilan DST gruplarina gore olgularin giindiiz, gece, tim SKB ve uykuda SKB

diisme ylizdesi istatistiksel olarak anlamli farklilik géstermemektedir.

Yapilan DST gruplarina gore olgularin giindiiz, gece, tim DKB ve uykuda DKB

diisme ytizdesi istatistiksel olarak anlamli farklilik géstermemektedir.

Yapilan DST gruplarina gore olgularin giindiiz, gece ve tiim nabiz dakika sayis1

oOlgtimleri istatistiksel olarak anlamli farklilik géstermemektedir.

Yapilan DST gruplarina gore olgularin giindiiz, gece ve tiim ortalama arter

basinci dlgtimleri istatistiksel olarak anlamli farklilik gostermemektedir.

Yapilan DST gruplarina gore olgularin giindiiz, gece ve tiim nabiz basinci

Olctimleri istatistiksel olarak anlamli farklilik géstermemektedir.

5.2.3.2. Diisiik doz deksametazon supresyon testi sonrasi1 kortizol diizeyi

<0,9 pg/dl olan grup ile kontrol grubu arasinda karsilastirma

Kontrol grubundaki olgularin uykuda SKB diisme yiizdesi diizeyleri, DST
sonucu <0,9 pg/dl olanlardan istatistiksel olarak hafif anlamli diizeyde yiiksek
saptanmustir (p=0,048).

Kontrol grubu ve DST sonucu <0,9 pg/dl olan gruba gore olgularin uykuda SKB
diisme yiizdesi %10 esik degeriyle tanimlandiginda; %10 iizeri ve %10 altindaki olgu

sayilar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamaktadir (p>0,05).

Kontrol grubu ve DST sonucu <0,9 pg/dl olan gruptaki olgularin giindiiz, gece

ve tiim SKB ol¢timleri istatistiksel olarak anlamli farklilik gostermemektedir.

Kontrol grubu ve DST sonucu <0,9 pg/dl olan gruptaki olgularin giindiiz, gece,
tim DKB ve uykuda diyastolik diisme ytlizdesi 6l¢iimleri istatistiksel olarak anlamli

farklilik gostermemektedir.

Kontrol grubundaki olgularin giindiiz nabiz dakika sayisi 6l¢iimleri, DST
sonucu <0,9 pg/dl olan gruptakilere gore hafif anlaml diizeyde diisiik saptanmistir

(p=0,047).
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Kontrol grubu ve DST sonucu <0,9 nug/dl olan gruptaki olgularin gece ve tiim
nabiz dakika sayist Olglimleri istatistiksel olarak anlamli farklilik gdstermemektedir

(p>0,05).

Kontrol grubu ve DST sonucu <0,9 pg/dl olan gruptaki olgularin giindiiz, gece
ve tiim ortalama arter basincit Olglimleri istatistiksel olarak anlamli farklilik

gostermemektedir (p>0,05).

Kontrol grubu ve DST sonucu <0,9 pg/dl olan gruptaki olgularin giindiiz, gece
ve tiim nabiz basinci Ol¢iimleri istatistiksel olarak anlamli farklilik gostermemektedir

(p>0,05).

5.2.3.3. Diisiik doz deksametazon supresyon testi sonrasi1 kortizol diizeyi

>0,9 ng/dl olan grup ile kontrol grubu arasinda karsilastirma

Kontrol grubu ve DST sonucu >0,9 pg/dl olan gruptaki olgularin giindiiz, gece,
tim SKB ve uykuda SKB diisme yiizdesi istatistiksel olarak anlamli farklilik

gostermemektedir.

Kontrol grubu ve DST sonucu >0,9 pg/dl olan gruptaki olgularin giindiiz, gece,
tim DKB ve uykuda DKB diisme ylizdesi istatistiksel olarak anlamli farklilik

gostermemektedir.

Kontrol grubu ve DST sonucu >0,9 pg/dl olan gruptaki olgularin giindiiz, gece
ve tim nabiz dakika sayist Olciimleri istatistiksel olarak anlamli farklilik

gostermemektedir.

Kontrol grubu ve DST sonucu >0,9 pg/dl olan gruptaki olgularin giindiiz, gece
ve tiim ortalama arter basinci Ol¢limleri istatistiksel olarak anlamli farklilik

gostermemektedir.

Kontrol grubu ve 1 mg DST sonucu >0,9 pg/dl olan gruptaki olgularin giindiiz,
gece ve tiim nabiz basinct Olglimleri istatistiksel olarak anlaml farklilik

gostermemektedir.
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5.2.4. Hipertansiyon Teshis Simirlarina Gore Gruplarin Karsilastirilmasi

Adenom grubunda olgularin %70’inde (n=28) ve kontrol grubunda olgularin
%357,6’sinda (n=15) KB degerleri HT tanis1 ile uyumludur. Her iki grupta HT orani

acisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmamustir (p>0,05).
Gruplarin bu degerlere gore dagilimi Tablo 12°de gosterilmistir.

Tablo 12: Hipertansiyon teshis sinirlarina gore gruplarin karsilastiriimasi

Adenom Kontrol ap
(n=40)(%) (n=26) (%)

Sistolik KB (mmHg)

Gundiz Teshis sinir1 altinda 24 (60) 17 (65,4) 0,7
Teshis sinir1 iistiinde 16 (40) 9 (34,6)

Gece Teshis sinir1 altinda 16 (40) 14 (53,8) 0,3
Teshis sinir1 iistiinde 24 (60) 12 (46,2)

24 saat Teshis sinir1 altinda 20 (50) 16 (61,5) 0,6
Teshis sinir1 iistiinde 20 (50) 10 (38,5)

Diyastolik KB (mmHg)

Glndiz Teshis sinir1 altinda 31 (77,5) 19 (73,1) 0,7
Teshis sinir1 iistiinde 9 (22,5) 7 (26,9)

Gece Teshis sinir1 altinda 18 (45) 14 (53,8) 0,5
Teshis sinir1 iistiinde 22 (55) 12 (46,2)

24 saat Teshis sinir1 altinda 27 (67,5) 20 (76,9) 0,4
Teshis sinir iistiinde 13 (32,5) 6 (23,1)

Aciklama: ®Pearson Chi-Square Test; KB: kan basinci.

Gruplar ile olgularin giindiiz, gece ve 24 saatteki sistolik Olglimlerinin
hipertansiyon teshis sinirlarina gore istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmamistir

(p>0,05).

Gruplar ile olgularin giindiiz, gece ve 24 saatteki diyastolik olciimlerinin
hipertansiyon teshis sinirlarina gore istatistiksel olarak anlamli1 farklilik saptanmamuistir

(p>0,05).
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6. TARTISMA

Bu ¢alismada NFAI olan bireyler ile normal popiilasyondaki HT gériilme siklig1
ve AKBO degerleri karsilastirilmistir. HT sikligi her iki grupta benzer bulunmustur,
ancak NFAI grubundaki bireylerde gece SKB’deki diisme miktar1 kontrol grubuna gore
daha diisiik saptanmuistir.

Terzolo ve ark tarafindan 2002 yilinda yapilan bir ¢alismada NFAI grubundaki
SKB ve DKB, saglikli goniillillere gore daha yiiksek bulunmustur. Calismamizda
gruplarin KB degerleri NFAI ve saglikli goniilliiler olarak karsilastirilmistir. Ancak her
iki grup arasinda KB degerlerinde anlamli farklilik saptanmamistir. Burada fark
saptanmamasi, her iki grupta da HT tanis1 olup antihipertansiftedavi ile KB regiile olan
hastalarin varligi, 6rneklem sayisinin az olmasi gibi nedenlerden kaynaklanmis olabilir.
Ayrica benzer calismalara bakildiginda NFAI grubun kendi icinde homojen
olmayabilecegi diisliniilmiistiir. Bu durum; KB degerleri arasinda fark yaratan faktoriin,
otonom kortizol sekresyonunun degerlendirilmesinde kullanilan DST ’nin kesme degeri
olabilecegini akla getirmistir. Bu nedenle bizim c¢alismamizda ayrica DST sonrasi
kortizol diizeyinde kesme degeri 0,9 pg/dl olarak almip karsilastirma yapilmustir.
Araujo ve ark 2023 yilinda 593 NFAI tanisi olan hasta ile gok merkezli, retrospektif
analizde DST sonrasi kortizol sonucu 0,9 pg/dl iizerinde olan hastalarda
kardiyovaskiiler olay sikliginin daha fazla oldugunu saptanmustir. Ayni ¢alismada DST
sonrast kortizol sonucu 1,4 pg/dl iizerinde olanlarda MACS gelisme riskinin arttig1 da
goriilmiistiir. Giines ve ark 2023 yilinda 123 NFAI ve 114 tiroid nodiillii hastay1 iceren
caligmalarinda, iki grup arasinda HT siklig1 acisindan karsilastirma yaptiklarinda; HT
sikliginin NFAI grubunda daha yiiksek oldugunu saptamislar, bununla beraber HT i¢in
anlamli fark yaratan kesme degerini 0,87 pg/dl izeri olarak tespit etmislerdirMetin
girmek i¢in buraya tiklayin veya dokunun.. Giines ve ark ¢alismasinda retrospektif
olarak tek ofis dl¢limii lizerinden degerlendirme yapilmistir. Bizim ¢alismamizda ise
altin standart kabul edilen 24 saatlik ambulatuar kan basincit 6lglim yoOntemi
kullamilmustir. Bizim ¢alismamizda yapilan karsilastirmada, NFAI grubunda kesme
deger 0,9 png/dl olarak alinip iki alt grup olusturulmus ve gruplar arasinda 0,9 pg/dl
tizeri ile 0,9 pg/dl ve altinda olanlar; 0,9 pg/dl {izeri ile kontrol grubu; 0,9 pg/dl ve

altinda olanlar ile kontrol grubu olacak sekilde karsilastirmalar yapilmistir. Tiim bu
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karsilagtirmalarda giindiiz, gece ve tiim giin KB degerleri arasinda anlamli farklilik
saptanmamustir. Yalnizca kontrol grubundaki olgularin uykuda SKB diisme yiizdesi
Ol¢timleri, DST sonucu <0,9 pg/dl olanlardan istatistiksel olarak hafif anlamh diizeyde
yiiksek saptanmistir. Bu farkin istatistiksel olarak diizeyde olmasina karsin ve klinik
olarak ilinti kurulamamasi nedeniyle anlamli bulunmamistir. Ayrica SKB diisme
yiizdesi degerinin  %10’un altinda olmasimmin anlamli oldugu g6z Oniinde
bulundurularak karsilagtirma yapildiginda her iki grup arasinda anlamli bir fark
goriilmemistir. Yine de o6rneklemin daha kiiglik olmasi veri kisithligina sebep olmus
olabilir. Kontrol grubunda hiperlipidemisi olan hastalarin anlaml yiiksek olmasi bu
gruplarda KB degerlerinde ylikseklige neden olmus olabilir. Tek Slglim baz alinarak
degerlendirme yapilmasi ¢evresel degiskenlikler nedeniyle farka sebep olabilir. Araujo
ve ark calismasinda ise kardiyovaskiiler riski etkileyen bir¢ok parametre
degerlendirilmis olup tek basina HT ele alinmamistir. Otonom kortizol sekresyonunun
kardiyovaskiiler riske etkisi mevcutsa bile bu etkisini hiperglisemi, hiperlipidemi,
artmis viicut kitle indeksi, karotis intima media kalinlig1 gibi pek ¢ok yolak tizerinden

gosteriyor olabilir (1-7).

Calismamizda adenom grubunda HT oran1 %42,5 ve kontrol grubunda HT orani1
%42,3 tespit edilmistir. Tlirkiye’de yapilan calismalarda HT sikligr %31.,4 ile %36,5
arasinda saptanmustir (37-39). Her iki grupta da HT prevelansi normal popiilasyondan
daha fazladir; ancak gruplar arasinda anlamli fark yoktur. Bu nedenle medikal tedavi
ile kontrol altinda olup olmadigina bakilmaksizin daha dénceden HT tanis1 almis olan
olgular cikarilarak; adenom ve kontrol grubunda HT tanisi olmayan iki grup elde
edilmistir. Hipertansiyon tanis1 olmayan bu iki grup karsilastirildiginda kontrol
grubundaki olgularin uykuda SKB diisme ytizdesi 6l¢iimleri, adenom grubundakilerden
istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek saptanmistir. Yapilan ¢alismalarda HT
evresinden bagimsiz olarak non-dipping goriilen hastalarda kalp yetmezligi ve
kardiyovaskiiler komplikasyon riski artmistir (52). Kan basincinda non-dipping paterni
ayn1 zamanda ug¢ organ hasar1 ve metabolik bozukluklarla da iliskilendirilmistir. Ukkola
ve ark 2009 yilinda yaptig1 bir ¢alismada “non-dipping” goriilen olgularda bozulmus
glukoz toleransi ve hipertrigliseridemi oraniin arttig1 gosterilmistir. Bu artig adipoz
doku fazlaligi, viicut kitle indeksi ve insiilin direncinden bagimsiz olarak meydana

gelmistir (66). Hjortkjer ve ark tip 1 DM hastalarla yaptiklar1 bir ¢alismada, non-
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dipping patern gosteren tip 1 DM hastalarinin tiim sebeplere bagli 6liim oraninin ve
kronik bobrek hastaligi gelisme riskinin arttigin1 géstermistir (67). Lempidinen ve ark
yaptig1 ¢alismada non-dipping ve dipping paterndeki hastalar 21 yillik takibe alinmus.
102 tane non-dipping hastanin 82 (%80,2) tanesi non-dipping olarak kalmis, dipping
olanlarda ise bu oran %43,4 (n=152) olarak goriilmiis (68). Bu verilere gore non-
dipping tespit edilen bir hastanin yillar igerisinde ayni sekilde sebat etmesi daha olas1
bulunmus ve kardiyovaskiiler risk kaynagi olarak goriilmiistiir. Uykuda non-dipping
paterni, sekonder HT olan hastalarda esansiyel HT olan hastalara gore daha siktir (69).
En sik feokromositoma, CS, PHA, hipertiroidizm gibi endokrin sebeplerde ve
renovaskiiler sebeplerde goriilmektedir (70, 71). Bizim ¢alismamizda da NFAI
grubundaki olgularin uykuda sistolik diisme yiizdeleri, kontrol grubundakilerden
istatistiksel olarak anlaml diizeyde diisiik saptanmustir. Bu durum da NFAI grubunda
non-dippinge yol acgabilecek, hastalik olusturmayan, ol¢lilemeyen metabolitlerin
varligim diisiindiirmektedir. Bu bulgular hiperkortizolemi olarak tan1 almamis NFAI
hastalarinda da, hiperkortizolemiyi dislamak i¢in 6nerilen DST sonrasi kortizol kesme

degerlerin altindaki kortizol diizeylerinin de masum olmadigini isaret ediyor olabilir.
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7. CALISMANIN SINIRLILIKLARI

Viicut kitle indeksinin belirlenmemis olmasi, HT tanisi olan popiilasyonun yer
aliyor olmast, ayrica kontrol grubunda hiperlipidemisi olan bireyler icermesi sonuglari
etkilemis olabilir. Calismada tek bir 24 saatlik AKBO iizerinden karsilastirma ve non-
dipping degerlendirilmesi yapilmis olmasi bazi non-dippinge sahip bireylerin tespit

edilememis olmasina neden olmus olabilir.
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8. SONUC

Calismanin verileri dogrultusunda; NFAI grubunda kontrol grubuna nazaran
SKB’de gece diisiis miktar1 daha azdir. Bu durum mevcut MACS’i dislamak i¢in
onerilen DST sonrasi 1,8 pg/dl kortizol kesme degerinin saglikli ve sagliksiz ayriminda
yeterince  hassas olamadigimmin isareti olabilir. Non-fonksiyonel adrenal
insidentalomalarin bu duruma yol agmasinin arkasindaki nedenlerin agiga ¢ikarilmasi
icin ¢ok merkezli, prospektif, randomize, kontrollii ¢calisma veya ¢alismalara ihtiyag

vardir.
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