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1. KISALTMALAR
JNC : Birlesik Ulusal Komite (Joint National Committee)
BMI: Beden kitle indeksi
KB : Kan basinci
SKB:Sistolik kan basinci
DKB : Diyastolik Kan Basinci
AKBM: Ambulatuar kan basinci monitorizasyonu
KVH : Kardiovaskiiler hastalik
HT : Hipertansiyon
DHT: Dipper hipertansiyon
NDHT: Non dipper hipertansiyon
ESH-ESC : Avrupa Hipertansiyon Toplulugu - Avrupa Kardiyoloji Toplulugu
(European Society of Hypertension - European Society of Cardiology)
NKEF : Ulusal Bobrek Vakfi (National Kidney Foundation)
eGFR : Hesaplanmis glomeriiler filtrasyon hiz1 (estimated Glomerular Filtration
Rate)

MDRD: Bobrek hastaliginda diyetin modifikasyonu (The Modification of Diet in

Renal disease )

CKD-EPI Kronik bobrek hastaligi epidemiyoloji birligi (Chronic Kidney Disease
Epidemiology Collaboration )



KBY:Kronik bobrek yetersizligi

SDBY: Son donem bdbrek yetersizligi

LDL :Disiik yogunluklu lipoprotein (low density lipoprotein)
HDL:Yiiksek yogunluklu lipoprotein(high density lipoprotein)
TG : Trigliserid

RAAS :Renin anjiyotensin aldosteron sistemi
NHANES:Ulusal Saglik ve Beslenme Inceleme Arastirmas: (National Health and
Nutrition Examination Survey)

SKH: Subklinik hipotiroidi

DM : Diyabetes Mellitus

EKG : Elektrokardiyografi

KAH : Koroner Arter Hastaligi

LVH : Sol ventrikil hipertrofisi

MI : Miyokard Infarktist

mmHg : milimetre civa

NO : Nitrik oksit

SKB : Sistolik Kan Basinci

dl : desilitre

gr: gram

kg : kilogram



mg : miligram

mm : milimetre

ml : mililitre

ng : nanogram

It : litre

ort. :ortalama

ANP: Atrial natritretik peptid
BNP: Beyin natriliretik peptid

Kt/V: Diyaliz Doz Birimi
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4. GIRIS VE AMAC

Hipertansiyon(HT), bir kan basinci regiilasyonu bozuklugudur. Sistemik kan
basincini belirleyen ve birbiriyle etkilesen bircok faktor olmasi nedeniyle hipertansiyondan
sorumlu tek bir etiyoloji veya patofizyolojik mekanizma yoktur.

Yiiksek kan basinci(KB) nedene baglanabilir mortalite agisindan sigara, dislipidemi
ve obeziteden onde gelmektedir (1). Tim diinyada yaklasik 1 milyar, tilkemizde ise yaklasik
15 milyon insanda bulunmakta oldugu tahmin edilen hipertansiyonun bu denli yiksek
prevalansinin yani sira iilkemizde yapilan ¢alismalarda oldukga diisiik farkinda olma (% 40)
ve antihipertansif tedavi alma(% 31) oranlar1 bulunmakta ve hatta tedavi alanlarda dahi kan
basinct kontroll yetersiz oranlarda(% 20) kalmaktadir (2). Gunimuizde hipertansiyon kontrol
oranlar1 nispeten daha iyi olsa da cogu merkezde hala hedeflerin ¢ok altindadir. Ulkemizdeki
erigkin bireylerde kan basinci kontrolu tm hipertansiflerde % 8, kan basinci yiiksekliginin

farkinda olan ve tedavi alanlarda % 20 olarak bulunmustur (2).

Hipertansiyon kardiyovaskiiler hastaliginin degistirilebilir risk faktorlerindendir ve
hipertansiyonun kontrol edilmesi kardiyovaskiiler hastaliktan(KVH) primer ve sekonder
korunma icin temel bir stratejidir. Kan basinc1 ne kadar yiiksekse, miyokard infarktisu, kalp
yetersizligi, inme ya da bobrek hastaliginin gelisme riski de o derecede artmaktadir (3). Klinik
denemelerde  antihipertansif tedavi, inme, miyokard infarktiisii ve kalp yetersizligi

insidansinda sirasiyla %35-40, %20-25, %50°’nin tizerinde azalmayla iliskili bulunmustur (4).

Etkili kan basinci kontrolii saglanabilen hipertansiyonlu hastalarin ¢ogunda 2 ya da
daha ¢ok ilaca gereksinim oldugunu ortaya koyan klinik ¢alismalar mevcuttur(5,6). Bununla
birlikte yasam tarzi degisiklikleri onerilmedigi veya ger¢eklestirilmedigi durumlarda uygun
antihipertansif ilaglar ya da ilag kombinasyonlariyla bile yeterli kan basinci kontroli

saglanamayabilir(3).

Etkilenen tum hedef organlar icinde bobrek, hasar1 en erken ortaya ¢ikan organ olup
gelisen mikroalblminuri major kardiyovaskuler bir risk faktoradiar (7). Esansiyel
hipertansiyon sonucu ciddi bobrek yetmezligi riski nispeten diisliktlir ancak hipertansiyon

prevalansi ¢ok ylksektir. Bu durum hipertansiyonu son dénem bobrek hastaliginin en dnemli
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ikinci sebebi yapmaktadir(8). Normotansiflerle karsilastirildiginda hipertansif hastalarda
bobrek yetmezligi riski 22 kat artmistir(9). Renal yetmezlik gelistiginde koroner ve
serebrovaskiler olay riskinin arttigi konusunda ciddi bir fikir birligi vardir(10). Tim
hipertansif hastalarda renal hasarin degerlendirilmesine ve Onlenmesine daha fazla 6nem
verilmesi gerekmektedir(11). Toplumumuzdaki normotansif bireylerin yarisindan ¢ogunun
prehipertansif aralikta oldugu g6z 6niine alinacak olursa; Ulke ¢apinda hipertansiyona iligskin
bilgilendirme, onleme, tetkik, tani, tedavi ve izlem programlarinin yayginlastirilmas: ve

uygulanmasi daha da 6nem kazanmaktadir.

Biz bu calismada, Saglik Bakanligi Dr.Liitfi Kirdar Kartal Egitim ve Arastirma
Hastanesi Nefroloji ve 2. Dahiliye polikliniklerine basvuran, ‘The Modification of Diet in
Renal disease’( MDRD) ve ‘Chronic Kidney Disease Epidemiology Collaboration’ (CKD-
EPI )formdilleri ile hesaplanan glomeriiler filtrasyon hiz1 (GFR) degerleri, Birlesik Devletler
Ulusal Bobrek Vakfi’nin (National Kidney Foundation) kabul ettigi evreleme sistemine gore
Evre 1 ve Evre 2 kronik bobrek yetersizligi (KBY) olan hastalarda dipper
hipertansiyon(DHT) ve non dipper hipertansiyon(NDHT) varligin1 karsilastirmay1 , dipper
veya non dipper hipertansif olmayi etkileyebilecek antihipertansif ila¢ kullanimi ,ek
hastaliklar,viicut kitle indeksi (BMI), yas, hipertansiyon tani siiresi gibi 0zellikleri her iki

grupta kendi iclerinde ve gruplar arasinda karsilagtirmay1 arastirmayi amagladik.
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5. GENEL BILGILER
5.1 Hipertansiyon
5.1.1 Tanim

Hipertansiyon, kan basincinin normal olarak kabul edilen sinirlarin {izerine ¢ikmasi
ya da Kkalp, beyin, bobrek ve retina gibi hedef organlarda hasar olusturma riskini artiracak
diizeyde yiikselmesi olarak tanimlanabilir. "Kan basinci = kardiyak debi * periferik rezistans"
formalu ile ifade edilir(12). Populasyon galismalarinda, kan basinci hafifce saga egilen
normal bir dagilim gosterir. Kan basinci ve kardiyovaskuler hastalik (felg, miyokard
enfarktisu, kalp yetmezligi), bobrek hastaligi ve mortalite arasinda normotansif sinirlarda bile

gucli pozitif ve strekli bir korelasyon vardir.

Normal kan basincinin kardiyovaskiiler komplikasyonlarin olusacagi spesifik bir (st
siirt Yoktur. Bu nedenle, hipertansiyonun tanimi gorecelidir, ama hastanin degerlendirilmesi
ve tedavisinde Klinik kullanim igin gereklidir. Esansiyel (primer, idiyopatik) hipertansiyon
renovaskiiler hastalik, bobrek yetmezligi, feokromasitoma ve aldesteronizm gibi sekonder
nedenlerin bulunmadigi yiiksek kan basinci olarak tanimlanir ve tlm hipertansiyon

nedenlerinin %95’inden sorumludur(13).

5.1.2 Epidemiyoloji

Hipertansiyon, tiim diinyada doktora en sik basvurma nedenlerinden birisidir.
Dogrudan HT’ye baglanacak morbidite ve mortaliteye ek olarak kan basinci yiiksekligi ¢esitli
kardiyovaskiiler hastaliklarin olasihigini artiran giiglii bir risk faktoriidiir(14). Amerika’da kan
basinct yiiksekliginin farkinda olma oran1 %70, tedavi edilme oram1 %59, kan basincinin
kontrol altinda olma oran1 %34°dlr (14). Tirk eriskinlerde kalp sagligi ¢alismasi verilerine
gore Ulkemizde HT gorulme sikligi erkeklerde %36.3 , kadinlarda ise %49’dur. Yas
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ilerledikce HT gorilme sikligi artar, 70 yas Ustl erkekte %60, kadinlarda %70’ler seviyesine
ulasir (15). Hipertansiyonda temel problem, kan basmcinin yasla yiikselme egiliminde
olmasidir. Yasla kan basinct artisinin derecesi ve hipertansiyonun olusmasi, diinya
genelinde(16) ve zaman icinde(17) populasyonlar arasinda ve ayni popiilasyon iginde(18)

biiyiik 6l¢iide degiskenlik gosterir.

Antihipertansif ilaclarla ilgili prospektif gozlemsel galismalarin ve randomize
kontrollli calismalarin verileri, genel kan basinci diizeyleri ile koroner kalp hastaligi(KAH) ve
felg riski arasinda sabit, siirekli lineer bir iliski gOstermistir(19,20). Kalp hastaligi ve felg,
gelismis tlkelerin ¢ogunda birinci ve {iglincti 6nde gelen 6lim nedenleridir. Yiksek kan
basinci, kalp yetmezligi ve son donem bObrek yetmezliginin (SDBY) de major bir
prediktorudur(21).

Hipertansiyonun gelismesinin, genetik ve cevresel nedensel faktorler arasinda
karmasik ve dinamik bir etkilesimi yansittigi kabul edilmektedir. Genetik duyarlilik
farkliliklari, biiytik Olctide benzer bir ortamda bulunan bir populasyon icindeki kan basinci
varyasyonundan sorumlu iken, cevresel faktorlerdeki farkliliklar biyuk 6lclide populasyonlar
arasindaki kan basinct dizeyi varyasyonunu belirler(13). Siyah irkta hipertansiyon
prevalansiin ergenlik dénemi sonrasi her yasta beyaz irka kiyasla daha ylksek oldugu ve

daha yliksek mortalite ile iliskili oldugu bilinmektedir(22).

Toplumda hipertansiyonun insidansi ile ilgili veriler yetersizdir. Tanimlardaki ve
Olcim  tekniklerindeki ~degisiklikler, farkli toplumlarda hipertansiyon insidansinin
karsilastirmali olarak incelenmesini engellemistir. Hipertansiyon insidansi yasin ilerlemesi ile
birlikte keskin bir sekilde artar ve yasamin erken donemlerinde erkeklerde kadinlara gore
daha yiksek oranlar gorilirken, yasamin ge¢ donemlerinde bunun tam tersi s6z konusu
olur.(13)

Framingham Kalp Calismasi’nin verileri, 5209 denekte, 30 yillik takip esnasinda,
kesin hipertansiyonun insidansinda egilimlerin analizine olanak saglamistir (23).
Hipertansiyon insidansi, 30-39 yaslar1 arasindaki erkeklerde %3.3’den ve kadinlarda
%1.5’den, 70-79 yas arasi erkeklerde %6.2’ e ve kadinlarda %38.6” a yiikselmistir
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Gunimuzde obezite prevalansini diisiirmeye yonelik toplum politikalarinin, tuz
aliminin kisitlanmasmin , sebze ve meyve tiketiminin 6zendirilmesinin, alkol tiketiminin
diisiik diizeyde tutulmasmin ve diizenli egzersizin, toplumda ortalama kan basmcini ve
hipertansiyon prevalansini azaltacagini gosteren cok miktarda bulgu vardir. Gelecekte,
hipertansiyon epidemiyolojisinde etyoloji ile ilgili caligmalar hipertansiyonun énlenmesinde
diyet miudahalelerinin pragmatik calismalarini, bu hastaligin olusmasinda intrauterin
faktorlerin Onemi ve mekanizmalarinin aydinlatilmasinin ve yasin ilerlemesi ile kan

basincinda artista gen-gevre etkilesimlerinin ortaya ¢ikarilmasini icerecektir (24).

5.1.3 Etiyoloji

Hipertansiyon farkli hasta guruplarinda yiiksek kan basincina yol agan degisik
predispozan faktorlerin rol oynadifi heterojen bir hastaliktir. Insanda kan basinci
varyasyonunun %25-40" 1 genetik olarak belirlenir; bu siiregte kan basincini hem yiikselten,
hem de diisiiren genler rol oynar (24,3). Bir insanda kan basmci fenotipi, yiiksek dlizeyde
alkol tiiketimi, tuz igerigi yiiksek ve potasyum ve kalsiyum igerigi diisiik diyetler, yaslanma,
sedanter yasam tarzi, sosyoekonomik durum ve stres gibi ¢evresel ve demografik faktorlerle

etkilesen ve kan basincini yiikselten ve diisiiren gen gruplarinin ekspresyonuna baglidir (25).

Psikolojik stresle iligkili olarak sempatik sinir sistemi aktivitesinde artig, endotelin ve
tromboksan gibi vazokonstriktorlerin ve sodyum tutucu hormonlarin asir1 tiretimi, potasyum
ve kalsiyum aliminin yetersiz olmasi, artmis ve uygunsuz renin sekresyonu, prostoglandinler
ve nitrik oksit(NO) gibi vazodilatatorlerin eksiklikleri, konjenital anomaliler, diabetes
mellitus (DM) , insilin direnci, obezite, damar buyime faktorlerinde aktivite artisi ve
hicresel iyon transportunda degisme gibi birgok patojizyolojik faktor, esansiyel

hipertansiyonun olugsmasinda rol oynar.(13)

5.1.3.1 Hipertansiyon Olusumunda Etkili Cevresel Faktorler
5.1.3.1.1 Fiziksel Aktivite:
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Cesitli epidemiyolojik ¢alismalar fiziksel aktivite diizeyi ile kan basinci diizeyleri
arasinda ters yonli iliski oldugunu ortaya koymustur. Randomize kontrollii ¢alismalar
fiziksel aktivitenin kan basinct tizerine olumlu etkileri oldugunu diistindiiren kanitlar
sunmustur. Kontrollii girisimsel ¢alismalara ait bir meta-analizde yeterli dizeyde dinamik
fizik egzersizin kan basincit kontroliine anlamli diizeyde katkida bulundugu sonucuna
varilmistir. Egzersize bagl olarak kan basincinda olusan azalma normotansiflerde ortalama

2.6/1.8 mmHg ve hipertansiflerde ortalama 7.4/5.8 mmHg diizeyinde ger¢eklesmistir(26,27).
5.1.3.1.2 Obezite

Prospektif calismalarda, viicut kitle indeksi(BMI), nispi agirlik,deri kivrimi kalinlig
veya bel kalga orani olarak ifade edilen obezite ile kan basinci arasinda yakin bir iligki
bulunmaktadir. Hipertansiyon gelisimi agisindan goreceli risk BMI artisi ile belirgin sekilde
yikselmektedir (28). Bu iliski tiim diinyada obezite ve asir1 kilo prevalansinin yiiksek olmasi

ve artmasi ile nedeniyle nem kazanmaktadir (29-31).

Agirhigin siirekli olarak degistirilmesinin, kan basinci iizerindeki etkileri gdzden
gecirildiginde ,en az 6 ay takip siiresi olan sekiz adet randomize konrolli ¢calisma tanimlandi
(32). Hipertansif ve normotansif katilimeilarda, sistolik ve diyastolik kan basmcinda anlaml
derecede toplu net degisiklikler,siras1 ile -5.2/-5.2 mmHg ve -2.8/2.3 mmHg olarak saptandi.
Ancak bu caligmalarda, tuz ve alkol tiiketimi ve fiziksel aktivitedeki degisikliklerin katkis1

uzerinde durulmamastir.

5.1.3.1.3 Alkol Tiketimi

Gozleme dayali calismalar ve klinik ¢alismalar alkol alimi ile kan basinci arasinda
Ozellikle alman alkol miktart giinde iki i¢kinin {izerine ¢iktiginda dogrudan doza bagl bir
iliski oldugunu ortaya ¢ikarmistir (33,34). Daha 6nemlisi bu iliskinin yas, obezite ve tuz alimi

gibi faktorlerden bagimsiz oldugu gosterilmistir (35).
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Alkol tiiketiminde azalma, kan basincinda azalma ile iliskilidir. Kadinlarda ve zayif
kisilerde absorbe edilen alkol miktar1 erkeklerden daha fazladir (36), bu nedenle aldiklari
alkol miktar1 20 ml etanolii gegmemelidir. Asir1 alkol alim1 hipertansiyon gelismesi agisindan

onemli bir risk faktoriddr ve antihipertansif tedaviye direncten sorumlu olabilir (37).
5.1.3.1.4 Kalsiyum ve magnezyum

Kalsiyum alimimi kan basinci tizerindeki etkisi ile ilgili klinik calismalarin verileri
celiskilidir ve genel etki minimal dizeydedir. Yine de klinik ¢alisma verileri, hamileligin

indiikledigi hipertansiyon ve preeklamsi riski Uizerinde yararli bir etkiyi desteklemektedir.

Gozlemsel calismalarda, magnezyum alimi ile kan basinci arasinda zayif bir iligki

vardir.
5.1.3.1.5 Sodyum

Tuz alimi kan basinct regilasyonunda ¢ok ©nemli bir rol oynamaktadir.
INTERSALT calismasinda , idrarda sodyum atilimi (tuz alimmin bir gostergesi) ve kan
basinct arasinda pozitif iligkiler gozlendi. Popiilasyon icinde daha yiiksek sodyum atilimi
olanlarda, daha yiiksek kan basinci olma egilimi vardi; daha yiiksek ortalama sodyum atilimi
olan populasyonlarda , daha yiiksek ortalama kan basinglari saptandi. Tlm yaslardaki erkek
ve kadinlarda sodyum aliminda 100 mmol/giin(yaklasik 6 gram) artis, sistolik kan basincinda
6mmHg’lik ortalama bir artisla iliskili bulundu. Iliski oranlar1 daha yash kisilerde (40-59 yas),
daha geng kisilere gore daha yiiksekti. Bu ¢aligmanin ana bulgusu, populasyonlarda sodyum
atilim1 ve yagin ilerlemesi ile kan basincinda yiikselme arasinda sabit ve yuksek dizeyde bir
iliski olmasidir. 50-59 yaslar1 arasindaki kisilerde, giinlik tuz aliminda 3 gram azalmanin
(diyette orta derecede tuz kisitlamasi ile elde edilebilecek olan), sistolik kan basincim

ortalama olarak 5 mmHg azaltacag1 hesaplanmustir.

Kan basincinin tuz alimma kargt bireysel yanitinda Onemli farkliliklar
bulunmaktadir. Afrika kokenli Amerikalilar, orta yashi ve yash kisiler, diyabetliler ve
hipertansiyonu olanlar tuz alimindaki degisikliklere karsi genel popiilasyondan daha
duyarhdir. Bu gruplar renin-anjiotensin-aldesteron sistemine (RAAS) kars1 daha diisiik yanit

verme egilimi tasirlar (38).

17



Sonug olarak, tan1 konmus hipertansiyonu olan ve yiksek-normal kan basinci olan

hastalara tuz alimini kisitlamalari1 6nerilmelidir.

5.1.3.1.6 Potasyum

Son on yil iginde , artmig potasyum alimi ve DASH (Dietary Approach to Stop
Hypertension) ¢alismasina dayali diyet profili (meyve,sebze ve diisiik yagh siit tirinlerinden
zengin,kolesterolii ve doymus total yag igerigi distriilmiis bir diyet)(39), kan basincini

diisirmede etkili bir strateji olarak ortaya ¢ikmustir.

5.1.3.1.7 Psikososyal Faktorler

Psikososyal faktOrlerin, hipertansiyonun gelismesine katkida bulundugunu gosteren
bulgular olmasina ragmen, bu faktorlerin diger diyet ve gevre faktorlerine gore onemi belli
degildir. Egitim diizeyi diisiik olan kisilerde 6zellikle obezite ve diisiik fiziksel aktivite basta
olmak {izere diger risk faktorlerinin prevalanst daha yiiksek izlenmektedir. Eriskin

popiilasyonda egitim ve kan basinci arasinda ters yonlii iliski oldugu gosterilmistir(40).

Milli Saglik ve Beslenme Inceleme 1 epidemiyolojik Takip Calismasi’nda, anksiyete
ve depresyonun hipertansiyon agisindan risk faktorii olarak rolleri incelenmistir(41).
Baslangigta hipertansiyon bulgusu olmayan 2992 erkek ve kadindan olusan bir kohort 7-16 yil
boyunca takip edilmis. Hipertansiyonu etkileyen diger tim risk faktorlerinin ayarlandigi
analizlerde hem beyaz irkta hem de siyah irkta, anksiyete ve depresyonun hipertansiyon igin

bagimsiz belirleyiciler oldugu ortaya konmustur.
5.1.4 Patofizyoloji

Kan basincinin fizyolojik diizenlenmesi, genetik ve gevresel faktorler tarafindan
duzenlenen kardiyak, vaskiiler, renal, noral ve endokrin faktorler arasinda ¢ok karmasik bir
etkilesimle gerceklesir. Hipertansiyon olusumunda roll olan patofizyolojik faktdrler arasinda
artmig sempatik sinir sistemi (SSS) aktivitesi, sodyum tutan hormonlarin ve vazokonstriktor

maddelerin artmig Uretimi, vazodilator maddelerin yetersiz Uretimi, renin Gretimindeki
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dengesizlikler, diyette sodyumun fazla ve potasyumun az alinmasi, obezite, instlin direnci ve

diyabet, damar hicre blytimesinde etkili faktorlerin artmis tiretimi sayilabilir.
5.1.4.1 Genetik

Kan basinci varyasyonunun kalitsal 6zelligi, kan basincinin ailesel agregasyonu(42),
monozigot ve dizigot ikizlerde kan basinci karsilastirmasi ve biyolojik ve evlat edinilmis
kardeslerin kan basincini karsilastiran epidemiyolojik c¢alismalarda gdsterilmistir. Bu
caligmalar, akrabalar arasinda kan basinci korelasyonunun, kan basinci sinirlart boyunca
goriildiginii (yiksek kan basinci olan anne-babalarin , diisiik kan basincina sahip anne-
babalarin diisiikk kan basincina sahip ¢ocuklari olma egilimleri ile ayn1 derecede yiiksek kan
basincina sahip c¢ocuklart olma egilimleri vardir) ortaya koymustur (43). Bu bulgular, bir
insanda kan basincinin, her birisi kan basincini yiikseltme etkisine sahip bir dizi gen ile

belirlendigi kavramini destekler.

Kan basinci varyasyonundan sorumlu olan spesifik genlerin arastirilmasi halen
devam etmektedir. Hipertansiyonla iliskili genetik ¢aligmalarda major bir problem, kan
basincinin biyolojik degiskenligidir. Ayrica, kan basincinda diurnal, mevsimsel ve postural
varyasyonlar ve diyet ve uyaniklik durumu ile iligkili varyabilite, optimal 6l¢iim tekniklerine
ragmen fenotip belirlenmesinde zorluklar olusturmaktadir. Hipertansiyonun molekiiler ve
genetik heterojenitesine ek olarak fenotip belirlenmesindeki bu zorluklar nedeniyle

hipertansiyondan sorumlu major genler heniiz tanimlanamamustir.

Fizyolojik hipertansiyon c¢alismalar1 ve kromozomal-genomik harita caligmalari,
yuksek kan basinci ile iligkilendirilen bazi aday genleri ortaya Gikarmistir. Hipertansiyonun
patofizyolojisinde rol oynamak agisindan en giiglii gostergeler, anjiyotensinojen, anjiyotensin
konverting enzim(ACE), beta2 adrenerjik reseptor ve G-proteini beta3 alt Unitesi icin
anjiyotensin-2 tip 1 reseptort gibi renin-anjiyotensin sisteminin 6gelerini kodlayan genlere

aittir.
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5.1.4.2 Fetal Gelisim Donemindeki Etkilenme

Diisiik dogum agirligi, yasamin ilerleyen donemlerinde ortaya cikabilecek kan
basinci yiiksekligi ile iligkilidir. Beklenen dogum agirligindan 1 kg daha disiik dogan
bebeklerin eriskin ¢agda sistolik kan basinglar1 2-4 mmHg daha yiiksektir. Diisiik dogum
agirligi ve nefron sayisinda azalma, glomeriiler filtrasyon yiizey alaninda azalmaya, sonugta
glomeriiler ve sistemik HT’ye yol agmaktadir. Brenner ve arkadaslar1 nefron sayisindaki
azalmanin ve/veya glomertiler filtrasyon yiizey alanindaki azalmanin renal sodyum atilimini

azaltarak HT ye neden olabilecegini ileri siirmiislerdir (44).
5.1.4.3 Renal sodyum tutulumu

Bobreklerden sodyumun geri aliminin artigina yol agan ¢ farkli patojenik yol vardir.
Bunlardan birincisi; konjenital veya edinsel hastaliklar sonucunda nefron sayisi veya
fonksiyonunda azalma nedeniyle renal filtrasyon yilizeyinin azalmasidir. Bu azalmaya bagli
olarak bobreklerden sodyum ekskresyon miktar1 azalmakta, kan basinci yiikselmekte, bu da
bir kisir dongl neticesinde glomeriler hipertansiyon yoluyla sistemik hipertansiyonu
induklemektedir (44).

Sodyum retansiyonuna neden olan ikinci mekanizma basing natritirez iliskisinin
bozulmasidir. Normotansif kisilerde kan basinci yiikseldiginde, bobreklerden sodyum ve su
atitlim1 artarak intravaskiler hacim kiigiltiiliir ve bdylece kan basinct normale déner. Bu
fenomen ‘basing natridirezi’ olarak adlandirilir. Hipertansiflerde ise kan basinci ile sodyum
atilimi arasindaki bu iliski bozuldugundan, kan basincinin bu yolla regiilasyonu ger¢eklesmez

(45).

Sodyum retansiyonuna neden olan Gc¢tinci mekanizma ise nefron heterojenitesidir:
Bobreklerde afferent arteriyollerde vazokonstriksiyona veya intrensek bir daralmaya bagli
olarak iskemik nefron topluluklarinin bulunmasi ve buna bagli olarak renin salgisinin

homojenitesinin bozulmasidir (46)
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5.1.4.4 Renin — Anjiotensin — Aldosteron Sistemi

Renin Anjiyotensin Aldosteron  Sistemi (RAAS) kan hacmini ve basincini
duzenleyen en ©Onemli hormonal sistemlerden biridir. Karacigerden salgilanan
anjiyotensinojen, bdbrek jukstaglomeriiler aparatindan salgilanan renin tarafindan
anjiyotensin-1’e dontisturulir. Anjiyotensin-1, anjiyotensin doniistlricti enzim (ACE)
tarafindan anjiyotensin-2’ye ¢evrilir, anjiyotensin-2 bobrek Ustl bezi korteksinden aldosteron
salimimin1 uyarir. Renin Anjiyotensin Aldosteron sisteminin aktivasyonu bobrek perflizyon
basincinin diismesi, hiicre i¢i voliimde azalma, dolasimdaki katekolaminlerin artisi, sempatik
sinir sistemi aktivasyonu ve hipokalemi gibi uyaranlara cevap olarak olusur. Anjiyotensin’in
etkilerinin ¢ogu anjiyotensin-tip 1 (AT-1) reseptorleri Uzerinden olur. Anjiyotensin-tipl
reseptorlerinin aktivasyonu, vaskuler diz kas kontraksiyonu ve hipertrofisini uyarir, kardiyak
kontraktiliteyi artirir, sempatik sinir sistemini uyarir, NO {iretimini azaltir, aldosteron ve
vazopressin  salmimini  artirtr, ayrica AT-1  reseptOrlerinin - uyarilmast  renal
vazokonstriksiyona, bobrek kan akiminda diistise ve renal vaskuler direncte artisa neden olur.
Anjiyotensin-2, aldosteron salgilanmasini arttirarak ve proksimal tiibiile dogrudan etki ederek,
sodyum reabsorbsiyonunu artirir. Anjiyotensin-tip 2 (AT-2) reseptorlerinin ise roll tam net

olmasa da, vazodilator ve antiproliferatif etkilerinin oldugu sanilmaktadir.

Renin Anjiyotensin Aldosteron sisteminin esansiyel HT’deki rolii komplekstir.
Plazma renin aktivitesi (PRA) hipertansif hastalarin %20’sinde yiiksek, %30’unda diisuk,
%350’sinde normaldir. Bu degisken PRA seviyelerinin sebebinin nefron heterojenitesi
olabilecegi, baz1 iskemik nefronlarin asir1 renin trettigi ve diger fazla siizen nefronlarda da
renin Uretiminin baskilandigi gosterilmistir (47). Iskemik nefronlardan salman asiri renin
dolagima gecgerek anjiyotensin-2 agiga ¢ikmasina yol agar, bu da diger asir1 siizen nefronlarda

uygunsuz vazokonstriksiyona ve sodyum emiliminde artisa neden olur.

Plazma renin dizeyinin hipertansiflerde normal olmasinin diger bir nedeni, bu
esansiyel hipertansifler arasinda énemli bir oranda non-modilatér Kisiler olmasidir (48). Yani
bu kisilerde sodyum kisitlamasina yanit olarak aldosteron salgilanmasi uyarilmaz. Ayrica
rezistans damarlarin anjiyotensin-II"ye olan duyarliliginda artis meydana geldigi ve renin ve
anjiyotenin-Il’nin diisik serum dizeylerinde bile kan basmcinin yiikselebilecegi 6ne
siirtilmistdr.
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5.1.4.5 Otonom Disfonksiyon

Hipertansiyonun baglangi¢ evresinde kalp debisi artmistir ve dinlenme kosullarinda
azalan parasempatik aktiviteye bagli olarak tasikardi goOrulir(49). Ayrica simirda HT
vakalarinda hipertansiyon gelisiminin erken evresinde gozlenen parasempatik tonus
azalmasmin hipertansiyon gelisiminin bir isareti oldugunu(50) ve sadece kardiyovaskiler
sisteme Ozgii olmay1p tiikriik salgilanmasinda azalmaya da(51) yol actigini1 gosteren kanitlar

bildirilmistir.

Sempatik sinir sistemindeki aktivite artisi, hem hipertansiflerde ve hem de
normotansif kisilerde kalp, bobrekler ve periferik damarlar Gzerindeki etkileri yoluyla kalp
debisi ve damar direncini artirarak ve sivi retansiyonuna neden olarak kan basincinda
yukselmelere yol acar. Goldstein bir meta-analizde esansiyel hipertansiyonlu hastalarda
,dolayli bir sempatik tonus belirteci olan plazma norepinefrin(NE) diizeyinin,yasa gore
eslenmis normal kontrollere gore yiiksek oldugunu bildirmistir(52).Sempatik aktivasyonun
arteriyol duvar hipertrofisi ve yeniden sekillenmesinin gelisimine ve ilerlemesine katildigi
gosterilmistir(53). Ayrica sempatik sinir sisteminin kalp hipertrofisi tizerindeki etkisi
prospektif kanitlarla gosterilmistir: Yapilan c¢alismada hipertansif hastalarda plazma NE
dizeyi,antropometrik  (vicut-kitle indeksi artis1) ve hemodinamik (KB yiiksekligi)

degiskenlerinden bagimsiz olarak sol ventrikiil hipertrofisi gelisimin 6ngérdumektedir (54.).

Sempatik sinir sistemi uyarilmasinin sonunda kalp hizinda artig, periferik
vazokonstriksiyon, adrenallerden norepinefrin salinimi ve kan basincinda artis gergeklesir.
SSS aktivasyonuyla renal efferent sempatik lifler de uyarilir, boylece renal kan akiminda
diisme ve renal vaskuler direngte artmayla sonuglanan vazokonstriksiyona neden olur (55).
Renal sempatik uyarilma dogrudan sodyum reabsorbsiyonu ve jukstaglomeriler aparattan
renin salmimin uyarir. Postgangliyonik sempatik sinir uglarindan salinan temel
norotransmitter norepinefrindir (NE) ve hipertansiflerin yaklasik %30’unda kandaki NE

diizeyi ytikselmistir(56).

Antihipertansif ilaglarin otonom sinir sistemi iizerine etkileri heterojendir.
Bazilar1 sempatik aktivasyon saglarken (diiiretikler, kisa etkili kalsiyum antagonistleri),
digerleri sempatik inhibisyon olustururlar (ACE inhibitorleri, ARB’ler, beta-blokerler,
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merkezi sempatolitik ilaglar (57,58). Bu durum esansiyel hipertansiyonda néral ve metabolik

degisikler arasindaki neden sonug iligkisinin altin1 ¢izmektedir.

5.1.4.6 Vaskauler hipertrofi

Son yillarda vaskiiler yap1 ve endotel fonksiyonlar ile ilgili bilginin artmasi HT
patogenezinde oynadiklari roliin 6nemini ortaya koymustur. Hipertansiyonun ana unsuru
akima kars1 periferik direng artisidir. Kan basinci yiiksekligi devam ettikge, Kiiglk rezistans
damarlarin medya tabakasinda hipertrofi ve sonugta kiigiik arter limeninde daralma meydana
gelir, buna ‘hipertrofik remodelling’ denir. Bu evrede medya tabakasinin kesit alan1 artmigtir
ve endotelin vazokonstriktér maddelere cevabi artmistir. Schiffrin ve arkadaslari, hedef organ
hasarindaki ilk bulgulardan birinin kii¢iik arter yapisindaki degisimler oldugunu ve bunun,

proteindri ya da kalp hipertrofisinden dnce olustugunu gozlemlemislerdir (59).

Baslangigta HT ye ikincil olarak gelisen hipertrofik remodelling ilerleyen siire¢

boyunca kan basinci yiikselmesine katkida bulunur.

5.1.4.7 Endotel Disfonksiyonu

Endotel bircok vazokonstriktor ve vazodilator madde salgilayarak vaskiiler tonusun
ayarlanmasinda birincil rol oynar. Bu maddelerin bilinen baslicalar1 Nitrik Oksit (NO) ve
Endotelin’dir .Esansiyel HT hastalarinda endotel bagimli gevsemede bozukluk oldugu
bilinmektedir. Hipertansif hastalarin ¢ocuklarinda endotele bagli vazodilatasyonun korlestigi
gozlemlenmistir, bu bulgu endotel disfonksiyonunun hipertansiyon gelisiminden &nce
goriilebilecegini  ve  hastaligin  gelisiminde  primer bir rol oynayabilecegini

diistindiirmektedir(60).

Esansiyel HT hastalarinda Nitrik Oksit Uretiminde azalma olup, NO normal olsa bile,
NO tarafindan diizenlenen asetilkoline kars1 vazodilatasyon yanitinda bozulma vardir (61).

Nitrik Oksit ateroskleroz gelisimindeki rolii(62) ve RAAS ile etkilesimi ile de hipertansiyon
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gelisimininde rol oynar. NO’nun jukgstaglomeruler aygittan(JGA) renin salinimimi azaltarak
RAAS’1n aktivitesini baskiladig1 bilinmektedir. (63)

Endotelinler(ET) peptid yapidadir ve en énemli izoformu Endotelin-1’dir. Endotelin-
1 diz kas hicrelerinde bulunan Endotelin-A reseptorlerini uyararak vazokonstriktor etki
gosterir. Endotelin-1 ayrica endotel hiicrelerinde bulunan Endotelin-B reseptdrlerini uyarir ve
prostasiklin, NO, adrenomedillin  salimmima neden olarak vazodilatér etki gosterir.
Hipertansiyon patofizyolojisinde endotelinin rolini en iyi gosteren bulgular, secici ET
antagonistlerinin kullanimi sonucu elde edilmistir. Hafif ya da orta dereceli hipertansif
hastalarda ikili ET-A ve ET-B reseptori antagonisti bosentan (500-2000 mg arasi), kan
basincint ACE inhibitorii enalapril (20 mg) kadar etkili bigimde diistirmiistiir(64).

5.1.4.8 Natriuretik Peptidler

Atrial Natritretik Peptid (ANP) ve Beyin Natriuretik peptidi (BNP) didretik,
natriliretik, vazodilatatér ve antiproliferatif etkilere sahiptir. ANP aldesteron ve renin
salgisin1 baskilayist bir etkiye sahiptir (65). ANP ve BNP norepinefrin veya anjiotensin

inflizyonuyla olustulan vazokonstriksiyonu baskilar .

Natriiiretik peptidlerin hipertansiyon patogenezindeki rolii kuskuludur. Ancak
yapilan c¢alismalarda hipertansif ebeveynlerin cocuklarinda tuz yiiklemesine karst ANP
yanitinin azalmis oldugu bildirilmistir. Bu durum ANP eksikliginin hipertansiyon gelisimi

i¢in predispozan bir faktor olabilecegini diigiindiirmektedir (66).

5.1.4.9 Insiilin Direnci-Hiperinsilinemi

Insiilin direnci; iskelet kaslarinda glukozun kullaniminin azalmasiyla karakterize
metabolik bozukluk olup kan basinct yikselmesine katkist vardir (67). Genelde santral
obezite ile birlikte bulunmakla beraber obez olmayan hipertansif hastalarin %20’sinde de

insiilin direnci bulunmaktadir. Insiilin direnci siklikla glukoz tolerans bozuklugu veya tip 2
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diyabetes mellitus (DM), obezite, yiiksek dansiteli lipoprotein (HDL) azalmasi, trigliserid
(TG) duzeylerinin artmasi ve HT ile birliktedir.

Insiilin sodyum geri emilimini arttirir ve sempatik sinir sistemini uyarir, ayn
zamanda damar duyarliligi tizerinde de dogrudan etkileri vardir. Bu degisimlere karsin,normal
bireylerde insulin inflizyonu vazodilatasyona ve kan akimi artisina yol agar,bu insiilinin kan
damarlarinda dogrudan vazodilatatér gibi davrandigini  diistindiiriir(68). Fizyolojik
konsantrasyonlarda insllin periferik sempatik akimi artirir ve kalp hizinin barorefleks
kontroliine ve sinoatrial diigimiin duyarliligini arttirir. Hiperinsulinemi durumunda sempatik

aktivite artis1 periferik vaskiiler dirence ve dolayisiyla kan basinci artigina yol agar (69,70)

Insiilin ayrica anjiotensin 2 tip 1 reseptdr sunumunu arttirir ve anjiotensinojen
diizeylerini arttirarak renin anjiotensin sistemi {izerine etkiler gosterir. Insiilin RAAS yoluyla

kan damarlari tizerinde hem hipertansif hem de hipertrofik etkiye sahiptir.(68)

5.1.5 Evreleme

Hem JNC 7 hem de ESC / ESH kilavuzlari’na gore 18 yas lizeri kisilerde sistolik 140
mmHg ve/veya diyastolik 90 mmHg iizeri kan basmct HT olarak tanimlanir (Tablo 1,2).
Kisinin sistolik ve diyastolik kan basincinin degerlerinin farkli evrelere uymas: halinde

yuksek olan evre kabul edilir.

Tablo 1. INC -7 Hipertansiyon Evrelendirmesi

Simif SKB (mmHg) DKB (mmHg)
Normal <120 ve <80

Pre HT 120 - 139 velveya 80-89
Evre 1 HT 140 — 159 ve/veya 90 -99
Evre 2 HT > 160 ve/veya >100

25



Tablo 2. ESC / ESH Hipertansiyon Evrelendirmesi (2007)

Kategori SKB(mmHg) DKB(mmHg)
Optimum <120 ve <80

Normal 120-129 ve/veya 80-84
Yiksek normal 130-139 ve/veya 85-89

Evre | HT 140-159 ve/veya 90-99

Evre Il HT 160-179 ve/veya 100-109

Evre Il HT > 180 velveya > 110

Izole Sistolik HT > 140 ve <90

5.1.6 Klinik Degerlendirme
Hipertansif bir hastay1 degerlendirirken ana hedeflerimiz:

a) Kan basinci diizeylerinin belirlenmesi ve hastanin dykiisiiniin alinmasi, detayl

fizik muayene yapilmasi
b) Hastanin sekonder hipertansiyon a¢isindan degerlendirilmesi

¢) Hedef organ hasarini , es zamanl hastaliklar1 ve kardiyovaskuler risk agisindan

degerlendirilerek,uygun tedavi yaklagiminin belirlenmesidir.
5.1.6.1 Kan Basinc1 DUzeylerinin Belirlenmesi

5.1.6.1.1 Kan Basme Ol¢iimii Nasil Olmah

Hipertansiyon tanisinin konmasi ve siniflandirilmasi oncelikle standardize edilmis
kan basinci dl¢iimii ile baglar. Kan basinci hafifge yiikselmis ise hastanin olagan kan basincini

dogru tanimlayabilmek i¢in dl¢iimler birka¢ ay boyunca tekrarlanmalidir.

Hastada kan basinci yiikselmesi daha belirginse, HT ile iliskili hedef organ hasari
varsa veya kardiyovaskiiler risk profili yiiksek ise kisa araliklarla (giinler) ol¢timlerin
tekrarlanmas1 gerekir. Genellikle, HT tanis1 her muayene ziyaretinde en az iki kan basinci

6l¢limiine ve en az 2-3 muayene ziyaretine dayanir, ancak siddetli vakalarda tani tek vizitte de

konulabilir.
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Hastanin sessiz bir odada ayaklar1 yere basar pozisyonda en az 5 dakika oturmasi
saglanmalidir. Kol, kalp hizasinda desteklenmelidir. iki dakika arayla en az iki 6lgiim
yapilmalidir. ilk muayenede 6l¢iim her iki koldan yapilmali ve daha sonraki vizitlerde kan
basincinin yiikksek bulundugu koldan oOlgiim yapilmalidir. Genglerde ilk vizitte alt
ekstremiteden de kan basmci dlciilmelidir. Ileri yastaki, diyabetik ve antihipertansif ilag
kullanan kisilerde ayakta durduktan 1 ve 5 dakika sonra da kan basinci olgiilmelidir. Kan
basinct Olgiilecek kisi son 1 saat icinde kahve, son 30 dakika icerisinde sigara igmemis,
adrenerjik stimiilan almamis olmalidir. Steteskop yerlestirilmeden 6nce radiyal arter palpe
edilmeli, alet radiyal nabiz kaybolduktan sonra 20 mmHg daha sisirilmelidir. Aletin basinci
saniyede 2-3mmHg hizinda indirilmelidir.

Korotkof 1 (sesin ilk duyulmaya basladigi) sistolik kan basinci, korotkof 5 (sesin
kayboldugu) diyastolik kan basinci olarak kabul edilmelidir. Sifir mmHg’ye kadar seslerin
duyuldugu hastalar, ¢cocuk hastalar, gebe hastalarda korotkof 4 (seslerin azalmaya basladigi)

sesi diyastolik kan basinc1 olarak kabul edilebilir.

5.1.6.1.2 Ambulatuar Kan Basme Olciimii ve Kan Basicinin Diiirnal

Degiskenligi

Kan basinciin 24 saatlik takibinde ¢ogunlukla osilometrik otomatik kan basinci
Olgen cihazlar kullanilir. Ambulatuar takip sayesinde daha kisitli zamanlara ait kan basinci
Olclimleri elde edilir (gece, glndlz, sabah erken saatler). Yirmi dort saatlik kan basinci
Ol¢iimiinde uluslararas: standartlara uyan cihaz kullanilmali, muayenede 6lgiilen kan basinct
ile ambulatuar takip cihazinin 6l¢tiigli kan basinci arasindaki farkin + 5 mmHg’dan daha
biiyiik olmadig1 kontrol edilmelidir. Olgiimler en fazla 30 dakika araliklarla yapilmali, cihazin

havasinin indirilmesi saniyede en fazla 2 mmHg hizla yapilmalidir.

Hastalara, ambulatuar kan basinct monitorizasyonu (AKBM) cihaz1 takiliyken
normal aktivitelerini siirdiirmeleri, asir1 egzersizden kaginmalar1 sdylenmelidir ve gece uyku
kalitesi sorgulanmalidir. Ambulatuar kan basinci izleminde oOlgiilen degerler muayenede
6lgllenden sistolik 10 mmHg, diyastolik 5 mmHg diisiik ¢ikmaktadir.

Tablo 3. Ambulatuar kan basinci izlemiyle hipertansiyon tanist koymak i¢in esik
degerler
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SKB(mmHg) DKB(mmHg)

24 Saat

Ortalama >125-130 ve/veya >80
Gundaz

Ortalama >130-135 ve/veya >85
Gece

Ortalama > 120 velveya >70

Ambulatuar 6l¢iimle elde edilen kan basinci degerlerinin klinikte konvansiyonel
yontemle elde edilen kan basinct degerleriyle karsilastirildiginda hipertansiyon
komplikasyonlarin1 ve kardiyovaskiiler morbiditeyi 6n gormede ¢ok daha degerli oldugu

bilinmektedir.

Normal popiilasyon c¢aligmalar1 erigkinlerde kan basincinin noktiirnal diisiis
gosterdigini ortaya cikarmistir. Gece kan basincinda meydana gelen diisme orani kisiden
kisiye degiskenlik gosterebilmekle birlikte popiilasyonun biiyliik ¢ogunlugunda %10-20
arasinda degismektedir. Gece diisiisiiniin bu degerler arasinda izlendigi tansiyon arteryel
paternine "dipping", diisiisiin <%10 oldugu tansiyon paternine ise "nondipping" denilmektedir.
Diger yandan gece kan basinci giindiizden yiiksek olan bir gurup da mevcuttur ve bu paterne
"reverse dipping" denilmektedir. Gece diisiisiin  >%20 oldugu tansiyon paterni ise "extreme

dipping" olarak siniflandirilmaktadir.

Non dipping gece paterni bobrek ve kalpte hedef organ hasari ile iliskilidir. Bu
durum hipertansif hastalar kadar normotansiflerde de hedef organ hasari gostergesidir.
Manson distalinde petesi, 6dem, dermatit ve ulnar sinir bolgesinde uyusma, bildirilmis

komplikasyonlardir. Pahali bir yontem oldugu i¢in gereksiz kullanimdan kaginilmalhidir .

Yiiksek maliyetli olusu, bu yontemin en 6nemli dezavantajidir(71,72).

5.1.6.1.3 Ambulatuar Kan Basinc1 Takibinin Yararh Oldugu Durumlar
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. Ayn1 veya farkli muayene vizitlerinde yapilan olgiimlerde 6nemli degiskenlik

saptanmasi,

. Ofis veya beyaz dnlik hipertansiyonundan kuskulanilan durumlar,

. Ilag tedavisine direncli HT,

. Epizodik HT,

. Ozellikle ileri yasta ve diyabetik hastalarda, hipotansif ataklardan kuskulanilmasi,
. Antihipertansif ilaglarla bagl oldugu diistiniilen 1srarli hipotansiyon semptomlart,
. Hedef organ hasar1 olmayan yiiksek normal kan basinci,

. Antihipertansif ila¢ etkinliginin degerlendirilmesi.

. Gebe kadinlarda muayenehanedeki KB’de yiikselme ve preeklampsi kuskusu
5.1.6.1.4 Evde Kan Basma Olciimii

Giinliik yasamda kisinin kan basincini 6lgmesi ambulatuar takip kadar olmasa da
klinik degerlendirme acisindan degerlidir. Evde kan basinci 6l¢limii beyaz gomlek etkisinden
uzaktir, daha fazla tekrarlanabilir, organ hasarinin varligini, ilerlemesini ve kardiyovaskiiler

olay riskini muayenehane degerlerinden daha iyi 6ngorir (73).
Evde kan basinci 6lglimii su durumlarda desteklenmelidir:

-Hastanin tedavisinin KB distiriicii etkisi ve verilen dozlar arasindaki siirede

terapotik kapsam hakkinda daha fazla bilgi edinilmesi gerektiginde,
-Hastanin tedavi rejimine bagliligin1 gelistirilmesi gerektiginde,

-Ambulatuar kan basinct verisinin teknik anlamda giivenilirliginin/¢evresel

kosullarinin anlasilmasi gerektiginde desteklenmelidir.

Evde kan basinci dlgiimiinde onaylanmis cihazlar kullanilmali, bilekten 6lgiim
yapan tam otomatik cihazlar tercih edilmemelidir. Olgiimler tercihen sabah ve aksam
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saatlerinde 5 dakika dinlendikten sonra yapilmalidir. Evde o6lgiilen 130-135/85 mmHg
yaklasik olarak muayenehanede 6l¢iilen 140/90 mmHg’ya karsilik gelmektedir.

5.1.6.1.5 Tibbi Oykii ve Fizik Muayene

Hastanin hikayesinde, ailesinde bobrek hastaligi Oykiisii, hastada hematlri veya
uriner sistem enfeksiyonu 0Oykisu, kan basicr yiiksekliginin siiresi, kan basincinin
yukselmesine neden olabilecek ilag-madde alimi (steroidler, non-steroid antiinflamatuar
ilaclar, kokain, siklosporin, eritropoetin, amfetamin,oral kontraseptifler, meyan Kkokii,
sempatomimetik aminler, vb), kullanilan veya daha once kullanilmig olan antihipertansif
ilaclar ve yan etkileri, kardiyovaskdler risk faktorleri (ailede HT, DM , KAH 6ykiisii, hastanin
sigara ve diyet aliskanlig1, egzersiz durumu), hedef organ hasar1 (kalp, bobrek, beyin, g0z,

periferik arterler) ve sekonder HT ye yonelik sorgulama yapilmalidir.

Tum sistemleri iceren tam bir fizik muayene yapilmalidir. Ozellikle dikkat edilmesi

gerekilen degerlendirmeler sunlardir:
-Hipertansif retinopati agisindan fundoskopik incelem

-Boynun karotid Gftrimi, distandii venler veya tiroid bezinde biiyiime agisindan

degerlendirilmesi

-Kalbin hiz ve ritm anomalileri, boyut artigi, prekardiyal vurunun belirginligi, klik

ifiiriim, ve S3,S4 acisindan degerlendirilmesi
-Akcigerlerin ral ve bronkospazm kaniti agisindan muayenesi

-Abdomenin dfurim, bobreklerde buyume, Kkitle ve anormal aortik pulsasyon

acisindan muayenesi

-Ekstremitelerin, azalmis veya olmayan periferal arteriyal nabiz ,iifiiriim veya 6dem

acisindan degerlendirilmesi

-Norolojik degerlendirme
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Hipertansiyon tanist konulan bir hastadan istenmesi gereken laboratuar incelemeleri

Tablo-4’de gosterilmistir.
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Tablo 4. Yeni tan1 konulmus hipertansiyonda laboratuar incelemeleri (ESC / ESH 2007)

Rutin Testler

* Acik plazma glukozu

* Serum total kolesterol

* Serum LDI -kolesterol

* Serum HDI -kolesterol

* Aclik serum trigliseridler:

* Serum potasyum

* Serum tirtk asit

* Serum kreatinin

* Tahmini kreatinin klirensi veya
glomeriiler filtrasyon hizinin hesaplanmas:

* Hemoglobin ve hematokrit

* Idrar incelemesi (cubuk testi ve mikroskopik muayeneyle
mikroalbuminiiri incelemesiyle tamamlanan)

* Elektrokardiyogram

Onerilen Testler
* Ekokardiyogram
* Karotis ultrasonu
* Kantitatif proteiniir (¢ubuk testi pozitifse)
* Awyak bilegi - brakiyal kan basine: indeks:
* Fundoskopi

* Glukoz tolerans testi (aglik glukozu =100 mg/dl 1se)
* Ewvde ve 24 saatlik ambulatuar kan basinei izlemesi
* WNaliz dalgasi hizi életimii

Genisletilmis degerlendirme (uzmanin alam)

* Serebral. kardivak. renal ve vaskiiler hasara vonelik ek
mnceleme. Komplike HT de zorunludur.

* Oykii, fizik muayene veya rutin testler diistindiirdiigiinde. ikincil HT i¢in
arastirma: plazma we/veya idrarda renin, aldosteron. korkikosteroid.
katekolamin diizeyleri: arteriyografi: renal ve adrenal ultrason: bilgisayarh
tomografi. manyetik rezonans gériintilleme.
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5.1.6.2 Sekonder Hipertansiyon Acisindan Degerlendirme

Hipertansiyonlu hastalarin %92-95’ini primer HT’li hastalar olusturur, geri kalani
sekonder sebeplere baglidir. Hipertansiyon sebepleri ve smiflandirmasi Tablo-5’de

gosterilmistir.
Sekonder HT agisindan degerlendirilmesi gereken hasta gruplar1 sunlardir:

-Yas, anamnez, fizik muayene, hipertansiyonun siddeti veya temel laboratuar
incelemelerinin sekonder HTyi akla getirdigi kisiler ( 20 yas alt1 50 yas iistii HT baslangici,
fizik muayenede abdominal Uftriim, anamnezde ailede bobrek hastaligi 6ykiisi, tasikardi,
terleme ve tremorla birlikte degisken kan basinci, kan basincinin >180/110 mmHg olmasi,

provake edilmemis hipokalemi, serum kreatinin > 1,5 mg/dl olmasi. ),
-lag tedavisine zayif yanit1 olan hastalar,

-Kan basinci kontrol altindayken belirgin bir sebep olmaksizin tekrar yikselmeye
baslayan hastalar,

- Ani baglayan hipertansiyonu olanlar.

Tablo 5. Hipertansiyon sebepleri ve siniflandirmasi

1. Sistolik ve diyastolik hipertansiyon 3. Aort koarktasyonu

A. Primer (esansiyel veya idiyopatik) hipertansiyon 4. Gebelige bagli hipertansiyon
B. Sekonder hipertansiyon 5. Norolojik hastaliklar

1. Renal hastaliklar a. Intrakraniyal basing artis
a. Renal parankimal hastaliklar * Beyin timorleri

* Akut glomerulonefrit * Ensefalit

* Kronik glomerulonefrit * Respiratuar alkaloz

* Kronik pyelonefrit b. Uyku-apne sendromu

* Polikistik bobrek hastaligi c. Quadripleji

* Diyabetik nefropati d. Akut porfiria

* Hidronefroz e. Familyal disotonomi

* Amiloidoz g. Gullian - Barre sendromu
* Ureter Obstriiksiyonu 6. Akut stres durumlari

b. Renal arteriyal hastaliklar (Renovaskiiler hipertansiyon) * Cerrahi girisimler

* Non aterosklerotik renal arter hastaligi * Psikojenik hiperventilasyon
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(fibroz displazi)

* Renal arter anevrizmasi

* Renal arter embolileri

* Renal arterin ekstravaskiler kompresyonu
(timar, fibroz)

* Perinefritik kese

* Hipoglisemi

* Yaniklar

* Pankreatit

* Alkoliin birakilmasi
* Orak hucre krizi

* Resusitasyon sonrasi

c. Bobrek timorleri: Willms tumord, renin Greten timaorler * Postoperatif

d. Arteritler (poliarteritis nodoza ,vb)

f. Primer Na retansiyonu (Liddle sendromu, )
Gordon sendromu

2. Endokrin hastaliklar

a. Tiroid

* Hipertroidi

* Hipotroidi

* Hashimato tiroiditi

b. Adrenal

1. Kortikal

* Cushing hastalig1 veya sendromu

* Primer aldosteronizm

* Adenoma

* Bilateral hiperplazi

* Adrenal enzim eksikligi

2. Meduller; feokromasitoma

c. Akromegali

d. Hiperkalsemik hastaliklar; hiperparatiroidi
e. Ekstra - adrenal kromaffin tumérler

f. Karsinoid

g. Ekzojen hormonlar

*Qstrojen

* Mineralkortikoidler

* Sempatomimetikler

* Tiramin iceren besinler ve MAO inhibitorleri
* Glukokortikoidler
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7. Intravaskiiler voliim artist
8. ilag, kimyasal madde ve gida alimi
* Asirt tuzlu diyet alimi
* Asin alkol alimi
* Adrenal steroidlerin eksojen alimi
* fenil profanolamin
* nasal dekonjestanlar
* Sut - alkali sendromu
9. Spesifik tedavi komplikasyonlari
* Antidepresan tedavi (trisiklikler vb)
* Kronik steroid alimi
* Siklosporin alinmasi
* peta- adrenerjik agonistlerin alinimi
* Radyasyon nefriti, arterit
10. Vazodilator doku enzim yetersizligi;
Prostaglandin, bradikinin, vb.
11. Sistolik hipertansiyon
A. Kalp debi artis1
* Aort Yetmezligi
* Arteriyovenoz fistll, PDA
* Hipertroidi
* Kemigin paget hastaligi
* Ciddi anemi
* Beriberi hastaligi
* Hiperkinetik dolasim
B. Aort elastikiyetinde azalma
(arterioskleroz)



Tablo 6. Sik goriilen Sekonder Hipertansivon nedenleri ve tanisal degerlendirme

Baslangic inceleme

Ek Tamsal Inceleme

Kronik Bébrek
Hastalif

* {drar Analizi
* Serum Kreatinin
* Renal USG

* Izotopik renogram
* Renal biyopsi

Renovaskiiler Hastalik

* Renal Doppler USG
* Kaptoprilli izotopik
Renogram

* Manyetik rezonans veya
CT anjiografi
* Konvansiyonel anjiyografi

Aort Koarktasyonu

* st extremitede kan
basincimin

yiiksek olmasi
*Skapula arasi iifiiriim

* Ekokardiyografi
* CT anjiografi
* Konvansiyonel anjivografi

Primer Aldosteronizm

* Plazma ve idrar potasyum
* Plazma aldosteron ve renin
aktivitesi

* Tuz yilkleme sonrasi plazma ve
idrar aldosteron

* Adrenal CT

* Adrenal vendz dmekleme

Cushing Sendromu

* Gece 1 mg deksametazon
sonrasi sabah plazma kortizol
seviyesi

* 2 giin boyunca yapilan deksame-
tazon yiiklemesi sonrasi idrar ve
plazma kortizol

* Adrenal CT

Feokromasitoma

* Plazma metanefrin
* Spot idrar metanefrin, vanil
mandelik asit

* Idrar katekolamin seviyeleri
* Bazal ve 0.3 mg klonidine
sonrasi plazma katekolamin
seviyeleri

* Adrenal CT - Sintigrafi

5.1.6.3 Hedef Organ Hasar1 ve Kardiyovaskiiler Risk Yoninden Degerlendirmesi

Hedef organ hasarmin saptanmasi; HT hastalarinin risk smiflamasinda, tedaviye
baslangi¢c zamani ve baslanacak tedavinin yogunlugunu belirleme agisindan da 6nem tasir.
Hedef organ hasar1 veya eslik eden hastalik varliginda bireyin kan basinci degeri ne olursa
olsun (normal ve Evre 3 HT dahil tim spektrumda), hasta orta veya yiiksek risk sinifinda

degerlendirilip tedavi baslanmasi gerekmektedir. Hipertansiyon oncelikle kardiyak, renal,

serebrovaskiiler hasara yol agmaktadir.
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5.1.6.3.1 Kardiyovaskiiler Degerlendirme

Elektrokardiyografi (EKG) sol ventrikll hipertrofisi (LVH), gerilme paternleri,
iskemi ve aritmi tespiti ,ekokardiyografi LVH ve sol ventrikil sistolik fonksiyonu
tespiti,transmitral Doppler ise diyastolik islev bozuklugu tespiti a¢isindan hipertansif

hastalarin kardiyovaskiiler degerlendirilmesinde yararlanilan yontemlerdir.

HT’ye bagli en erken ve en sik gozlenen kardiyak deformasyon sol ventrikil
diyastolik gevseme bozuklugu, en sik goriilen yapisal bozukluk ise sol ventrikil hipertrofisi
ve sol atrium genislemesidir . Hipertansif eriskinlerde LVH goriilme sikligi normotansiflere

oranla 5 kat daha fazladr.

EKG’nin LVH’yi saptamada duyarliligi diisuktir (%210-50), en iyi olasilikla da %80
spesifisitesi vardir. Sol ventrikil hipertrofisinin  EKG bulgular1 saptanan kisilerde

kardiyovaskdler hastalik insidans1 3 kat artmistir(74).

Ekokardiyografi LVH’ye tan1 konulmasinda ve kardiyovaskiiler riskin tahmin
edilmesinde EKG’den daha duyarhidir (75). Hipertansif hastalarin  %35-10’unda
elektrokardiyografik olarak; %30’unda ekokardiyografik olarak LVH tespit edilir. Ciddi
HT’si olanlarda ise ekokardiyografide LVH tespit edilme oran1 %90’lara ¢ikar.

Hipertrofi, eksantrik veya konsantrik sekilde olabilir. Hipertansiyon tipik olarak
konsantrik hipertrofi yapar, konsantrik hipertrofinin prognozu daha kotudur. Bir¢ok ¢alismada
LVH’nin geleneksel risk faktorleri iginde sadece miyokard infarktiisu (M) ve olimi degil,
inme, kalp yetmezligi ve diger kardiyovaskiiler son noktalar1 kuvvetli sekilde 6ngordiigu
gosterilmistir (75,76). Sol ventrikil hipertrofisini geriletmenin ve kontrol altina almanin en iyi
yolu, kan basincinin kontrollidir. Sempatik sistem aktivasyonu yapanlar (hidralazin gibi direk
vazodilatorler) diginda tiim antihipertansif ilaglarin LVHyi gerilettigi gosterilmistir(77). Sol
ventrikll hipertrofisinin gerilemesiyle, sol ventrikiil fonksiyonlar1 iyilesir ve kardiyovaskuler
morbidite azalir (76).

Santral ve periferik arterlerde hipertansif hasara bagli degisiklikler; karotis arterde
intima media kalinliginda artis veya aterosklerotik plak, buyuk arterlerde kompliyans

azalmasi, endotel disfonksiyonu, torasik veya abdominal arterlerde dilatasyon anevizmadir.
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5.1.6.3.2 Serebrovaskiiler Degerlendirme

Hipertansiyon primer serebral veya lakiiner enfarktin ve serebral hemorajinin tedavi
edilebilen major nedenidir. Bu lezyonlar MR ve BT ile tespit edilebilirler. Ancak yiiksek
maliyet ve ulagilabilirliginin zorlugu nedeniyle bu tetkiklerin hipertansif hastalarin

serebrovaskiiler degerlendirmesi agisindan rutin kullanimi uygun degildir.

Akut serebral hemoraji ve enfarkt sonrasinda kan basinci cogunlukla yiikselir ve bu
durum kotii prognozla iliskilidir. 80 yasina kadar olan hastalarda hipertansiyonun medikal

tedavi ile kontrol altina alinmasi primer felg insidansin1 %40 oraninda azaltir.

5.1.6.3.3 Fundoskopik Degerlendirme

Sadece siddetli hipertansiflerde mevcut olan kanama, eksuda, papilla 6demi gibi
fundoskopik bulgular kardiyovaskiiler risk artist ile iliskili oldugundan;gdz dibi muayenesi

sadece siddetli hipertansiflerde tavsiye edilmektedir.

5.1.6.3.4 Renal Degerlendirme

Hipertansiyona bagli bobrek hasari tanisi, Kreatinin klirensinin azalmasina bagh
serum Kreatininde yukselme veya idrarda albumin atiliminda artigi (mikro/makroalbuminiri)

saptanmast ile konur.

Kronik bdbrek hastaligi, glomeriiler filtrasyon hizina (GFR) gore evrelendirilir.
Glomertiler filtrasyon hizi Cockroft-Gault formiili, MDRD formiilii, CKD-EPI formiilti gibi
cesitli formiillerle hesaplanabilir. Ilerleyen béliimlerde kronik bobrek hastalign  ve
hipertansiyon iligkisi daha detayli olarak incelenecektir. GFR degerlerinin 60 ml/dk/1.73 m2
altinda olmasi evre 3 kronik bobrek hastaligina isaret ederken; 15-30 ml/dk/1.73 m2 arasinda
olmasi evre 4 kronik bobrek hastaligina, 15 ml/dk/1.73 m2 altinda olmasi evre 5 kronik

bobrek hastaligina isaret eder.
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Artmis serum Kreatinin konsantrasyonu veya tahmini glomeruler filtrasyon hizinin
(veya kreatinin klirensinin) dusiikligl, azalmis glomeriiler filtrasyon hizina isaret ederken,
artmig idrar albimini veya protein atilimi, glomertler filtrasyon bariyerinde bir bozulmaya
idrarda 30-300 mg/giin

mikroalbuminiri; 300 mg/giin {izerinde albumin atilimina ise makroalbuminiiri denir. Spot

isaret eder. Yirmidort saatlik arasi albumin olmasina
idrarda ise albumin/kreatin oraninin 3.5-30 mg/mmol (kadinlar i¢in 2.5-30 mg/mmol) arasi
olmast mikroalbuminiiri olarak tanimlanir (78). Mikroalbumindrinin, diyabeti olan veya
olmayan hipertansif hastalarda kardiyovaskiiler olaylara iliskin tahmin faktorii oldugu
gosterilmistir ve hem kardiyovaskuler olmayan hem de kardiyovaskiler nedenli mortaliteyle
iliskili oldugu gosterilmistir (79-81.). Gece kan basinci diisiisU yeterli diizeyde olmayan non
dipper hipertansiflerde mikroalbuminiiri prevalansi daha yiiksektir (82). Bu nedenle, bdtin
hipertansif hastalarda glomeriiler filtrasyon hizinin tahmin edilmesi ve idrarda protein

arastirilmasi 6nerilmektedir.

Sekil 1 :Hipertansif hastada kardiyovaskiiler risk derecelendirmesi

Kan basimnc (mmHg)
Diser rick faktérleri Normal Yiiksek 1. derece HT | 2. derece HT | 3. derece HT
Eor-:r'm h‘ftsqu ' SKB 120-129 | normal SKB | SKB 140-159 | SKB 160-179 | SKB 2180
= } LT LI I veyaDKB | 130-139 veya veya veya DKB veya DKB
veya Hastau 80-84 DKB 85-89 | DKB 100-109 |  100-109 2110
et Diisiik Orta derecede | Yiiksek ek
122 rick Faktorii Diisiik ek Diisiik ek | Orta derecede | Orta derecede | Cok yiiksek
i risk risk ek risk ek risk ek risk
3 veya daha fazla risk
fal;tom. ll 11elfil?oll1k Orta derecede | Yiiksek ek Yiiksek ek Yiiksek ek | Cok yiiksek
Sehidron, Aedet organ ek risk risk risk risk ek risk
hasari veya
diyabet
Yerlesmis kardiyovaskiiler . " » . .
R | Cok vyiiksek Cok yiiksek Cok yitksek Cok yiikksek | Cok yiiksek
e ek risk ck risk ek risk ek risk ek risk

Hastalarin biitiin risk faktorleri, organ hasari ve yerlesmis kardiyovaskiiler hastaligi,

renal hastaligi ve diabetik olup olmadigi belirlenerek toplam kardiyovaskiler riski
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tiim faktorler tablo 7 ‘de gOsterilmistir.

hesaplanmali, tedavi plan1 buna gore ¢izilmelidir. Hipertansif hastalarda prognozu etkileyen

Tablo 7. Hipertansif hastada progonozu etkileyen faktorler (ESC /ESH 2007)

Risk faktiirleri

Subklinik organ hasarn

* Sistolik ve divastolik KB diizevlen

* Nabiz basinc: diizevlen (ilen vastakilerde)
*Yas (E=33 yas: K=63 yas)

* Sigara

* Dislipidemi

- Total Kol. = 190 mg/dl veya:

-LDL - Kol. = 115 mg/dl veva:

-HDL - Kol. E = 40 mg/dl. K= 46mg/dl
-TG = 150 mg/dl

* Aclik plazma glukozu 102-125 mg/d]

* Anormal glukoz tolerans test

* Abdonunal obezite (Bel cevres: =102 cm (E), =88 cm (K))
* Ailede erken vasta kardivovaskiiler hastalik dvkiisii (E<33
vas; K<<03 vas)

* Elektrokardivografik LVH (Sokolow-Lyon=38 mm:
Cornell=2440 mm*msn) veya:

* Ekokardiyografik LVH (sol ventrikiil kitle mdeks:
Ez125¢ . Kz110 [ed w’)

* Karotis duvarinda kalinlasma (IME = 0.9 mm) veyva
plak

* Karotis - femoral nabiz dalga luzi = 12 m/sn

* Avak bilegi / brakival KB indeksi = 0.9

* Plazma kreatininde hafif artis:

E: 13-1.5 mg/dl K: 1.2-14mg/dl
* Tahmini glomeriiler filtrasyon luzimin (<60 ml/dak.
1.73 m") veva kreatinin klirensinin (<60 ml /dak) diisiik
olmas:
* Mikroalbiimuniinn 30-300 mg/24 saat veva albimun
kreatinin orant: = 22 (E): veva 2 31 (K) mg/gr kreatinin

Divabetes mellitus

Yerlesik kardivovaskiiler veva remal hastahk

* Aclik plazma glukozu = 126 mg/dl) (tekrarlanan
dlctimlerde) veya

* Yiikleme sonrast plazma glukozu > 198 mg/dl

Not: Bes risk fakrdriinden (abdominal obezite, aclik plazma

glukozunda degisme. KB=130/85 mmHg. disik HDL-K ve
viiksek TG [vukarida tamamlandigi sekilde]) ticiintin bir arada

bulunmast metabolik sendroma isaret eder.

* Serebrovaskiiler hastalike 1skemik inme; bevin
kanamas1; gecici

1skemik atak

* Kalp hastaligy: mivokard infarktiisii: angima: koroner
revaskiilarizasyon: kalp vetersizligs

* Bobrek hastaligs: divabetik nefropati; bobrek
bozuklugu (serum kreatinmn E= 1. 3mg/dl, K=1.4mg/dl):
protemiirn (=300 mg/24 saat )

* Periferik arter hastalig
* Ilerlenus retinopaty: kanama veva eksiida, papilla
Sdemi

E:Erkek, K:Kadin, IMK: intima-media kalinlif. KB: kan basiner, LVH: sol ventrikiil

hipertrofisi, TG: trigliserid. Kol: kolesterol.
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5.1.7 Esansiyel Hipertansiyonun Onlenmesi ve Tedavisi

Esansiyel hipertansiyonda tedavinin amaci kan basinci ve beraberindeki metabolik
bozukluklar1 yeterli sekilde diizelterek kardiyovaskiiler ve renal nedenlere bagli morbidite ve
mortalitenin azaltilmasidir. Klinik denemelerde antihipertansif tedavi, inme insidansinda
ortalama 9%35-40, miyokard enfarktisu (MI) insidansinda %20-25, kalp yetersizligi
insidansinda %50°nin {izerinde azalmayla iliskili bulunmustur(4). Tedavide tiyazid grubu
diuretik, beta bloker, kalsiyum antagonisti, ACE inhibitéri veya ARB kullanilmasinin faydali

etkileri bulunmustur.

Farkli antihipertansif ilaglarin karsilagtirildigi ¢aligmalar, kan basincini ayni
diizeyde azaltan antihipertansif ilaglarin( veya ilag kombinasyonlarinin) kardiyovaskiler
olaylar1 farkli derecede diisiirdiigiinii kesin olarak gosterememistir.Bu calismalar kullanilan
ajanlardan bagimsiz olarak her tip kardiyovaskiiler olay1 azaltmada kan basincini diisiirmenin

onemli bir rol oynadiginin altin1 ¢izmektedir.

Gunumuzde hipertansiyon kontrol oranlart nispeten daha iyi olmasina ragmen diinya
genelinde ¢ogu merkezde hala hedeflenen degerlerin gok altindadir. Ulkemizdeki yaklagik 15
milyon civarindaki hipertansif bireyin yarisindan c¢ogunun hipertansiyonunun farkinda
olmadigi, eriskinlerimizdeki kan basinci kontroliiniin tiim hipertansiflerde % 8, kan basinci
yiiksekliginin farkinda olan ve tedavi alanlarda ise % 20 oldugu bulunmustur(83). Etkili kan
basinct kontrolii saglanabilen hipertansiyonlu hastalarin ¢ogunlugunda 2 ya da daha ¢ok
sayida antihipertansif ilaca gereksinim oldugunu ortaya koyan klinik ¢aligmalar
mevcuttur(5,6). Diyabet ve kronik bobrek yetersizligi olan hastalardaki daha siki kan basinci
hedeflerini saglamak icin ise genellikle 3 ya da 4 ilacin kullanilmasi gerekir(84). Bununla
birlikte yasam bicimi degisiklikleri 6nerilmedigi veya gerceklestirilmedigi durumlarda, uygun
dozlarda antihipertansif ilaglar ya da ilag kombinasyonlariyla bile yeterli kan basinc1 kontrolii

saglanamayabilir (3).

5.1.7.1 Antihipertansif Tedaviyi Baslatma

Antipertansif tedavinin baglatilmasina:
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1-SKB ve DKB diizeyleri,

2-Toplam kardiyovaskiler risk dlizeyine gore karar verilmelidir.

Yasam tarzi degisiklikleri ve antihipertansif ila¢ kullanimina dayali tedavi onerileri
Sekil-2’de agiklanmaktadir.

Kan basinci (mmHg)

MNormal Yiksek normal 1. derece HT 2. dersce HT 3. derece HT
Diger risk faktoreri SKB 120-128 SKB 130-139 SKB 140-158 SKB 160-179 SKB =180
OH veya hastahk vaya veya vaya veya veya
DKB 80-84 DKB 85-89 DKE 90-29 DKE 100-109 DKB =110
Birkag hafla sireyle
. . yasam tarzinda ""'5“"_‘ _hzml:la
Bagka risk fakitrd degisikik, SONrAEsInoa, m“.h s
yok KB kontrol afinda Darhal ilag
dedilse, ilag tedavisi tedavisi
Birkag hafta singyla
yasam tarzinda Yagam m'_:m
1-2 risk fakitni .| defisikik, sonrasinda, degisikik
e ™ KB kontrol afinda Derhal flag
degilse, ilag tedavisi tedavisi
3 veya daha fazia risk ¥azam tazinda
Taktord, MS veya OH Yg:amm;ﬁ;‘ma rofigili + ilag Yasam tarzinda Yagam tarzinda ‘Yagam tarzinda
tedavisini diginin degigiklik degigiklik degigikiik +
‘Yagam farzinda + + Derhal ilag
Diyabet "'”;;“m;ﬁ;{"d“ dagigikik + ilag tedavisi ilac tedavisi tecavisi
ilag tedavisi
) ‘Yagam tazinda ‘Yagam tarzinda ‘Yagam tarzinda Yagam tarzinda Yagam tarzinda
Yerlegik KV veya dadigiklik + degiziklik + degisiklik + degigikiik + degigikik +
babrek hastalid) Derhal flag Derhal ilag Derhal flag Derhal ilag Derhal ilag
javisi e e s s

Sekil-2:Antihipertansif tedavinin baslanmasi (ESC/ESH 2007)

5.1.7.2 Antihipertansif Tedavi Hedefleri

* Hipertansif hastalarda tedavinin birincil hedefi, kardiyovaskiiler hastaliga iligkin
uzun donemdeki toplam riskte en yiiksek diizeyde azalma saglanmasidir. Bu hedef, artan kan

basincinin kendisinin ve iligkili tim geri dontisli risk faktdrlerinin tedavisini gerektirir.

« Kan basinci, tiim hipertansif hastalarda 140/90 mmHg’ya (sistolik/diyastolik) ve
tolere edildiginde, daha diistik degerlere distralmelidir.
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* Hedef kan basinci, diyabet hastalarinda ve iligkili klinik durumlarin (inme,
miyokard infarktiisii, bobrek islev bozuklugu, proteiniiri) bulundugu hastalar gibi yiksek veya

cok yiiksek risk tasiyan hastalarda en az <130/80 mmHg olmalidir

» Kombinasyon tedavisinin uygulanmasina ragmen sistolik KB’nin <140 mmHg’ya
diistiriilmesi zor olabilir ve hedef <130 mmHg’ya diisliriilmesi ise daha da zor olabilir. ileri
yastaki ve diyabetli hastalarda ve genel olarak kardiyovaskiler hasar olan hastalarda ek

zorlukla karsilasilmasi beklenmelidir.

* Hedef kan basinci diizeyine daha kolay erismek icin, antihipertansif tedavi, anlaml

kardiyovaskiiler hasar gelismeden 6nce baslatilmalidir.

5.1.7.3 Yasam tarz1 degisiklikleri

* Kan basincinin diismesinde rol oynadigr gosterilen baglica yasam tarzi
degisiklikleri; fazla kilolu ya da obez kisilerde kilo verme(85-86), sigaranin birakilmasi ,
meyve ve sebze tiiketiminin arttirilmasi, doymus ve total yag tiiketiminin azaltilmasi, diyetle
alinan sodyum miktarinin azaltilmasi(39,87), alkol aliminin ilimli miktarla sinirlanmasi(34),

fiziksel egzersizdir(88,89).

* Yasam tarz1 degisiklikleri, ila¢ tedavisi gerektiren hastalar da dahil olmak Uzere
tim hastalarda uygulanmalidir. Amag KB’yi diisirmek, diger risk faktorlerini kontrol etmek

ve ilerleyen donemde verilecek antihipertansif ilag dozunu diisirmektedir.

* Yasam tarzi1 degisiklikleri yuksek normal KB ve ek risk faktorleri olan kisilerde de,

hipertansiyon gelismesi riskini azaltmak amaciyla onerilir.

* Yasam tarzi degisiklikleri gegistirilmemeli, tersine uygun davranigsal destek ve

uzman destegiyle baslanmali, ddnem donem pekistirme yapilmalidir.
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* Yagsam tarzi degisikliklerine uzun donemde uyum diisiik ve KB yanit1 son derece
degisken oldugundan, farmakolojik tedavi almayan hastalar, gerektiginde ve tam zamaninda

ilag tedavisine baslanmak tizere yakindan izlenmelidir

5.1.7.4 Farmakolojik Tedavi

+ Ozgiil bir ila¢ veya bir ila¢ kombinasyonu se¢iminde asagidaki noktalar dikkate

alinmalidir:

1. Hastanin belirli bir smiftan bilesiklerle daha ©6nceki olumlu veya olumsuz

deneyimi.

2. Hastanin kardiyovaskiiler risk profiliyle iliskili olarak, ilaglarin kardiyovaskiler

risk faktorleri Gzerindeki etkisi.

3. Bazi ilaglarin digerlerinden daha etkin oldugu subklinik organ hasari, klinik
kardiyovaskiiler hastalik, bobrek hastaligi veya diyabetin varligi (Tablo 8).

4. Ozel antihipertansif ilag smiflarinin  kullanimini  kisitlayabilecek baska

hastaliklarin varligi
5. Hastanin kullanmakta oldugu diger ilaclarla etkilesim olasiliklari.

6. llaglarin maliyeti; ancak maliyetle ilgili konular etkinlik, tolerabilite ve hastanin

korunmasinin énine gegmemelidir.

Antihipertansif  tedavinin asil  yararlarn KB’deki diisiisiin  kendisinden
kaynaklanmaktadir. Onemli bes antihipertansif ilag smmfi ( tiazid didretikleri, kalsiyum
antagonistleri, ACE inhibitorleri, anjiyotensin reseptor antagonistleri ve beta blokerler ) tek
basina veya kombinasyon halinde antihipertansif tedaviyi baslatmak ve siirdiirmek icin
uygundur. Tablo 9°da yaygm olarak kullanilan oral antihipertansif ajanlarin listesi

sunulmaktadir.
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Beta blokerler, 6zellikle bir tiazid diiiretigi kombinasyonuyla, glisemik regiilasyona
olan olumsuz etkileri nedeniyle metabolik sendromlu hastalarda veya yeni ortaya cikan
diyabet riski yuksek olan hastalarda kullanilmamalidir. Bir¢ok hastada birden cok ilaca gerek
duyuldugundan, kullanilacak ilk ila¢ smifinin belirlenmesinin vurgulanmasi siklikla
yararsizdir. Bununla birlikte, baslangi¢ tedavisi veya bir kombinasyonun bir pargasi olarak,

Kimi ilaglarin digerlerinden iistiin olduguna iliskin ¢ok sayida durum i¢in kanit bulunmaktadir.

llaglarin yan etkileri tedaviye uyumsuzlugun en onemli nedeni oldugundan, bu
konuya surekli dikkat edilmelidir. ilaglar, yan etki yoniinden hastadan hastaya farklilik
gosterebilir.

Secilen tedavinin antihipertansif etkinligi 24 saat surmelidir. Bu durum,
muayenehanede veya evde KB ol¢umleriyle veya ambulatuar kan basinci izlemesiyle kontrol

edilebilir.
Antihipertansif etkisini giinde bir kez uygulamayla 24 saat boyunca surdiren ilaclar

tercih edilmelidir, ¢link( basit tedavi semas1 hastanin tedaviye uyumunu arttirmaktadir.

Tablo 8. Bazi antihipertansif ilaglarin digerlerine tercih edilmesine neden olan durumlar
(ESC/ESH 2007)

Tiazid ditretikleri -blokerler Kalsiyum antagonistleri

(dihidropridinler)

Kalsiyum antagonistleri
(verapamil/diltiazem)

* |zole sistolik hipertansiyon * Angina pektoris ¢ |zole sistolik hipertansiyon * Angina pektoris
(ileri yastakilerde) * Miyokard infarktiisii sonrasi (ileri yastakilerde) « Karotis aterosklerozu
* Kalp yetersizligi * Kalp yetersizligi * Angina pektoris # Supraventrikiler tagikardi
¢ Siyah rrktan olanlarda ¢ Tagiaritmiler ¢ sol V hipertrofisi
hipertansiyon + Glokom ¢ Karotis/koroner ateroskleroz
¢ Gebelik * Gebelik
L]

Siyah irktan olanlarda hipertansiyon

ACE inhibitéreri Anjiyotensin reseptér

antagonistleri

Diiiretikler (antialdosteron) Kwvnm diliretikleri

Kalp yetersizligi

sol W islev bozuklugu
Miyokard infarktisd sonrasi
Diyabetik nefropati
Diyabete bagh olmayan
nefropati

sol W hipertrofi

Karotis aterosklerozu
Proteintri/mikroalb (mindri
Atriyal fibrilasyon
Metabolik sendrom

- & & 8 @

- & & s @

*- & 8 & 8 8 8 =

Kalp yetersizligi

Miyokard infarktisi sonrasi
Diyabetik nefropati

Proteind ri/mikroalbiimindri
sol V' hipertrofisi

Atriyal fibrilasyon
Metabolik sendrom

ACEl ile indiiklenen dksiirik

L]
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Kalp yetersizligi
Miyokard infarktisd sonrasi

+ Son evre bibrek hastali@
* Kalp yetersizligi



MUTAD DOZ MUTAD DOZ
s . . ARALIGI(mg/giin) . . ARALIGI(mg/giin)
SINIE ILAG Gif’XLfT(K %E)Z ILAC Gl".’NLf.'(K %%Z
SAYISI SAYISI
o Klorotiyazid 125-500/1-2 Politiyazid 2-4/1
Tiyazid ; - ; : - = ;
erubu Kllortalldc-n 12,5-25/1 Indapamid 1,25-2,5/1
diiiretikler Hld.mkl.om- 12.5-50/1 Metolazon 0,5-1/1
tiyazid 2.5-5/1
Loop Bumetanid 0.5-2/2 Torsemid 2.5-20/1-2
ditiretikler Furosemid 20-80 /2 Etakrinik a. 25-100/2
K-tutucular Amilorid 5-10/1-2 Triamteren 50-100/1-2
Aldosteron | B0 on 50-100/ 1 Spirono- 25-50/ 1
antagonistleri lakton
Atenolol 25-100/1 Nadolol 40-120/1
Betaksolol 5-20/1 Timolol 20-40/2
B-blokerler Metoprolol - 25-200/1-2 Propranolloll 40-160 /2
uzun saliml 50-100/1 -uzun etkili 60-180/1
Bisoprolol 2.5-10/1 Penbutolol 10-40/1
Asebutolol 200-800 /2 Pindolol 10-40/2
a- ve p- Karvedilol 12.5-50 /2 Labetalol 200-800 / 2
blokerler
Benazepril 10-40/1-2 Perindopril 2-8/1
Kaptopril 25-100/2 Kinapril 10-40/1
ACE Enalapril 5-40/1-2 Ramipril 2.5-10/1
Inhibitorleri Fosinopril 10-40/1 Moeksipril 7.5-30/1
Lisinopril 10-40 /1 Silazapril 1-5/1
Trandolapril 1-4/1 Zofenopril 15-30/1
Anjiotensin Kandesartan 8-32/1 Olmesartan 20-40/1
II Eprosartan 400-800/ 1-2 Telmisartan 20-80/1
Antagonist- Irbesartan 15-300/1 Valsartan 80-320/1
leri Losartan 25-100/1-2
KKB Ilelr- Verapamil- 120-360 /1 Diltiazem. 180-420 / 1
Nondihidro- aninda salum- 80-320/2 - ,
piridinler uzun etkili 120-480/1-2 uzun salim 120-540/71
KKB’ler- Amlodipin 2.5-10/1 Nikardipin 60-120/2
Dihidro- Felodipin 2.5-20/1 Nifedipin 30-60/1
piridinler Isradipin 2,5-10/2 Nisoldipin 10-40/1
al-blokerler Doksazgsm 110 : -2 Terazosin 1-20/1-2
Prazosin 2-20/2-3
Santral 02- Rlonidin- 0.1-0.8/2 Metildopa 250-1000 /2
agonistleri ve flaster 0.1-0.3 / haftada 1
diger santral Rilmenidin 1-2/1 Rezerpin 0.05-0.25/1
etkili ilaclar Moksonidin 0.2-04 /1 Guanfasin 0.5-2/1
Direktvazo- | i qralazin 25-100 /2 Minoksidil 2.5-80/1-2
dilatdrler

Tablo 9. Oral Antihipertansif Ilaclar
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5.2 Kronik Bobrek Yetersizligi

Kronik bobrek yetersizligi (KBY), kronik bobrek hastaliklarinin ilerlemesiyle ortaya
cikan , kronik diyaliz ya da transplantasyon ile tedavi gerektiren bobrek fonksiyonlarinin
kalic1 kaybidir. Kronik bobrek hastaligi ise, degisik etiyolojilere bagli olarak bdbrek
parankiminde kronik inflamatuar ve dejeneratif degisikliklerin ortaya ¢iktigi hastalik
grubudur. Kronik bobrek hastaliklarinin pek ¢ogu ilerleyici bir sekilde seyreder ve zamanla
nefron sayisi giderek azalir. Bir siire sonra da hastada bobrek yetersizliginin biyokimyasal ve
klinik bulgular1 ortaya c¢ikar. Az sayida hastada primer olayin ilerlemesi durdurulabilirse
hasta, yasamini olduk¢a uzun bir siire bu bobrek fonksiyonu ile siirdiiriir. Ancak ¢ogu hastada
hastaligin kritik bir diizeye ilerlemesiyle nefronlarin sayis1 giderek azalir ve kanda hastanin
hayatin1 tehdit edecek diizeyde toksik madde birikir. Bobreklerin viicudun gereksinimlerini
artik hicbir sekilde karsilayamadigi bu donem son donem bobrek yetersizligi olarak
adlandirilir. Terminal doneme gelince hastay1 hayatta tutabilmek igin replasman tedavileri adi
verilen kronik hemodiyaliz, kronik periton diyalizi veya bobrek transplantasyonu gibi tedavi
yontemlerinden birini uygulamak gerekmektedir. Bobrek/Diyaliz Sonu¢ Kalite Girisimi
(K/DOQI) kilavuzlarina gére KBY tanimlamasi yeniden diizenlenmistir (90). Buna gore KBY

5 evreye ayrilmaktadir:

Evre Bobrek Hasarmin Derecesi Glomeriiler Filtrasyon Hizi (GFR)
(ml/dak)
1 Normal GFR. fakat anormal idrar tahlili =90

veya histolojik degisiklikler

2 Hafif derecede KBY 60-89
3 Orta derecede KBY 30-59
4 Ciddi derecede KBY 15-29
5 SDBY <15 veya diyaliz

Tablo10. Kronik Bobrek Yetersizligi Evrelemesi (National Kidney Foundation 2002)

Kronik bobrek yetersizliginin ciddiyet derecesini tahmin etmek igin genellikle 24
saatlik idrarda kreatinin klirensi veya diger glomertiler filtrasyon hizi1 (GFR) dl¢tim formiilleri

kullanilir.
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5.2.1 Glomeriiler Filtrasyon Hizi1 (GFR)

Her iki bobregin tiim nefronlarinda birim zamanda Uretilen glomertler filtrat
miktarina glomeriiler filtrasyon hiz1 denir. Normal bireyde bu deger yaklasik 125
ml/dakika/1.73m2’dir (70-140 ml/dk/1.73m2_). Gunde Uretilen glomeriiler filtrat miktar
yaklasik 150- 180 litredir. (125ml/dakikaX1440 dakika) Ancak bu ultrafiltratin %99’undan
fazlas1 reabsorbe edilir, kalan %1°i idrar olarak atilir. BObrek yetersizliginin derecesinin
saptanmasi, bobreklerden metabolize edilen ilaglarin dozunun ayarlanmasi, kronik diyaliz
tedavisine baslangic zamaninin ve tedaviye yanitin belirlenmesi agisindan glomeriiler

filtrasyon degerinin 6lgimu énemlidir.
Glomeriil iginde filtrasyonu saglayan dinamigi olusturan etkenler:
1. Glomerdler kapillerler icindeki filtrasyon lehindeki hidrostatik basing
2. Bowman kapsiiliiniin filtrasyona kars1 koyan hidrostatik basinci
3. Filtrasyona engel olusturan plazma proteinlerinin onkotik basinci

4. Filtrasyona yardimci olan Bowman kapsilu igindeki proteinlerin onkotik basinci

(Fizyolojik kosullarda bu basing sifira yakindir).

Bu faktorleri etkileyen nedenler bdbrek kan akimi, afferent arteriollerin daralmasi,
sempatik uyarim ve arteryel basingtir. Otoregiilasyon nedeni ile kan basincinin 80-180 mmHg
arasindaki degerlerinde GFR’de degisiklik olmaz. Normal filtrasyon basinci yaklasik 15 - 25
mm Hg kadardir. Filtrasyon katsayisi Kf olarak gosterilir ve her iki bobrekteki glomeruler
filtrasyon degerinin mm civa(mm Hg) cinsinden filtrasyon basincina oranlanmasi ile bulunur.
Glomertiler filtrasyon hizinin dilirnal ritminde, fizyolojik varyasyonlarda en ylksek degere
Ogleden sonra, en diisiik degere gece boyunca ulasilir. Glomeriiler filtrasyon hizinda
gebelikte anlamli artiglar olurken (% 50-60), egzersizde volum deplasmani oldugu i¢in GFR
‘de diisiis saptanir. Klinikte glomeruler filtrasyon degeri hesaplanirken klirens formiilleri
kullanilir.Glomeruler filtrasyon hiz1 ideal filtrasyon markirlariin triner klirensi hesaplanarak

bulunur.
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Ci= UiV/Pi : Bu esitlikte Ci ideal filtrasyon markirimin klirensi, Ui ideal markirin
uriner konsantrasyonu, V idrar akim hizi, Pi idrar toplama periyodunda ideal markirin plazma

konsantrasyonudur.

Klirens 6l¢timii i¢in kullanilacak olan ideal markir dolasimda serbest¢e bulunmali,
glomeriiler bazal membrandan serbestge filtre olmali, nefron boyunca sekrete olmamali, geri
emilmemeli, sabit hizda endojen olarak tretilmeli ve kolayca 6l¢iilebilir olmalidir. ideal bir

markirla yapilan 6lgtimde Ci= GFR’dir ve inflizyon hizindan bagimsizdir.

Glomeruler filtrasyon hizi, eksojen bir markirin, bolus ya da sirekli infuzyon
seklinde verildikten sonra, idrar ve/veya plazmada konsantrasyonunun belirlenmesiyle
olcultr. 1lk eksojen markirlardan biri inulindir. Izotopik olarak isaretli iotalamate,
iodotalamate, 51Cr- EDTA,99mTc- DPTA ve kontrast medium ioheksoliin yiiksek basinglt
likit kromotografi ile 6lcimuyle glomeriler filtrasyon hizi belirlenir. Endojen markir olarak
kreatinin, tire veya iratin Klirensi ya da direk plazma konsantrasyonu (kreatinin, Ure, Urat,

diisiik molekiil agirlikli proteinler) olguldr.

5.2.2 Kreatinin

Kreatin karacigerde sentez edilir, kas ve diger dokular tarafindan dolasimdan aktif
olarak alinir. Total viicut kreatinin %981 kaslardadir ve bunun %60- 70’1 fosfokreatindir. Kas
kreatininin non enzimatik dehidratasyonu ile kreatinin olugur. Kreatinin 113Da agirligindadar.
Ideal filtrasyon markiri olma kriterlerinin tamamini degilse de biiyiik bir kismim

karsilamaktadir.

Dolasimda herhangi bir proteine baglanmaz, glomerllden serbestce filtre edilir,
bobreklerde metabolize olmaz fakat diizenli olarak sekrete edilir ve bazen de tibillerden
reabsorbe olur. Tubuler reabsorbsiyon ve sekresyon miktari bireyler arasinda ve ayni bireyde
degiskendir. Kreatinin tubtler sekresyonu nedeniyle kreatinin klirensiyle bulunan deger
glomeriiler filtrasyon degerinden %15 daha fazladir. Kronik bobrek yetmezligi ve siddetli
proteintri varliginda kreatinin tubtler sekresyonu daha da artar ve ilerlemis bdbrek

yetmezliginde kreatinin klirensinin ger¢ek GFR’ye orami 2-2.5’e yiikselir. Bu nedenlerle
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kreatinin klirensinin hesaplanmasi bize renal fonksiyonun yaklasik degerini verecektir.
Ortalama kreatinin yapimi kadinlara gore erkeklerde, yaslilara gore genclerde ve beyaz irka
gore siyahlarda daha fazladir. Bu durumda serum kreatinin konsantrasyonu da yas, cins ve
irka gore farkliliklar gostermektedir. Hesapli olmasi ve uygulama kolayligi nedeniyle serum
kreatininin takibi renal fonksiyon tayininde sik kullanilmistir. Kan kreatinin konsantrasyonu
ve GFR arasindaki nonlineer iliskiden dolay1 kreatinin konsantrasyonu hafif ve orta derecede
GFR degisikliklerini tespitte hassas degildir. Ornegin kreatinin degeri 0.6 mg/dl’den 1,2mg/dl
ulagsmasi GFR’nin yaklasik %50 azalmasima neden olurken ikinci deger normal simirlar

igerisinde yer almaktadir. Bazal deger bilinmediginde bu deger klinisyenin dikkatini cekmez.

Glukoz, urik asit, ketonlar, plazma proteinleri, sefalosporinler jaffe metodu
kullanildiginda yiiksek kreatinin degerlerine neden olur. Simetidin, triamterene,
spironolakton, amiloride, probenicid, trimethoprim gibi ilaglar, kreatinin tubtler
sekresyonunu azaltarak serum kreatinini artirir ve klirensi azaltirlar. Kas kitlesinin kaybi
halinde (kronik glukokortikoid tedavisi, hipertiroidizm , progresif miuskuler distrofi,
polimyelit, parapleji, quadripleji, ileri yas) kreatinin tiretimi azalir. Diyetle protein aliminin
azlig1 kas kitlesini azaltarak ya da bundan bagimsiz olarak kreatinin {iretimini azaltir. Travma
ve febril durumlarda kreatinin atilimi artar. Diyabetik hastalarda kreatinin tiibtler sekresyonu
artar ve boylece klirens degeri normalden daha yuksek bulunur. Bu hastalarda kas kayb1 veya

amputasyon nedenli kas kitlesinde azalma kreatinin yapimini azaltmustir.

5.2.2.1 Kreatinin Klirensi Tayini

24 saat idrar toplanarak: Kreatinin klirensi, daha 6nce tayin edilen idrar kreatinin
diizeyi, kan kreatinin dizeyi, ve 24 saatlik idrar miktarinin dakika idrar volimine
doniisturilerek klirens formiiliine uyarlanmas: ile bulunur. Idrar toplamak hastalar igin
oldukca zahmetli ve zaman alicidir. Fazla ya da az toplanmasina bagl hatalar olusabilir. Kan
kreatinin duzeyi Olcimuind ve kreatinin tiibller sekresyonunu etkileyen durumlar kreatinin
Kklirensini etkilerler. Diabetik ketoasidoz, metanol veya isopropil alkol zehirlenmesinde
vicutta biriken ketonlar ve bircok sefalosporin jaffe metoduyla Olculen serum kreatinin

duzeyinde yikselmelere neden olur. Simetidin, triamteren, spironolakton, amilorid,
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probenisid, trimetoprim gibi ilaglar kreatininin tlbdler sekresyonunu azaltarak serum

kreatinini artirirlar ve kreatinin klirensini azaltirlar.

Kreatinin klirensi (ml/dk)= idrar kreatinin (mg/dl)x Gunlik idrar hacmi (ml)

Serum kreatinin (mg/dl)x 1440

GFRC&G: Cockcroft ve Gault formilinde serum kreatinin, yas, cinsiyet ve kilo
kullanilarak ml/dk cinsinden kreatinin klirensi hesaplanir. Calismalarda Olcilen kreatin
Klirensi ile korelasyonu iyidir (R2= %84). Hepatik yetmezligi, 6demi, kas kitlesinde kayip
yada obezitesi olanlarda dogru sonuclar vermeyebilir. Bobrek yetmezligi belirli bir dengede

olan hastalarda kullanilmasi onerilir

GFRC&G= (140- vas)x Ideal kilox F Hasta kadinsa F= 0,85,erkekse F=1

serum kreatinin (mg/dl) x72

GFRMDRD: (The Modification of Diet in Renal disease) ¢aligmasinin verileri ile
serum kreatinin konsantrasyonu kullanarak GFR tahmini i¢in daha dogru bir formiil
gelistirmek istenmistir . Bu esitligin bazi avantajlar1 vardir boy, kilo ve renal etyolojinin

bilinmesi gerekmez.

Etnik faktoriin esitlikte yer almasi kronik renal hastalik prevalansinin siyah irkta
yiiksek oldugu dikkate alinirsa oldukca dnemlidir ve 24 saat idrar toplamayi gerektirmez.
Yash, gebe ve cocuklarda, kas kitlesi azalmis olan kisilerde, karaciger yetmezligi yada

malnutrisyonu olanlarda korelasyon iyi olmayabilir.
MDRD= Demografik ve serum degiskenleri ile

GFRMDRD= 170x (Pcr)0.999x (yas)0.176x (0.762 hasta kadinsa)x (1.180 hasta
siyah irktansa)x (BUN)0.170x (Alb)+0.318)
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CKD-EPI GFR (Chronic Kidney Disease Epidemiology Collaboration ) calismasi
verileri ile Levey ve ark.tarafindan bulunan ,MDRD’ye goére goreceli olarak yeni olan ,serum

kreatinin diizeyi ve demografik faktorlerin kullanildigi GFR hesaplama formaludur.
Bu formiile gore;

GFR = 141 x min.(serum kreatinin/k, 1)a x maks.(serum kreatinin/k, 1)-1.209 x
0.993yas x 1.018 (hasta kadinsa) X 1.159 (hasta siyah irktansa)

( k kadinlar i¢in 0.7 , erkekler igin 0.9 olan sabit degerdir. a kadinlar i¢in -0.329 ,
erkekler icin -0.411 olan sabit degerdir. Min ,serum kreatinin/k degerinin minimum
hesaplamas1 veya 1’i, max serum kreatinin/k degerinin maksimum hesaplamasi veya 1’i

gosterir.)
5.2.3 Kronik Bobrek Yetersizligi Etyolojisi

Kronik bobrek yetersizligi birgok hastaliga bagli olarak ortaya g¢ikan klinik bir
bozukluktur. Bobreklerin geri doniigiimsiiz islev kaybina neden olan hastaliklar TUlrkiye’de ve
diinyada benzer hastaliklara bagli ve benzer oranlarda oldugu rapor edilmektedir. Hemen her
yerde ilk sirada diyabet, ikinci sirada hipertansiyon ve iigiincii sirada glomeriiler hastaliklara
bagli olmakta ve bu ilk ii¢ neden tiim vakalarin %60-80’ini meydana getirmektedir. 2002 y1l1
U.S. Renal Data System (USRDS) verilerine gore, hemodiyaliz hastalarinin %44,35’i son
donem bobrek yetersizligi (SDBY) ile sonuglanan DM’li vakalardir (4). Tiirkiye’de 2004
yilinda yapilan degerlendirmeye gore KBY nedenleri sirasiyla; Diyabetik nefropati (%25.3) ,
Hipertansiyon-nefroskleroz(%17.2), Kronik glomerilonefrit(%13.4) ,Urolojik nedenler(%
5.8); Kistik bobrek hastaliklar1 (%3.9) olarak saptanmustir.

5.2.4 Kronik Bobrek Yetersizligi Patofizyolojisi

Etiyolojik nedenlere bagl olarak kimi zaman diyabet veya hipertansiyona bagli 20—
30 yil gibi ¢ok uzun bir donemin sonunda kimi zaman siddetli bir glomerulonefritten birkag
ay sonra hastalar geri doniisiimsiiz bobrek yetmezligine girebilirler. KBY’de altta yatan esas
bobrek hastaligi ne olursa olsun son doénemde histolojik incelemede glomertler skleroz,

ekstraselliiler matriks artisi, intertisiyel fibrozis ve tibuler atrofi gorilir. Bu durum primer
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hastaliktan bagimsiz olarak ilerleyici bobrek hasarinda ortak mekanizmalarin rol oynadigini
disiindiirmektedir. Deney hayvanlarinda bobrek dokusunun degisik oranlarinda
cikarilmasiyla gerceklestirilen ablasyon ¢alismalarinda fonksiyon goéren nefron sayisinda
azalmanin ilerleyici nefron kaybi i¢in tek bagina yeterli bir neden oldugu gosterilmistir.
Sistemik hipertansiyon, glomeriler hipertansiyon, proteinuri, hiperlipidemi, diyette yuksek
fosfor ve protein alinmasi, glomeriil i¢i pihtilagma ve interstisiyel nefrit durumlart KBY
ilerlemesine katki yapan faktdrler olarak saptanmustir (91). Uremik hastalikta semptomlar
cesitli toksinlere bagli olmaktadir. Uremide viicutta biriken soliitler molekiil agirligma gore
diistik (<300 dalton), orta (300— 12.000 dalton) ve yuksek (>12.000 dalton) olmak tzere (g
gruba ayrilir. Glinlimiizdeki bilgiler tiremik semptomlarin ¢ok sayida kiigiik ve orta molekiil

agirliktaki soliitlerce yapildigi tahmin edilmektedir.

Glomerdl filtrasyonu 35-50 ml/dakika altina inmesi ile bulgular goriilmeye baslar.
[k bulgular genellikle gece idrara kalkma ve anemiye bagli halsizliktir. Glomeriler filtrasyon
degeri 20-25 ml/dakika olunca, tGremik bulgular ortaya ¢ikmaya baslar. Bu deger 5-10
ml/dakikaya indiginde son donem bobrek yetmezliginden s6z edilir ve bu hastalar diyaliz,
renal organ nakli gibi renal replasman tedavilerine ihtiya¢ duyarlar. Bobregin ilk bozulan
fonksiyonlarindan birisi, idrar1 konsantre etme yeteneginin azalmasidir. Diurnal ritim bozulur
ve hastalarda gece idrara kalkma (noktiiri) baslar. Klinik tablolarin olusumuna hastaliklarin ve
kisinin bireysel ozellikleri yaninda bobreklerin hasarlanma varliginda gelistirdikleri uyum
mekanizmalar1 da katkida bulunur. Saglikli durumdaki, hastaliktan etkilenmemis nefronlar,
filtrasyon miktarmi arttirarak ciddi nefron hasari/kaybi bulunan bir olguda glomeriiler

filtrasyon degerini ve kreatinini normale yakin korumaya calisirlar.

Bu siire¢ ¢ogu zaman uzun yillar i¢ine yayilmistir ve giderek artan tuz ve sivi
retansiyonu sonucunda hipertansiyon meydana gelmektedir. Ortaya ¢ikan HT kardiyovakuler
sistemde ilerleyici yapisal (endotel disfonksiyonu, intima-media degisiklikleri, ateroskleroz,
sol ventrikul hipertrofisi), fonksiyonel (kalpte yiklenme, énceleri EF artisi, daha sonra kalp
yetmezligi, sistolik ve diyastolik disfonksiyon, aritmi, Miyokard infarktiisi) ve sistemik
bozukluklara (inme, bdbrek yetmezliginin son safhaya ilerlemesi, anemi, gormenin

bozulmasi, noropatiler, osteodistrofiler) yol agmaktadir.
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5.2.5 Kronik Bobrek Yetmezligi Klinigi

Gece idrara kalkma, halsizlik, nefes darligi, ¢arpinti, idrar miktarinda azalma,
hipertansiyon, el, ayaklar ve goz etrafinda 6dem en 6nemli belirtilerdir. Bobrek yetmezliginin
erken donemlerinde belirtiler cok belirgin olmayabilir. Tek belirti, geceleri sik idrara kalkma
olabilir. Gece idrara kalkan bir hastada, baska bir neden yoksa bunun nedeni bobrek
yetmezligi olabilir. KBY’de goriilen klinik belirtiler Tablo 11°de sunulmustur (92,93).

Tablol11: Kronik Bobrek Yetersizligi Klinik Belirtileri

Sivi-Elektrolit bozuklugu  Hipervolemi, hiponatremi, metabolik asidoz, hiperpotasemi

Sinir sistemi Stupor, koma, uyku bozukluklari, polinéropati, kramp, yorgunluk
Gastrointestinal sistem Hickarik, gastrit, tlser, kanama, kronik hepatit

Hematoloji Anemi, kanama

Immiinoloji Lenfopeni, enfeksiyonlara yatkinlik

Kardiyovaskdler sistem Hipertansiyon, 6dem, kardiyomiyopati, aterosklerozis

Pulmoner sistem Plevral s1vi, pulmoner 6dem

Cilt Kasinti, ge¢ yara iyilesmesi, solukluk, tirnak atrofisi, dokiintii
Metabolik-endokrin Glikoz intoleransi, hiperlipidemi, biiyiime geriligi, impotans
Kemik Hiperparotroidi, amiloidoz, D vitamini bozukluklar

Diger Susuzluk, kilo kaybi, hipotermi

Bobrek hastalarinda ilk ve erken bulgular genellikle hipertansiyon, idrar ve kan
anormallikleridir. Hastalik ilerleyince semptom ve bulgular belirginlesir ve bir ¢ok kez tani
hastalik ilerledikten sonra konur. En hizli ortaya ¢ikan bozukluk, atik maddelerin kanda
birikmesidir. Bunun sonucu hastalarda halsizlik, istahsizlik, kasinti, sabah bulantisi, agizda ve
nefesinde kotii koku sikayetleri olur. Bu belirtilerin hepsine tUremi denir. Bobrek plazma
akiminin yaklasik %20’si glomertilden filtre olur. Glomeriil filtrasyon degerinin 6l¢iilmesi en
onemli tan1 yontemlerindendir ve normal degeri 70-145 ml/dk/1.73m2’dir_. Kan Ure azotu ve
kreatinin diizeylerindeki yiikselme ya da kreatinin klirensindeki azalma ile bobrek yetmezligi
tanis1 kolaylikla konur. Idrar incelemesi, radyolojik yontemler, kanin biyokimyasal incelemesi
ve diger laboratuar incelemeleri bobrek yetmezliginin nedenini anlamaya yoneliktir. KBY
tanisinda pratikte en ¢ok kullanilan yontemlerden birisi, radyolojik yontemle bobreklerin

klgiik oldugunun gosterilmesidir (93).
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5.2.6 Kronik Bobrek Yetersizligi ve Hipertansiyon iliskisi
5.2.6.1 Prevelans Iliskisi

Bobrekler hipertansiyonun ana hedef organlarindan biri olup, kan basinci artigina
asir1 derecede duyarlidirlar: hipertansiyona bagli bobreklerde arterioloskleroz goriilme orani
%98 iken ,baska organlarda arterioloskleroz goriilme oram1i %30’dan azdir.Hipertansif
nefroskleroz tanisinin biopsi ile onaylandigi az sayida ¢alismanin analizinde proteiniirisi
ve/veya serum kreatininde artis olan hipertansif hastalarin yaridan fazlasinin 10 yildan kisa
sire iginde SDBY’ne ilerledigi goriilmektedir.Bu hastalarda bobrekler KB artisina daha
hassas yada bobrek hasarinin ilerleyisine neden olan baska bir neden oldugu gosterilmistir

(hasta grubunun yaklasik %50’sinde baska neden tespit edilmistir).

Kronik bobrek yetmezligi olan ve diyaliz alan hastalarin ¢ogunda HT sistoliktir.
Siklikla diyastolik kan basici normal veya diisiiktiir (94). Interdiyalitik dsnemde fazla alinan
stvinin  hemodiyaliz sirasinda tam olarak uzaklastirllamamasi hemodiyaliz hastalarinda
siklikla inat¢1 hipertansiyona neden olmaktadir. Arttirilan tedavi siiresi, yavas ve tam sivi
uzaklastirilmasina ve antihipertansif ilaglarin verilmesine gerek kalmadan hastalarin ortalama
%98’inde yeterli kan basinci kontrolii saglamasina imkan vermistir (95). Bu hastalarda nabiz
basinct 6nemli Olcude artmistir (95). HT, kronik bobrek hastaligi olan hastalar ve diyaliz
hastalarinda KVS igin énemli bir risk faktoriidiir. Diyaliz tedavisine baglamadan 6nce kontrol
edilemeyen HT’si olan bobrek yetmezlikli hastalarda hemodiyaliz sirasinda KVS mortalitesi
icin blyuk bir risk s6z konusudur (96). KB’nin uygun kontrolii ve HT nin tedavisi bu hasta

populasyonunda buytik 6nem arz eder.

Reziduel renal fonksiyonun daha iyi korundugu periton diyalizi hastalarinda daha
yuksek diyaliz dozu (Kt/V), daha az anemi ve daha az hipoalbiminemi s6z konusudur. Ayrica
bu hastalarda daha diisiik sistolik KB ve nabiz basinci vardir. Bu veriler rezidiel renal
fonksiyonun HT ve LVH gelisimindeki 6nemini gostermektedir. Periton diyalizi ile 26 aydir
izlenen hastalarda HT prevelans1 %84, AKBM uygulandiginda ise %82 goriilmiistiir. Kontrol
edilemeyen hipertansiyonu olan periton diyalizi hastalarinda (135/85 mmHg) normotansif

hastalara gore antihipertansif ila¢ kullanimi1 daha fazladir.
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5.2.6.2 Kronik Bobrek Yetmezliginde Hipertansiyon Patogenezi

Primer bobrek hastaliklarinda yiiksek sistemik kan basinci durumu, bobrek
ekskresyon iglevinde azalmanin basladigi andan itibaren yillar iginde ilerleyerek neredeyse
genellesmis denecek kadar sik goriiliir. Hem glomeriilonefrit, refli nefropatisi ve diyabetik
nefropati gibi primer bobrek hastaliklart hem de sistemik ateroskleroz ve hipertansiyon gibi
tanimlanmis bozukluklar bobrekte hasar riskini arttirir. Siklikla esansiyel hipertansiyon olarak
tabir edilen bozukluk bdbrek yetmezliginin ‘hipertansif nefroskleroz’ temelini olusturur (97).
KBY hastalarinda ‘bobrek hastaligi ve diyet diizenlenmesi’ ¢aligmasi bilgilerine dayanilarak
1.795 hastadan %83 (inde hipertansiyon saptanmistir (98). KBY hastalarinda HT, 1960-
1970°li yillarda iki ana mekanizmaya dayali olarak agiklanmustir. Ilki “Tuz ve Voliim bagiml
HT” iyi bir kuru agirlik saglanmasi yaninda antihipertansif ila¢ kullanilmaksizin kontrol altina
alinabilirken, ikincisi “Renin bagimli HT” olup kuru agirhiga ulasilmasina ve bazi
antihipertansiflerin kullanilmasina ragmen kontrol altina alinamayan ve sadece bilateral
nefrektomi yapildiginda yanit alinan HT durumu olarak tanimlanmistir (99). Uzun yillar
boyunca KBY’de goriilen hipertansiyon basit¢e ‘voliim bagimli” ve ‘renin bagimli’ olarak
ayrilmistir. Bu goriislerin disinda klinik olgular olsa da hipertansiyon olgularinin biiyiik
cogunlugu bunlar arasindadir. Bu nedenle voliim bagimli hipertansiyonda diyet sodyum
kisitlamas1 ve/veya natritiretik tedavi (diiiretik), renin bagimli hipertansiyonda ise beta
blokerler, anjiyotensin doniistiirlicti enzim (ACE) inhibitorleri, anjiyotensin resptor blokerleri
(ARB) kullanilir. Bobrek hastaligina ikincil gelisen HT tam olarak agiklanmamis olmakla
birlikte, etiyolojide birden ¢ok faktoriin olmasi nedeniyle kan basinci kontrolii yeteri kadar

saglanamamaktadir (97).

Sonraki yillarda HT olusumuna katki yapan iiremik ortam ve voliim degisiklikleri
konularinda yogunlagsmalar olmustur. Parathormon, kalsiyum (100), homosistein (101),
noropeptid Y (102), hiperirisemi (103), hipokalemi (104) ve Uremik toksinler (105)

incelenmis, katkilar ortaya konmustur.

KBY hastalarinda HT birden ¢ok faktoriin etkili oldugu bir bozukluk olarak kabul
edilmistir. Bununla birlikte en 6nemli katki interdiyalitik donemde 3—4 kg gibi agirlik artist ve
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ozellikle hiicre dist sivi voliimiinii genisletmesi ile ortaya ¢ikmaktadir. Kuru agirhigr dogru
saptaylp her seansta interdiyalitik sivi ve tuzu yeteri kadar uzaklastiran, haftada 24 saatlik
uzatilmis hemodiyaliz yapan Tassin grubu (106) hastalarinin haftada 12 saat standart
hemodiyaliz yapilan (107) hastalardan yaklasik 10 yi1l daha fazla yasadiklar1 saptandiginda
voliime dayali HT fizyopatolojisi bir¢ok nefrologu sasirtmistir.

Kronik bdbrek hastaliklarindaki hipertansiyonda birkag 6nemli mekanizma
diistiniiliir. Ilki hastalarn c¢ogunlugunda &zellikle diyaliz hastalarinda voliim artis1 S0z
konusudur. Ikincisi KBY ve Polikistik bdbrek hastaliginda (normal ekskretuvar islevi vardir)
sempatik sistemin asiri ¢alismasi hipertansiyonun ortaya ¢ikmasina neden olur. Bilateral
nefrektomi ile sempatik hiperaktivitesi ortadan kaldirilan hastalarda sempatik sinir sistemi
merkezine afferent sinyallerin gitmedigi gosterilmistir. Ozellikle bobrek hastaligina ikincil
gelisen sempatik hipertansiyonlu hastalarda bu afferent sinyalin aslinda Anjiyotensin II
oldugu gosterilmistir. Bu hastalara ACEI verildiginde sempatik sinir hiperaktivitesinin

diizeltildigi kanitlanmistir.

KBY hastalarinin serumlarinda Nitrik oksid (NO) sentazin dogal inhibitorii olan
asimetrik dimetilarjinin diizeyinin artmasi da KBY’de HT olusumundaki diger mekanizmalar
arasindadir. NO giiglii bir vazodilatatordiir, hayvanlarda NO sentezi inhibe edildiginde
hipertansiyon meydana getirilmistir. Hastalikl1 bobreklerden devamli ve 1srarli renin salinmasti
hipertansiyonu arttirir. Eritropoetin kullanilarak anemi duzeltildiginde de hipertansiyonda
alevlenmeler, Kkortikal kanamalar ve nobetler seklinde ensefalopati sendromlart goriilebilir.

Anemi hizla diizeltildigi durumlarda bu komplikasyon daha belirgin olur (108).

5.2.6.3 Kronik Bobrek Yetmezliginde Hipertansiyonun Tanisi

ABD’de kronik hemodiyaliz (HD) hastalarinin %72’sinde HT gorilmektedir (92,94).
Bu hastalardaki HT tanis1 genellikle siiphelidir, ¢iinkii diyalizle KB’de genis dalgalanmalar
gorulmekte ve interdiyalitik periyotta kan basincini dogru bir sekilde kesinlestirmek zor
olmaktadir. HT’nin tanisinda, farmakolojik ve nonfarmakolojik tedavilere cevaplarin
degerlendirilmesinde, pratigi iyi olan bir nefrologun KB 6l¢iimlerini dogru bi¢gimde yapmasi

ilk basamaktir. Epidemiyolojik bir perspektiften, HT’nin dogru tanist1 ve siddetinin
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degerlendirilmesi de ayr1 bir onem tasimaktadir. Hemodiyaliz popiilasyonundaki HT nun
etkilerini inceleyen ¢alismalarda, HT tanisinin dogrulugunun tam olmamasindan kaynaklanan
celiskili sonuclar mevcuttur (108-110). Canella ve ark’da (111); aslinda hipertansif olan
bireylerin yanlislikla normotansif olarak smiflandirilmasinin, arteryel HT ve LVH arasindaki
bagintinin kagirilmasina neden oldugunu sdylemektedir. HT tanisinin dogru yapilmasi,
gelecekteki c¢alismalara, bu 6nemli kardiyovaskiler risk faktorinin analizinin dnceden

yapilabilmesi seklinde katkida bulunacaktir.

AKBM hastanin giinliik aktivitesini engellemeden bir ya da birkag giinliik donemde
otomatik olarak kan basincini 6lgme teknigidir. AKBM’den elde edilen bir¢ok deger ile
“alarm reaksiyonlar1’” olmayan hastalardan muikemmel denilebilecek derecede sonuclar
alinmaktadir (112). Ayrica AKBM, arastirmalardaki degisikliklerin incelenmesinde c¢ok
sensitif bir yontemdir. Ornegin, rutin KB monitdrii, eritropoietinle iliskili olan KB
degisikliklerini  gostermezken, AKBM, evde yapilan KB  monitdrizasyonuyla
karsilastirildiginda, AKBM, eritropoietine bagli KB artisin1 inceleme ve gostermede yine
daha sensitif bulunmustur (113). HD iinitesinden alinan KB ile AKBM arasindaki iliski,
serum kreatinin konsantrasyonu ile GFR arasindaki iliskiye benzer. Yiikselmis bir serum
kreatinin degeri, bozulmus bir GFR’i gosterir, ama GFR’nin tam dogrulukla degerini
gosteremez. HD {initesindeki KB’nin artigi, HT’1 isaret eder, ama AKBM’nin tam dogrulukla
degerini gosteremez (114). Bu popllasyonda her HD esnasindaki KB’nin genis
varyasyonlarinin gézlemlenmesi ve interdiyalitik KB seviyelerinin dalgali seyir gdstermesi
guvenilir bir KB profili elde etmek igin daha sik araliklarla interdiyalitik KB ol¢iimiiniin
gerekliligini gOstermektedir. Interdiyalitk AKBM bu hasta grubunda KB profilini
degerlendirmede en iyi metottur (112,115).

Yayinlanmis olan ¢ogu calismada SDBY’de AKBM’ nin degerine deginilmistir
(116-121). Diyaliz iinitesinden elde edilen KB degerlerinin interdialitik AKBM ile olan
iliskisini inceleyen bir¢ok calisma vardir. EKO sonuglarini inceleyen caligmalardan bir
tanesinde tam bir AKBM uygulanmis (122) ve prediyaliz KB degerlerinde hastalarin
%25’inde sistolik HT oldugu, fakat AKBM’de bu oranin %50 oldugu bulunmustur. Diastolik
HT ise prediyaliz KB’sinde %25, AKBM’de ise %72,5 oraninda goriilmiistiir. KB ile sol
ventrikiil kitle indeksi(SVKI) arasindaki en iyi korelasyon AKBM ile goriilmiistiir. SVKI ve
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interventrikiiler septal kalinlik i¢cin en 6zel ve bagimsiz belirtecin sistolik KB yiku; sol
ventrikiiler posterior duvar kalinligr i¢in ise en iyi belirtecin gece elde edilen ambulatuvar
sistolik KB oldugu goriilmiistiir. Kronik HD alan hastalarda yapilan ¢alismalarda AKBM
kullanilmig ve rastgele KB dl¢timlerinin siklikla interdiyalitik periyot esnasindaki HT’ nun
gercek derecesini daha az veya daha yiksek gosterdigi goriilmiistiir (123—-128). Cocuklarla
ilgili bir calismada AKBM kullanilarak hastalarin 1/3’°1i normotansif veya hipertansif seklinde
yeniden smiflandirilmistir (123). Son organ hasarini belirlemede AKBM’ nin yine daha Ustiin
oldugu gorilmistir (129-137). AKBM, interdiyalitik periyoddaki genis Olcude bilgi
saglamasiin yaninda uyku esnasinda KB’yi degerlendirme 6zelligine de sahiptir. Boylece
hastanin KVS risk profili de elde edilmis olur (138,139).

5.2.6.4 Kronik Bobrek Yetersizliginde Sistemik Hipertansiyonun Progresyona

Etkisi

Deneysel modellerde sistemik hipertansiyonun varliginda progresif nefropatinin
hizlandig1, yoklugunda ise daha yavas seyrettigi dikkati ¢ekmistir. Diyabetik nefropatisi olan
sicanlarda yogun glomeriler hipertrofi ve hipertansiyona eslik eden sistemik hipertansiyon
yoksa, glomertller hasarlanma olmamakta, sistemik hipertansiyon eklendiginde ise
glomeruloskleroz gelisimi hizlanmaktadir. Benzer sekilde, insanlarda farkli etyolojilere bagl
gelisen bobrek yetmezliginde de yiiksek kan basmct kot renal prognozun bir
belirleyicisidir(140). Diabetik hastalarda hipertansiyon gelisimi normoalbumintriden
mikroalbuminiiriye, asikar proteiniriye ve progresif renal yetmezlige dogru gelisim gosterir.
Bu calismalara ragmen bagimsiz tek faktor olarak rolii tartismalidir. Renal hemodinamik
adaptasyon ve glomeriiler hidrostatik basing artigini takiben glomeruler kapiller segici
gecirgenlik bozulmakta ve progresif renal hastaligin en 6nemli belirtisi olan albumindri
gorilmektedir. Esansiyel hipertansiyonda mikroalbuminuri varligi yaygin endotel hasarinin
bir gostergesi olup, kardiak ve periferal vaskiiler hasarin habercisi kabul edilmektedir.
Kompanse bobrek yetmezligi olan hastalarda renal hastaligin progresyonu ile paralel olarak
hipertansiyon orani artmaktadir. Bu oran diyalize baslayanlarda %90'a ulasmaktadir(141).
Bobrek yetmezligi ile hipertansiyonun iligkisi, glomeriler filtrasyondaki azalmaya bagl tuz
atilmin azalmasi olarak agiklanmis olsa da, patogenezde birden fazla mekanizma rol
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oynamaktadir. Bunlar sirasiyla; renal afferent reflekslerin sempatik sinir sistemini aktive
etmesi sonucu renal natritiretik cevabin bozulmasi, renin-angiotensin-aldosteron sisteminin
uyarilmasi, renal vaskiiler yapmin vazodilatasyona yanitinin bozulmus olmasi (nitrik oksit ve
vazodepresOr meduller lipidlerin sentezinin azalmasi, endotelin artisi) sayilmaktadir(142).
Sonugta hipertansiyon ile bobrek yetmezligi arasindaki iliski tavuk-yumurta iliskisine
benzetilmis, her iki yonli olabildigi kabul gérmiistiir. Bobrek yetmezligi ele alindiginda
hasar1 baglatanlar ve ilerlemesine neden olanlar ayr1 ayr1 degerlendirilmelidir. Hipertansiyon
bu ikinci asamada rol oynayan 6nemli faktorlerin basinda gelir. Renal hastaliklarin bir
cogunda eslik eden hipertansiyon varligi progresyonun bir belirleyicisi olmaktadir. Yine bir
¢ok hastalik grubunda sistemik hipertansiyonun kontrol altina alinmasi ilerleme hizini

yavaglatmaktadir (140).
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6. GEREC VE YONTEMLER

Calisma kesitsel olarak tasarlandi. Calismaya Dr.Liitfi Kirdar Egitim ve Arastirma
Hastanesi Nefroloji ve 2.Dahiliye Polikliniklerine Eylil 2009-Mayis 2010 tarihleri arasinda
bagvuran,toplam 81 hasta alindi.Calismanin Helsinki Deklerasyonuna ve etik kurallara
uygunlugu, Dr. Liitfi Kirdar Egitim ve Arastirma Hastanesi Etik Kurulu tarafindan onaylandi.

Caligmaya katilanlardan sozlii ve yazili onaylar1 alindi.

Calismaya almman hastalarin, sosyodemografik o6zellikleri, detayli 6ykuleri,
antropometrik Glgtimleri, fizik muayene bulgulari, laboratuvar ve gorinttleme tetkikleri

sonuclar1 incelendi.

Gebeler, evre 3 ve tizerinde kronik bobrek yetersizligi olan hastalar, primer
glomeriilonefrit tanili hastalar,renovaskiiler hastalik 6ykust olanlar,malignite 6ykusi olanlar,

sekonder hipertansiyon tanili hastalar ¢alismaya alinmadi.

Hastalarin AKBM cihaz ile 6l¢iim baslangicinda belirttikleri kronolojik yaslari
alindi. Poliklinik tartisinda oda giysileri ile 6lgiilerek kilogram biriminde kaydedilen agirliklar
ve ayakkabisiz 6lgiilen metre birimindeki boy degerleri alindi. Beden Kitle Indeksi ( BMI) =
Agirlik(kg) / Boy(m)? formiiliiyle hesaplandi.

Hastalarin tiimiine 24 saat siireyle otomatik kayit yapan, giin araligindal5 dakika,
gece araliginda 30 dakika arayla KB ve dakikada nabiz sayisini 6lgen osilometrik tipte
(Mobil-o-Graph NG Version 2.0) cihaz takilarak, ambulatuar kan basinci izlemi yapildi.
Klinikte kan ile iki kol arasindaki fark 10 mmHg’dan az ise dominant olmayan kola, 10
mmHg dan fazla ise yiiksek Olgiilen tarafa cihazin mansonu yerlestirildi. Uygulama
baslangicinda olgiilen kan basinci ile cihazin dl¢tiigii deger arasinda SmmHg’dan fazla fark
olmast durumunda, fark goriilmeyene dek islem tekrarlandi. Hastalara islemle ilgili bilgi
verilerek rutin giinliik aktivitelerini yapmalari, asir1 aktivitelerden kaginmalari ve Olgum
sirasinda kollarmi hareketsiz kalp seviyesinde tutmalar1 belirtildi. Islemden sonra her hastanin
uyku kalitesi sorgulanarak, gerektiginde uygulama tekrarlandi. Her hastanin uyku ve

uyaniklik donemleri farklilik gdsterebileceginden gece ve giindiiz zaman araliklari her hasta
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icin ayr1 ayr1 belirlendi. Genellikle, gece 12 ve sabah 06 saatleri arasi uyku periyodu olarak
tespit edildi. AKBM verilerinin analizinde 270mmHg< - 70mmHg> sistolik, 150mmHg< -
40mmHg> diyastolik degerler, sistolik ve diyastolik degerlerin esit oldugu oOlgiimler, takip
eden ve hemen sonrasindaki l¢tim ile sistolik ve/veya diyastolik degerde 30 mmHg dan fazla
fark tespit edildiginde bu degerler alinmadi. Sonucta anlamli kabul edilebilir 6zelliklere sahip
giindiiz KB verilerinin en az 14 den fazla, gece KB verilerinin en az 7 den fazla olmasi
durumunda kayit yeterli sayildi. Hastalarin gece ve giindiiz ortalama sistolik ve diastolik kan
basinci ortalamalar1 ve 24 saatlik kan basinci ortalamalar1 belirlendi.24 saat sonrasinda

Ol¢iimler bilgisayar programina aktarildi.

Gece-giindiiz KB degisimleri 100X (1-gece ortalama SKB/giindiiz ortalama SKB )
formiilii kullanilarak hesaplandi. Tiim vakalar SKB giindiizden geceye gecildiginde 10%’ dan
fazla azaliyorsa "dipper hipertansif’, 10% nun altinda azaliyorsa "nondipper hipertansif",

olarak siniflandirildilar.

Dr.Liitfi Kirdar Kartal Egitim ve Arastirma Hastanesi Biyokimya Laboratuvarinda
Roche_Modular Analytic E170 cihazinda ¢alisilan biyokimyasal ve hormonal tetkik sonuglari

alindi.

Verilerin istatistiksel analizinde SPSS17.0 programi kullanildi. Olgiim degerlerinin
istatistiksel analizinde bagimsiz 6rneklem t testi, kategorik verilerin analizinde Ki-kare testi
uygulandi. Uygulanan istatistiksel testlerden elde edilen sonuglarda, %95 giivenlik aralig: ile

p degerinin 0,05 (% 5)’in altinda olmas1 anlaml1 olarak kabul edildi.
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7. BULGULAR

Calismaya Dr.Liitfi Kirdar Egitim ve Arastirma Hastanesi Nefroloji ve 2.Dahiliye
Polikliniklerine Eylil 2009-Mayis 2010 tarihleri arasinda bagvuran, MDRD ve CKD-EPI
formiilleri ile hesaplanmis GFR degerleri Birlesik Devletler Ulusal Bobrek Vakfi’nin kabul
ettigi evreleme sistemine gore Evre 1 ve Evre 2 kronik bobrek yetersizligi saptanan toplam
81 hasta alindi. Hastalarin iki tanesi patolojik olarak primer glomeriilonefrit saptanmasi
tizerine ¢aligma grubundan dislandi. Evre 1 kronik bobrek yetersizligi olan 39(20 kadin,19
erkek ) hasta, evre 2 kronik bobrek yetersizligi olan 40 (29 kadin,l1lerkek ) hasta alindi.
Calismaya katilan hastalarin %62 si kadin (evre 1 % 40,8, evre 2 % 59,2) , % 38’ i erkek
(%63,3 evre 1, % 36,7 evre 2 ) hastaydi.

Grup
Evre 1 Evre 2 Toplam

Cinsiyet KADIN n 20 29 49
Cinsiyet icerisinde % 40 8% 59,2% 100,0%

Grup il;:erisinde %o 51,3% T2,5% G2,0%

ERKEK n 19 11 30
Cinsiyet icerisinde % 63,3% 36,7% 100,0%

Grup igerisinde %o 48 7% 27 5% 38,0%

Toplam n 39 40 79
Cinsiyet icerisinde % 49 4% 50,6% 100,0%

Grup icerisinde % 100,0% 100,0% 100,0%

Tablo 12. Hastalarin ¢alisma grubu igindeki dagilimlari
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Evre 1-2 Toplam

W Kadin
M Erkek

Evrel Evre 2

B Kadin
W Erkek

Sekil 3. Calisma grubundaki hastalarin cinsiyete gore dagilimlari

B Kadin

W Erkek

Kadin Erkek
Evre 1 D n Rl 3 E nD
DND icinde % 78,6% 21,4% T& o
ND n ] 16 =
DMD icinde % 36,0% 64,0% o HND
Ewe2 D n 12 5l & g
DMD icinde % T2,2% 27.8% - o
ND  n 16 6 ;
DND icinde % T2 7% 27.3% w D v
Evrel2 D n 24 8 0% 20% A40% 60% BO% 100%
Toplam DND icinde % 75% 25%
NDoon 25 22 BKadin MErkek
DND icinde % 53% A7%

Tablo 13. Hastalarin dipper ve non dipper hipertansiyon 6zelligine gore dagilimlart

Anti hipertansif ilaglarin kullanimi (gruplar olarak smiflandirilmis sekilde), oral
antidiyabetik, insilin , antihiperlipidemik, asetilsalisilik asit(ASA) ve diger ilaglarin
kullaniminin evrel ve evre 2 gruplari i¢inde dipper- non dipper hipertansif hasta gruplarindaki

dagilimi Tablo 14°de gosterilmistir.
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Tablo 14. Ilag Kullaniminin dipper ve non dipper HT gruplarindaki dagilimi

o~ ND ™~ ND
f f
& D & D
—  ND —  ND
f f
& D & D
0% 20% 40% 60% B0% 100% 0% 20% 40% 60% B0% 100%
M Ace Kullanmayan B Ace Kullanan M ARBKullanmayan B ARB Kullanan
™ ND ™ ND
f f
& D & D
= ND — ND
f f
& D & o
0% 20% 40% 60% B0% 100% 0% 20% 40% 60% B0% 100%
M Tiazid Kullanmayan M Tiazid Kullanan M B-Bloker Kullanmayan M B-Bloker Kullanan
™ ND ™ ND
f f
& p & p
— ND — ND
f f
& p & p
0% 20% 40% 60% B0% 100% 93% S4% 95% 96% O7% D&% 99%  100%
B Ca-K.Bloker Kullanmayan M Ca-K.Bloker Kullanan M Alfa Bloker Kullanmayan M AlfaBloker Kullanan
™~ ND N ND
f f
& p & p
— ND — ND
f f
& D & o
S0% 92% S4% 96% D&% 100% 0% 20% 40% 60% B0% 100%
M Dig.Antiht. Kullanmayan W Dig. Antiht. Kullanan B Oral Antidiyabetik Kullanmayan M Oral Antidiyabetik Kullanan
o~ ND o~ ND
f f
& p & p
—  ND —  ND
z z
Z b Z 5
75% B0% B5% S0% 95% 100% 0% 20% 40% 60% B0% 100%

MW insilin Kullanmayan M insilin Kullanan

B Antihiperlipidemik Kullanmayan M Antihiperlipidemik Kullanan
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Ewre 2

Ewre 1

0%

20% 40% 60% 80%

B ASA Kullanmayan B ASA Kullanan

100%

0%

20% 40% 60% 80% 100%

W Diger ilac Kullanmayan W Diger ilac Kullanan

ACEI :Anjiotensin Converting Enzim Inhibit6rii. ARB:Anjiotensin reseptor bloker
ASA:Asetil salisilik asit. B-Bloker:Beta bloker. Ca-K bloker:Kalsiyum kanal bloker
??7Dig. Antiht:Diger antihipertansif ilaclar . Evrel:Evre 1 KBY. Evre2:Evre 2 KBY. D:Dipper
hipertansif grup. ND:Non dipper hipertansif grup

Calismaya alinan hastalarin  6zgegmisi

incelendiginde

,16  (%20,2) ‘smin

hipertansiyon disinda bilinen ek hastaligi yoktu.Bu hastalarm 11’1 evre 1 kronik bdbrek

yetersizligi olup ,bu grubun %28,2’sin1,5’1 evre 2 kronik bobrek yetersizligi olup bu grubun
%12,5’ini olusturmaktaydi.

Evre 1 ve 2 kronik bobrek yetersizligi gruplart ayri ayri

alindiginda, Diabetes

Mellitus(DM), koroner arter hastaligi (KAH),tiroid fonksiyon bozuklugu,dislipidemi ve eslik

eden diger hastaliklarin varlig1 ile dipper- non dipper hipertansiyon birlikteligi incelenerek
,elde edilen bulgular Tablo 15°de sunulmustur.

Tablo 15. Komorbid Hastaliklar ile dipper ve non dipper HT dagilimi

ND

Evre 2

ND

Ewvre 1

0%

20% 40% 60% 80%

W Dislipidemi Yok W Dislipidemi Var

100%

Evre 2

Evre 1

75%

80% B5% Q0% 95%
W KAHYok W KAHVar

100%
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Evre 2

o

W DM var

ND W DM yok

Evre 1

0% 20% 40% 60% 80% 100% o P

M Tiroid Fonk.Boz. Yok M Tiroid Fonk.Boz. Var 0% 20% 40% 60% B80% 100%

Ewre 1 |Ewre 2

0% 20% 40% 60% BO0% 100%

M Diger Hastallk Yok W Diger Hastalik var

Calismaya dahil edilen tiim hastalarin birlikte alinarak ve evre 1 ve evre 2 hasta

gruplar1 ayr1 ayr1 almarak Dipper ve Non Dipper gruplarin BMI ortalamalar1 Bagimsiz
Orneklem t Testi ile karsilastirild. (Tablo 3)

Tum hastalar birlikte Kkarsilastirildiginda, dipper hipertansiyon grubu BMI
ortalamasi(31,64+8,6 kg/m?) ile Non dipper grup BMI ortalamasi(30,23+10,2kg/m? )
istatistiksel olarak farkli bulunmadi(p=0,202) . (Tablo 16)

Evre 1 Dipper hipertansif grup BMI ortalamasi(30,75+8,9 kg/mz2,) ile Non Dipper
hipertansif grup BMI ortalamas1(29,95+10,2 kg/m? ) istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmad (p=0,628).

Evre 2 Dipper hipertansif grup BMI ortalamasi1(32,34+8,5 kg/m? ) ile Non Dipper
hipertansif grup BMI ortalamasi(30,55£10,5 kg/m? ) istatistiksel olarak farkli bulunmadi
(p=0,242) . (Tablo 17)

En Kidclk | En Blylk Standart

Ceder Ceger Crtalama | Sapma
o BII 2z 24 40 31,64 4319
ND BII A7 23 47 30,23 5,091

Tablo 16. Calisma grubunun dipper ve non dipper hipertansiyon dzelligine gére BMI

dagilimi
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En Kicik | En Biyik Standart

M Deder Deder | Ortalama | Sapma
Evre 1 D BMI 14 24 40 30,75 4491
D BMI 25 24 42 2985 5107
Evre 2 D BMI 18 24 40 3234 4173
D BMI 22 23 41 30,55 5173

Tablo 17. Evrel ve 2 Kronik Bobrek Yetersizligi gruplarinda, BMI ortalamalar1 ve
Dipper-Non Dipper HT dagilimi

Evre 1 ve evre 2 kronik bobrek yetersizligi hasta gruplari ayri ayr1 alinarak dipper
ve non dipper HT gruplarinda MDRD GFR ve CKD-EPI GFR ortalamalari, Bagimsiz
Orneklem t Testi ile karsilastirildi. (Tablo 18)

Evre 1 KBY’li dipper hipertansiyon grubu MDRD GFR ortalamasi(104,2) ile non
dipper hipertansiyon grubu MDRD GFR ortalamasi(105,5) arasinda istatistiksel olarak
anlamli fark bulunmadi (p=0,254) . Evre 2 KBY’li dipper hipertansiyon grubu MDRD GFR
ortalamasi(76,1) ile non dipper hipertansiyon grubu MDRD GFR ortalamasi(73,3) arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (p=0,299) . (Tablo 18) Evre 1 KBY’li Dipper HT
grubu CKD-EPI GFR ortalamas1(109,5) ile non dipper HT grubu CKD-EPI GFR ortalamasi
(105,5) arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (p=0,254) . Evre 2 KBY’li
dipper HT grubu CKD-EPI GFR ortalamas1(81,3) ile non dipper HT grubu CKD-EPI GFR
ortalamasi(77,7) arasinda istatistiksel olarak olarak anlamli fark saptanmadi (p=0,270) .
(Tablo 18)

En Klclk | En Blylk
Grup DMD M Deder Deder | Ortalama
MDRD_GFR 14 30 18| 104,21
D [CKDEPLGFR 12 98 25| 109,50
Evre 1
MDRD_GFR 25 30 46| 10264
ND  IcKDEPL GFR 25 36 124| 10548
MDRD_GFR 18 &0 88| 7611
D [CKDEPLGFR 18 50 96| 8133
Evre 2 MDRD_GFR 55 &0 86| 7336
ND  CKDEF GFR 27 50 96|  77.68

Tablo 18. Evre 1 ve 2 KBY gruplarinda, GFR ve dipper- non dipper HT dagilimi
67



Tiim c¢alisma grubunda (evrel-2 kronik bobrek yetersizligi ayrimi yapilmaksizin)
MDRD GFR ve CKD-EPI GFR ortalamalarinin Dipper veya Non Dipper Hipertansif olusa
etkisi Bagimsiz Orneklem t Testi ile karsilastirildi. (Tablo 9)

Dipper hipertansiyon grubu MDRD-GFR  ortalamas: (88,4) ile Non dipper
hipertansiyon grubu MDRD-GFR ortalamas1  (88,9) istatistiksel olarak farkl
bulunmadi(p=0,896). (Tablo 19)

Dipper  hipertansiyon grubu CKD-EPI-GFR ortalamasi(93,7) ile Non dipper
hipertansiyon grubu CKD-EPI-GFR ortalamasi(92,5) istatistiksel olarak  farkli
bulunmadi(p=0,766) . (Tablo 19)

En Kiclk | En Biylk Standart
M Deder Deder | Ortalama | Sapma
MORD_GFR 32 G0 118 28,41 16,70
D CKDEPI_GFR 32 G0 125 93,66 17,39
MORD_GFR 47 a0 146 a8,84 13,09
ND CKDEPI_GFR 47 G0 124 92 47 17,39

Tablo 19. Hesaplanmis GFR ortalamalar ile dipper-non dipper hipertansiyon iliskisi

Evre 1 ve evre 2 KBY hasta gruplari i¢inde dipper ve non dipper HT hasta gruplari
ayr1 ayr1 alinarak; sistolik, diastolik, glindiiz sistolik, glindlz diastolik, gece sistolik, gece
diastolik kan basinci ortalamalari ve ortalama hipertansiyon hastalik siresi agisindan

Bagimsiz Orneklem t Testi ile karsilastirildi. (Tablo 11)

Evre 1 KBY’li dipper HT hasta grubu ile non dipper HT hasta grubu arasinda
sistolik, diastolik, gundiz sistolik, glindiiz diastolik, gece sistolik, gece diastolik kan basinci

ve hipertansiyon olma siiresi ortalamalar1 agisindan istatistiksel olarak farklilik bulunmadi.
(Tablo 11)

Evre 2 KBY’li dipper HT hasta grubu ile non dipper HT hasta grubu arasinda

sistolik, diastolik, gundiz sistolik, gindiz diastolik, gece diastolik kan basmci ve
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hipertansiyon olma siiresi ortalamalar1 agisindan istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi.
(Tablo 11)

Evre 2 KBY’li dipper hipertansif grubun gece sistolik kan basinci ortalamasi(114.2
+25.1 mmHg),
mmHg) istatistiksel olarak daha diisiik bulundu(p=0,004) . (Tablo 11)

non-dipper grup gece sistolik kan basinci ortalamasindan (129.8+20.1

En Kiclk | En Baylk Standart
Grup DMD Deder Deder Ortalama | Sapma

Sistolik 14 100,0 1480 1326 1315
Diastolik 14 67.0 90,0 20,9 6,28
Giindiiz Sistolik 14 122,0 160,0  140,0 12,61

D  Gindiz Diastolik 14 75,0 92,0 34,8 6,22
Gece Sistolik 14 99,0 1420 1182 14,70

Gece Diastolik 14 62,0 7.0 73.4 7,82

HT _yil 14 0 28,0 6.4 9,04

Evre 1 - -

Sistolik 285 110,0 1720] 1310 14,07
Diastolik 25 66,0 104,0 822 9,26
Giindiiz Sistolik 25 100,0 1800 1345 15,62

ND  Gindiz Diastolik 25 610 111,0 84,1 10,32
Gece Sistolik 25 106,0 1620 127.0 14,81

Gece Diastolik 25 59,0 104,0 779 9,53

HT _yil 25 0 150 3,8 4,63
Sistolik 18 104,0 146,0] 129, 12,44
Diastolik 18 64,0 28,0 79,5 6,04
Giindiiz Sistolik 18 110,0 1490 1352 12,00

D  Gindiz Diastolik 18 66,0 92,0 829 6,49
Gece Sistolik 18 7.0 1400 1142 1257

Gece Diastolik 18 54,0 23,0 70,8 3,46

HT _yil 18 0 250 7.8 6,32

Evre 2 Sistolik 22 13,0 177.0] 1367 12.63
Diastolik 22 67.0 97.0 314 7,95
Giindiiz Sistolik 22 108,0 177.0] 1375 14,66

ND  Gindiz Diastolik 22 70,0 97.0 835 7,70
Gece Sistolik 22 95,0 1850 1292 18,13

Gece Diastolik 22 55,0 99,0 76,5 10,04

HT _yil 22 3 20,0 7.6 5,03

Tablo 20. Evre 1 ve 2 KBY gruplar1 ambulatuar kan basinci 6l¢timlerinin dipper ile non
dipper gruplar1 arasinda karsilagtiriimasi
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Tim c¢alisma grubu ele alinarak sistolik, diastolik, gundiuz sistolik, gunduz
diastolik, gece sistolik ve gece diastolik kan basinci ortalamalar1 ve ortalama hipertansiyon
hastalik siireleri dipper veya non dipper hipertansif oluslar1 agisindan bagimsiz 6rneklem T

testi ile karsilastirildi. (Tablo13)

Tiim galisma grubu iginde dipper hipertansif grubun bilinen hipertansiyon suresi 0-
28 (ort. 7,2£15,0) yil, non dipper hipertansif grubun 0-20 (ort 5,5£10,2) yildi.Hipertansif
hastalik siireleri agisindan dipper ve non dipper hipertansif grup arasinda istatiksel anlamli
farklilik bulunmadi(Tablo 13).

Tim ¢alisma grubu iginde dipper hipertansif grubu gece sistolik(ort.116+26,9
mmHg) ve gece diastolik(71,9£16,3mmHg) ol¢cumleri, non dipper hipertansif grubu gece
sistolik(128,3+£32,6 mmHg) ve gece diastolik(83,8+18,1 mmHg) 6lctimlerinden istatistiksel
olarak daha diisiik bulundu(p=0,001, p=0,013) . (Tablo13)

En Kiclk | En Blyik Standart

M Deder Deder | Ortalama | Sapma
Sistolik 32 104,0 1480 13049 12,64
Diastolik 32 64,0 a0.0 201 6,13
Gindiz Sistolik 32 110,0 160,0 1373 12,31
D Gindiz Diastolik 32 66,0 930 337 6,34
Gece Sistolik 32 a7.0 1420 116,0 13,48
Gece Diastolik 32 540 ar.o 718 817
HT _yil 32 i 280 72 7,53
Sistolik 47 110,0 1770 1342 13,93
Diastolik 47 66,0 104,0 2818 2,59
Gindiz Sistolik 47 100,0 180,0 1354 15,10
HD Gandiz Diastolik 47 61,0 111,0 838 a.09
Gece Sistolik 47 95,0 185,0 1283 16,33
Gece Diastalik 47 55,0 104,0 i73 969
HT_yil 47 ] 200 55 514

Tablo 21. Tiim ¢alisma grubunun ambulatuar kan basinci 6l¢iimlerinin dipper ile non dipper

ve kronik bobrek yetersizligi evrelerinin, dipper veya non dipper hipertansiyona etkisi Kki-

Tum galisma grubu birlikte alinarak cinsiyet, kullanilan ilag, komorbid hastaliklar

gruplar1 arasinda karsilastirilmasi

kare testi kullanilarak istatistiksel olarak karsilastirildi. (Tablo 15,16,17)
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Cinsiyet ile dipper

ve non dipper hipertansiyon

arasinda istatistiksel iliski

bulundu(p= 0,05) ( Tablo 20).Kadin hastalarin erkek hastalara gore daha fazla oranda dipper

hipertansif grupta oldugu tespit edildi.

Evre 1 veya evre 2 KBY olmanin, kullanilan ilaglarin, ve komorbit hastaliklarin

dipper veya non dipper hipertansif olusa istatiksel olarak anlamli etkisi goriilmedi (Tablo 22-

23-24).
Oral Antihiperlipid
Cinsiyet | Antidiyabetik insilin emik ASA Diger
Ki-kare Ki-kare Ki-kare Ki-kare Ki-kare Ki-kare
Dederi| p | Deder p Deder p Deder p Dederi p Deder | p
Ki-kare 3,844% 05 A% D10 183197 122 4 421* 04 0183 .89 0o 96
Testi
n 79 79 79 79 749 79
Tablo 21.
Ca-Kanal Diger
ACE ARB TIOZID B-Bloker Bloker |AlfaBloker| Anti.HT.
Ki-kare Ki-kare Ki-kare Ki-kare Ki-kare Ki-kare Ki-kare
Dederi p |Degeri| p |Dederi| p |Dederi| p |Deder| p |Dederi| p |Dederi| p
Ki-kare 33008 OF)  oo00% 93| 18338 A8 o013 9T B3sY 43 so0% A1) 1 4887 .22
Testi
n 79 749 79 79 79 79 79
Tablo 22.
oM Dislipidemi KAH Tiroid Diger
Ki-kare Ki-kare Ki-kare Ki-kare Ki-kare
Dederi p Deder p Deder p Deder p Deder p
Ki-kare 304 Rt 2,090® 15 e te B I 1,767% 18 1,002% 32
Testi
n 79 79 749 79 749
Tablo 23.

Tablo 22.23.24. Cinsiyet, ilag¢ kullanimi, komorbid hastaliklar ve KBY evrelerinin,

dipper ve non dipper hipertansiyon ile iliskisi

Evre 1 ve evre 2 KBY gruplan

ayrt ayri ele alinarak cinsiyet, kullanilan ilag,

komorbit hastaliklarin dipper ve non dipper hipertansif olus etkisi Kki-kare testi kullanilarak
istatistiksel olarak karsilastirildi (Tablo 25,26,27). Evre 1 KBY hasta grubunda, kadin

hastalarda erkek hastalara gore daha fazla dipper hipertansiyon grubunda oldugu saptandi.

Bu iligki istatiksel olarak anlamli bulundu(p=0,01)
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Evre 2 KBY hasta grubunda ACE kullanan hastalarda daha fazla oranda non dipper

hipertansiyon saptandi.Bu iliski istatistiksel olarak anlamli idi (p= 0,02) (Tablo 25) .

Diger parametrelerde dipper ve non dipper hipertansiyon durumu  arasinda
istatistiksel iligki gortilmedi. (Tablo 25,26,27)
Oral Antihiperlip
Cinsiyet |Antidiyabetik| Insilin idemik ASA Diger
Ki-kare Ki-kare Ki-kare Ki-kare Ki-kare Ki-kare
Grup Dederi p | Deder p |Dederi| p |Dederi| p |Deder| p Cederi p
Evre 1 Ki-kare 6,510% .01 A78d 67 oo9f 92 48208 18| 575 45 0338 85
Testi
n 39 39 39 39 34 34
Ewre 2 Ki-kare Joo1% .87 J23% 03| 2654% A0 32348 07 o714 .79 001® A7
Testi
n 40 40 40 40 40 40
Tablo 24.
Ca-Kanal Alfa Diger
ACE ARB TiozZiD | B-Bloker | Bloker Bloker | Anti.HT.
Ki-kare Ki-kare Ki-kare Ki-kare Ki-kare Ki-kare Ki-kare
Grup Dederi| p | Deder Dederi| p |Dederi| p |Dederi| p |Dederi| p |Dederi| p
Evre 1 |Ki-kare 0337 ,85| 2677%10| 2917709 G30% 43| 14487 ,23
Testi
n 39 39 39 39 39
Evre 2 |Ki-kare | 5560°,02| 2037715 051°.82| 519° .47 001°%.97| 839°.36| 1254%,26
Testi
n 40 40 40 40 40 40 40
Tablo 25.
DM Dislipidemi KAH Tiroid Diger
Ki-kare Ki-kare Ki-kare Ki-kare Ki-kare
Grup Dederi p Dederi p Dederi p Dederi p Dederi p
Evre 1 |Ki-kare 0708 J9 4958 66| 5758 A5 23p8 B3 opq® a7
Testi
n 39 39 39 39 39
Evre2 |Ki-kare | @06% 44| 2771°% 10| o0s58%  81( 54329 02| 2203% 14
Testi
n 40 40 40 40 40
Tablo 26.

Tablo 25.26.27. Evre 1 ve 2 KBY gruplarinda cinsiyet, ila¢ kullanimi, komorbid hastaliklarin
dipper ve non dipper hipertansiyon ile iligkisi
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Evre 1 ve evre 2 kronik bobrek yetersizliginin - BMI, yas ve hipertansiyon sureleri

acisindan iliskisi Bagimsiz Orneklem t Testi ile karsilastirildi. (Tablo 28)

Evre 1 KBY grubunun BMI ortalamasi (30,2+9,7 kg/m?) ile evre 2 KBYgrubu BMI
ortalamasi (31,4+£9,6 kg/m?) arasinda istatistiksel olarak anlamli fark  bulunmamistir
(p=0,307) . (Tablo 28)

Evre 1 KBY grubunun hipertansif yil ortalamasi (4,72+13,1 yil) evre 2 KBYgrubu
hipertansif yi1l ortalamasindan(7,68+11,1 yil) istatistiksel olarak daha kisa oldugu
saptandi1(p=0,034) . (Tablo 28)

Evre 1 KBY grubunun yas ortalamasi (45,23+25,3 yil) evre 2 KBYgrubu yas
ortalamasindan(57,45+17,8 yil) istatistiksel olarak daha diisiik bulundu.. (Tablo 28)

En Kiclk | En Bayik Standart

Grup I Deder Deder | Oralama | Sapma
Evre 1 HT _yil 34 0 28 472 6,57
YAS 39 16 69 4523 12,65
BMI 34 24 42 3024 485
MORD_GFR 39 a0 146 103,21 11,38
CKDEPI_GFR 34 a6 125 106,92 10,44
Evre 2 HT_yil 40 ] 25 7,68 557
YAS 40 45 T E7 45 2,80
BMI 40 23 41 31,35 478
MORD_GFR 40 i aa 74,60 822
CKDEPI_GFR 40 G0 a6 79,33 10,30

Tablo 28. Evre 1 ve 2 KBY gruplarinin yag,BMI, HT siiresi ve GFR agisindan
karsilastirilmasi
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8. TARTISMA VE SONUC

Major global bir toplum sagligi problemi olan hipertansiyon, farkli hasta
guruplarinda,yiiksek kan basincina yol agan degisik predispozan faktorlerin rol oynadigi
heterojen bir hastaliktir. Yasla kan basinci artisinin derecesi ve hipertansiyonun olusmast,
dinya genelinde(16) ve zaman icinde(17) popiilasyonlar arasinda ve ayni populasyon
icinde(18) biiyiik ol¢iide degiskenlik gosterir. Bu nedenle hipertansiyon kisilerin oldugu kadar
toplumlarin hastaligidir.Kan basinci kontroliiniin hedeflerin gerisinde kaldig: iyi bilinmektedir

ve klinik uygulamada %30’un tizerinde kontrol saglandigi nadiren goriilmektedir.

Turk Hipertansiyon ve Bobrek Hastaliklart Dernegi tarafindan 2003 yilinda
gerceklestirilen ve ilkemizin tiim bolgelerinin alindigi Turk Hipertansiyon Prevalans
Calismasinda, 18 yas tsti yetiskin nifusun % 31,8’inde hipertansiyon saptanirken, bu denli
yiiksek prevalansin aksine hipertansiflerin sadece % 40’min hipertansiyonun farkinda oldugu
ve 1/3’linden azinin Antihipertansif ila¢ kullandigi gosterilmistir. Yine ayni calismadan
onemli bir sonu¢ da KB kontrol oranlariyla ilgili olup, Antihipertansif ila¢ kullananlarin

1/5’inde, tiim hipertansiflerin ise yalniz %8’inde hipertansiyon kontrol altinda bulunmustur

).

Hipertansiyon kardiovaskiiler hastaligin degistirilebilir bir risk faktoradur ve
hipertansiyonun kontrol altina alinmasi kardiovaskiiler hastaliktan primer ve sekonder
korunma icin temel stratejidir.Cesitli randomize kontrollii ¢alismalardan elde edilen bulgular
kan basincinin 5-10 mmHg oraninda diigmesinin inme ve koroner kalp hastaligin1 sirasiyla

%35-40 ve %15-20 azalttigini ortaya koymaktadir.(143)

Etkilenen tim hedef organlar i¢inde bobrek, hasari en erken ortaya ¢ikan organ
olup gelisen mikroalblminuri major kardiovaskuler bir risk faktorudur (7).Esansiyel
hipertansiyon sonucu ciddi bobrek yetmezligi riski nispeten diisiktiir,ancak hipertansiyon
prevalansi ¢ok yiksektir ve bu,hipertansiyonu son dénem bobrek hastaliginin en énemli ikinci
sebebi yapmaktadir (8). Normotansiflerle karsilagtirildiginda,hipertansif hastalarda bobrek
yetmezligi riski 22 kat artmistir(9). Renal yetmezlik gelistiginde koroner ve serebrovaskuler

olay riskinin arttigt konusunda ciddi bir fikir birligi vardir(10). Tdm hipertansif
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hastalarda,renal hasarin degerlendirilmesine ve Onlenmesine daha fazla 6nem verilmesi
gerekmektedir(11).

Kan basinci , kalp hizi ve koroner tonus gibi kardiyovaskiiler parametreler, giin
icerisinde sirkadyen ritim ile degismektedir (144). Normal kisilerden elde edilen ambulatuvar
kan basinci monitorizasyon verilerine gore, KB en yiiksek degerlere sabah ulagmakta, giin
icinde yavas bir azalma gostermekte ve gece boyunca en diisik degerlerde
seyretmektedir(145). Kan basincindaki bu sirkadyen ritim yeni bir smiflamanin
olusturulmasina yol agmistir. Ambulatuvar kan basinci izlemesi ile yapilan bu siniflamada,
gece Olciilen kan basinct degerinde giindiiz degerine gore %10 veya daha fazla diisme olmasi
dipper hipertansiyon (DHT), %10’dan az diisme olmasi non-dipper hipertansiyon (NDHT)
olarak tanimlanmistir (146).Elli bes yas tisti NDHT’li hastalarda, dolasimdaki serbest
norepinefrin dizeyinin ve periferik vaskdler direncin artmis oldugu saptanmistir (145). Bu
nedenle, bu hastalarda gece KB’sinde yeterli azalma olmamaktadir. Non-dipper
hipertansiyonlu hastalarda daha yiiksek oranda serebrovaskiiler hastalik ve sol ventrikiil
kitlesi, kardiyovaskiler mortalite ve morbiditede artis gézlenmistir (147-150). Sol ventrikiil
hipertrofisi olusumunda da gece 6l¢iilen KB degerlerinin rolii oldugu saptanmistir (147,151-
153). Non-dipper hipertansiyon siyah irkta daha fazla goriilmektedir; ileri yas, diyabetes
mellitus ve sekonder hipertansiyonun da NDHT gelisimiyle iliskili oldugu bildirilmistir
(154). O’Brien ve ark.nin(155) yaptiklan DHT ve NDHT tanimlamasiyla birlikte
hipertansiyonun risk faktorleri arasinda kisisel degiskenlerin yeri daha ¢ok sorgulanmaya

baglanmistir.

Verdecchia ve ark.(154) hipertansiyonlu hastalar i¢inde NDHT sikliginin %10-40
arasinda oldugunu bildirmislerdir. Ulkemizde Ersoylu ve ark. tarafindan yapilan bir calismada
oran %43.6 (34/78) olarak bildirilmistir (156).

Bizim ¢alismamizda ise bu oran % 59,5(47/79 hasta) olarak bulundu. Bu oranin her
iki calismaya gore daha yiliksek bulunmasiin hasta grubunun seciminden kaynaklanmig
olabilecegi disiiniildi. Ersoylu ve ark. ‘nin ¢alismasinda DM, kronik bobrek yetersizligi ,
tiroid fonksiyon bozuklugu olan ve VKIi>30 kg/m2 olan hastalar calisma grubuna dahil

edilmemisken,bizim ¢alisma grubumuza dahil edilmislerdi .
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Verdechchia ve ark.’nin ¢alismasina géore NDHT sikliginin belirgin yiiksekligi ise
hasta grubu se¢imi yani sira, NDHT sikliginin toplumumuzda daha yiiksek olma olasiligini da

akla getirmektedir.

Kronik bobrek yetersizligi evresi ile DHT ve NDHT iligkisini inceleyen g¢alisma
sayist son derece az olup,evre 1 ve evre 2 kronik bobrek yetersizligini karsilastiran herhangi
bir ¢alisma saptanmamistir. Redon ve arkadaslari(157) tarafindan yapilan noktirnal kan
basincinin evre 3 ve 4 kronik bobrek yetersizliginin progresyonuna etkisini inceleyen
prospektif bir calisma mevcuttur. Bu calismaya %601 erkek olan MDRD’ye gore
hesaplanmig GFR diizeyleri ortalamasi 28,6+14,7 ml/dk olan non diyabetik 79 hasta
alimmugtir. Hastalarin hesaplanmig GFR diizeyleri ile non dipper hipertansiyon arasinda
istatistiksel anlamli sonug¢ saptanmamistir. Daha 6nce yapilan ¢alismalardan farkli olarak
hastalarin SDBY’e veya 6liime ilerleyisi ile non dipping patern arasinda anlamli bir iliski
saptanmamistir. Gece sistolik kan basinct >130 mmHg olan hastalarin anlamli olarak primer
sonlanim noktasina (6lim veya SDBY) ulastigini tespit ettiklerinden, kronik bobrek
yetersizligi progresyonunda gece sistolik kan basinct diizeylerinin prognostik faktor

olabilecegini belirtmislerdir.

Agarwal ve arkadaslarimin (158) diyabetik olan ve olmayan evre 3 kronik bébrek
yetersizligi hasta grubunu kapsayan calismasinda ise sistolik kan basinci ve NDHT ‘un
bobrek yetersizligi progresyonu ve mortalite acisindan bagimsiz prediktorler  oldugu
diistiniilmektedir. Ancak bobrek yetersizliginin progresyonuna yol acan diger risk faktorleri
ile birlikte ele alindiginda ambulatuar kan basinci 6l¢limiiniin bagimsiz prognostik degeri
azalmaktadir.Iki calisma arasindaki fark Redon ve ark.’nin hasta grubunun ,Agarwal ve
ark’nin hasta grubuna gore daha gen¢ ,daha zayif ve non diyabetik olmasina baglanmistir.
Genelde yapilan ¢ogu g¢alisma ise Agarwal ve ark’larinin ¢alismasini destekler nitelikte

sonuglanmistir.

Bizim ¢alismamiza katilan 79 hastanin , 39 ‘u MDRD ve CKD-EPI hesaplanmis
GFR degerlerine gore evre 1 KBY,40’1 evre 2 KBY grubundaydi. Hastalarin dipper veya
non dipper hipertansif oluslar1 ile GFR degerleri agisindan istatistiksel bir fark bulunmadi
(p>0.05). Bu durum hastalarin hipertansiyona bagli gelisen renal hasar agisindan erken

donemde olmalarina ve erken dénemde renal otoregiilasyon mekanizmalari ile kan basincinin
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80-180 mmHg arasindaki degerlerinde GFR’de degisiklik olmamasina baglandi.Ayrica
calismada hasta sayisinin kisitl olmas: ve evre 2 KBY grubunun hastaligi hakkinda daha

farkindalig1 yiiksek ve uyumlu bir grup olmasinin da sonucu etkiledigi diistiniildii.

Gece kan basincinda meydana gelen fizyolojik diisilis yasla birlikte azalmaktadir. Bu
durumun muhtemel nedenlerinin, yaslanma ve ateroskleroza bagli biiylikk damar
gerilebilirliginde azalma, otonomik sinir sisteminde bozulmanin sonucu sempatik sistemle
iliskili vazokonstriksiyonun parasempatik sistemle iliski vazodilatasyon iizerinde baskinlik

kurmasinin olabilecegi diistiniilmektedir(159).

Minutolo ve ark.’nin(160) evre 2-5 KBY hastasi olan ,yaslarina gére 4 gruba
ayirarak (<55,55-64,65-74,>75 yas) gozlemledikleri 459 hastada GFR diizeylerinden

bagimsiz olarak yasla birlikte non dipper hipertansiyonun arttigini saptamislardir.

Bizim ¢alisma grubumuzda yas ile non dipper hipertansiyon arasinda anlamli iligki
saptanmadi.Caligsma grubu evre 1 ve 2 KBY gruplari ayri olarak incelendiginde de yas ile non
dipper hipertansiyon arasinda istatistiksel anlamli iligki bulunmadi. Bu durum hasta

grubumuzda 65 yas tizeri hasta sayisinin kisith diizeyde (%18) olmasina baglandi.

Calismamizda cinsiyet ile dipper ve non dipper hipertansiyon arasinda anlamli
istatistiksel iliski bulundu(p= 0,05) .Kadin hastalarin erkek hastalara gore daha fazla oranda
dipper hipertansif grupta oldugu tespit edildi. Ge¢miste yapilan ¢alismalarin ¢cogunda cinsiyet
farkliliginin ambulatuar kan basincinda istatiksel anlamli fark yarattigi saptanmamustir. Ancak
619 hasta ile yapilan bir ¢aligmada %24 hastanin 2.ambulatuar kan basinci Ol¢limiinde
dipping veya non dipping paternin degistigi gosterilmistir(161).0zellikle yash kadmn
hastalarda hipetansif patern degisiminin daha yiiksek oranda oldugu tespit edilmistir.

Bizim c¢alismamiz hastalara sadece bir kez ambulatuar kan basinci Ol¢liimii
yapabildigimiz i¢in elde ettigimiz verinin tekrarlayan Olciimlerle kesinlestirilmesi 6nem

kazanmaktadir.

Noktiirnal kan basinci diisiisii ile BMI arasindaki iliskinin arastirildigi 658 hastanin

katildig1 bir ¢calismada(162) , asir1 kilolu veya obez grubundaki hastalarin azalmig noktiirnal
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KB diisiisleri oldugu ve kardiyak ve non kardiyak organ hasarlarinin benzer KB profiline

sahip zayif gruba gore daha fazla oldugu saptandi.

Bizim c¢alismamizda gerek noktiirnal dipping paterni ,gerek renal hasar agisindan
BMI ile iliskili anlamli istatistiksel fark saptanmadi.Bu durumun hasta se¢imi ile iliskili
oldugu diisiiniildii.Calismamiza alinan hastalar bdbrek yetersizligi  Olcekleri ile

degerlendirildigi ve BMI 6n planda bir 6l¢ek olmadigi igin, 79 hastanin 72’sinin BMI>25"di.

Otonomik ndropati diyabetik hastalarda sik goriilen bir komplikasyondur, NDHT
paternine sahip hipertansif hastalarda dipper guruba kiyasla daha fazla glukoz intoleransi
saptanmistir(163). Bu sonug 1s1ginda nondipper hipertansif hasta gurubunda artmis insiilin
rezistanst ve beta hiicre disfonksiyonu olabilecegi ileri siiriilmiistiir.Christopher ve
arkadaslarinin yaptig1 bir ¢alismada ise non dipper hipertansif diyabetik hastalarda diyabetik
nefropatinin daha hizli progresyon gosterdigi ortaya konmustur(164).

Bizim ¢aligmamizda DM ile noktlirnal dipping paterni ve kronik bobrek yetersizligi
evreleri arasinda anlamli iliski saptanmadi. Bu durumun hasta segimi,diyabetik hastalarin
daha kontrollii tedavi almalart ve kisith sayida hasta ile ¢aligmanin yapilmasi ile iligkili

oldugu diisiiniildii.

Hipotiroidinin sistemik vaskdler rezistansta artist neden olarak sistemik HT
gelisimine katkida bulundugu kabul edilmektedir. Literatirde bu konuda yapilmig
caligmalarin bilyiik cogunlugu, hipotiroidili olgu gruplarinda HT prevalansinin, 6zellikle
diyastolik degerlerde olmak iizere artmis oldugunu kaydetmektedir (165).Otiroid normotansif
bireylerde, tiroidektomiye bagli hipotiroidizm gelismesi sonrasi diyastolik kan basinci
duzeylerinde artis dikkati gekmektedir (166). Ayni hasta grubunda tiroid hormon replasmant
yapildiginda kan basinci diizeylerinin normale dondiigii gézlemlenmistir (166). Ancak
subklinik hipotiroidi (SKH) ile HT iligkisi konusunda veriler bu denli net degildir.Bununla
birlikte literatirde, SKH’li hastalarda istirahat kalp hiz1 ve kan basincinin normal oldugunu

ortaya koyan ¢alismalar mevcuttur (167).

Hipertansiyon — hipotiroidizm iligkisinin arastirildigi bir ¢alismada , Kotsis ve
arkadaglar1 24 saatlik ortalama SKB ve 24 saatlik nabiz basinci degerlerinin hipotiroidi

grubunda kontrol grubuna gore daha yiksek oldugunu gostermislerdir (165).Kotsis ve
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arkadaglarinin ¢alismasinda bizim ¢alismamizdan farkli olarak hipotiroidi grubunda ortalama
serum TSH duzeyi 21.2 ulU/ml olup, aym1 zamanda maskelenmis HT ve beyaz Onliik

hipertansiyonu olgular1 da degerlendirmeye dahil edilmistir (164).

Bizim ¢alismamizdaki tiroid fonksiyon bozuklugu olan hastalar subklinik hipotirodi
veya tedavi altindaki hipotiroidi hastalar1 olduklarindan Kotsis ve arkadaglarinin hasta grubu
ile biyiik farklililk gostermektedir.Ayn1 ¢alismada, hipotiroidi grubundaki hastalarin
%43 liniin, kontrol grubundaki hastalarin ise %45’inin dipper kan basinci paternine sahip
olduklar1 bulunmus ve iki grup arasinda dipping agisindan anlamli bir sonuca ulagilamamustir.
Biz de benzer sekilde tiroid fonksiyon bozuklugu olan hasta grubu ile olmayanlar arasinda

dipping hipertansiyon paterni agisindan anlamli fark gézlemlemedik.

Calismamizda tiim ¢alisma grubu ele alindiginda gerek antihipertansif ilag kullanimi1
gerek diger ila¢ gruplarinin kullanimi ile NDHT olusumu ile anlamli iliski saptanmadi. Ancak
evre 2 KBY hasta grubunda ACE inhibitori kullanan hastalarda daha fazla oranda non dipper
hipertansiyon saptandi.Bu iliski istatistiksel olarak anlamli idi (p= 0,02) .Bu durumun, bu
gruptaki hastalarin ¢ok sayida doktor ve merkez degistiren,hastalik takibi degisken hastalar

olmasi ile iligkili oldugu diistiniildii.

Hastalarda renal yetmezlik evreleri ile hastalarin yas ortalamalar1 ve HT sureleri
arasinda dogru orantili bir iligki saptandi,ve bu iliski istatistiki a¢idan anlamli idi (p<0.05).
Literatiir ile benzer sekilde,evre 1 renal yetmezlikli hastalar,Evre 2°deki hastalara gére daha

geng ve hipertansiyon siiresi daha kisa hastalar idi(168).

Calismamuzin belirli kisithiliklart bulunmaktadir. Oncelikle kesitsel bir ¢alisma
olup, uzun sureli izlemde dipping durumuna etki edebilecek faktorler (psikolojik faktorler,
uyku ve g¢alisma dulzeni, gunlik fiziksel aktiviteler gibi) hesaba katilamamaktadir.Ayrica
hastalarin DM, hipotiroidi,dislipidemi gibi komorbid hastaliklarinin siiresi bilinmemektedir.

Bu hastaliklarin,6zellikle diyabetin siiresi noktiirnal paternleri etkilemis olabilir.

Hipertansif hastalarin kullanmis olduklar1 antihipertansif ilaglar, gruplar arasinda
genel olarak benzer olmasina ragmen, bire bir homojen dagilim gostermemektedir. Bu
ilaglarin kismen farkli dagilimi, kan basinct dilirnal paternlerini etkilemis olabilir.Son olarak

da, AKBM cihaz1 bireylere teknik olanaksizlik nedeniyle sadece bir kez baglanabilmis olup,
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ideal olam1 en az 2 ayr1 zamanda baglanip ortalamalarinin degerlendirilmeye
alinmasidir.Ancak biitiin bu kisitliliklara ragmen g¢alismamiz, Evrelve 2 KBY - non dipper

kan basinci profili iligkisini arastiran literatiirdeki az sayida ¢alismaya katki saglamaktadir

Sonug¢ olarak hipertansiyon,  hastalarinin 6nemli bir kismimin heniiz tani
almadigi,tan1 almis olanlarin siklikla yetersiz tedavi edildigi olduk¢a 6nemli bir halk saglig
sorunudur. HT gelisiminin 6nlenmesi ve farkindalik, tedavi ve kontrolln iyilestirilmesi igin
toplum diizeyinde tedbirlerin yiiksek oncelikle alinmasi ve bunlari tutarli ve devamli sekilde

uygulanabilir kilacak saglik politikalarinin olusturulmasi gerekmektedir.

Etkilenen tim hedef organlar i¢inde bobrek, hasart en erken ortaya ¢ikan organ olup,
hipertansiyon,son déonem bobrek hastaliginin en énemli ikinci sebebidir. Kan basincindaki
stiregen yukselme, renal otoregulasyon mekanizmalarinin yetersiz kaldigi durumda
hipertansif renal hasara yol agmakta ve dislipidemi,insiilin direnci gibi eslik eden risk
faktorlerininde etkisiyle son doénem bobrek yetmezligine kadar ulasabilen siireg
hizlanmaktadir. Serum kreatinin diizeyinin normal sinirlarda olmasinin,her zaman renal
fonksiyonlarin normal oldugunu gostermedigini g6z oniine alarak non-invazif, tekrarlanabilir
ve duyarli bir yéntem olmas1 nedeniyle MDRD veya CKD-EPI formiilleri ile GFR nin tespiti
ve normalin altinda GFR degerine sahip hastalarda daha yakin takip ve daha agresif kan
basinct kontroliiniin hipertansiyon tedavisinde daha etkin sonuglar verecegini diisinmekteyiz.
Renal patogenezlerinin baslangic doneminde, hiperfiltrasyonla giden diabetes mellitus,
metabolik sendrom, obesite gibi durumlardaki GFR artis1 da hekimler tarafindan dikkate

alinmalidir .

Hastalarin kan basincinin ev ve ofis Ol¢limleri ile takibi her zaman dogru sonug
vermeyebilir. Ambulatuar kan basinci 6l¢timii yaygilastikca dipper-non dipper hipertansiyon
aymrimu kitlelere yayilmasi ve tedavi protokollerinin buna gore diizenlenmesi ile renal hasar
gelisiminin dnlenebilecegi, en azindan geciktirilebilecegi inancindayiz. Bu konuda daha fazla
sayida ve daha genis capli arastirmalar, 6zellikle de randomize kontrollii prospektif ¢calismalar

yapilmas1 gerektigini diislinmekteyiz.
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