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Aort anevrizmast
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: Kronik obstriiktif akciger hastaligi

: Kardiyovaskiiler



KVH : Kardiyovaskiiler hastalik

LDS : Loeys-Dietz sendromu

LDL : Low-density lipoprotein

HDL : High-density lipoprotein

mm : Milimetre

mmHg : milimetre civa

MR : Manyetik rezonans

MRA : Mineralokortikoid reseptOr antagonisti
NB : Nabiz basinci

NDH : Nabiz dalga hiz1

OH : Organ hasar1

rPA : Sag pulmoner arter

RF : Risk faktori

SVH : Sol ventrikiil hipertrofisi

SS : Standart sapma

SCORE : Sistematik Koroner Risk Degerlendirmesi
SKB : Sistolik kan basinci

TAA : Torakal aort anevrizmasi

THPC : Tiirk Hipertansiyon Prevalans Calismasi

TEKHARF : Tirk Eriskinlerinde Kalp Hastaliklar1 ve Risk Faktorleri
USG : Ultrason

VYA : Viicut ylizey alani
VKI : Viicut kitle indeksi
YTD : Yasam tarz1 degisikligi



1. GIRIS

Biiyiik arter patolojileri kardiyovaskiiler mortalite ve morbiditede 6nemli yer tutar.
Glinlimiizde ateroskleroz gibi yapisal ve fonksiyonel degisikliklerin patolojik olarak
baslangict ve ilerlemesi tam olarak anlasilamamistir. Ateroskleroz gelisiminin ve ¢ogu
kardiyovaskiiler risk faktoriinlin sinsi 6zellikte olmasindan dolayi, arteriyel degisikliklerin,
fonksiyonel veya yapisal lezyonlarmm erken taninmasi, klinik komplikasyonlar agisindan
yiiksek riskli bireylerin belirlenmesinde yardimci olabilir. Aort anevrizmasi yliksek morbidite
ve mortaliteye sahip bir hastaliktir. Bu sebeple bu gruptaki hastalar belirli araliklarla takip
edilir. Takipte anevrizma ¢ap1 ve yillik artig oran1 ¢ok dnemlidir. Buna goére hastalarin takip
ve tedavisi planlanir. Tek basina ¢ap 6l¢limii riiptiir riskini tahmin etmede yarali olmayabilir.

Arteriyel sertlik arteriyel sistemin bolgesel veya lokal segmentlerinin tamponlama
ozelliklerini tanimlamak icin kullanilir. Arteriyel sertligin temel parametreleri nabiz dalga hizi
(NDH) ve augmentasyon indeksidir (Aix). Arteriyel sertlik arttikca NDH artar, nabiz dalgas1
aort kokiine normalden erken doner. Sistolik kan basinci ve nabiz basici (NB) artar. Aort NB
arteriyel sertligin en basit belirleyicisidir. Artmis aort NB, yansimis erken dalgalarla birlikte
sol ventrikiil ve biiylik arterlerin dolumunu arttirir. Bu eninde sonunda ventrikiiler ve arteriyel
hipertrofi ve fibrozise yol agar. Arteriyel sertlik arttik¢a aort NDH, aort Aix ve santral NB
artmaktadir.

Bugiine kadar yapilan ¢aligmalarda daha ziyade abdominal aort anevrizmasi ve arteriyel
sertlik iligkisine bakilmistir. Bildigimiz kadariyla ¢ikan aort anevrizmasi olanlarda arteriyel
sertlligin hangi yonde etkilenecegi konusunda yeterli bilgi bulunmamaktadir.

Calismamizda ¢ikan aort anevrizmasi olan hastalarda osilometrik bir yontem olan
Mobil-o-Graph cihazi ile aortun sertlik parametreleri 6l¢iilmesi amaglanmistir. Dolayisiyla
invaziv olmayan bir method ile arteriyel sertli§in erken tespit edilmesi saglanabilir. Bu da

komplikasyon gelisiminin engellenmesi acisindan dnem tagimaktadir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. AORT ANATOMISI
Oksijenlenmis kani tiim viicuda dagitan aorta, sol ventrikiil tabanindan ¢ikarak
sistemik dolasimin ana arteriyel agacini olusturur. Aort, sol ventrikiilden g¢iktiktan sonra
yukariya yonelir, sola dogru ark yapar. Daha sonra toraksin i¢cine inmeye baslar, bu seyri
sirasinda kolumna vertebralisin solunda kalir. Diyaframdaki hiatus aortikus’ u gecerek
abdominal bosluga girer. Dordiincii lomber vertebra diizeyinde sag ve sol kommon iliyak
arter olarak iki dala ayrilir (sekil 1). Anatomik olarak aort; ¢ikan aort, arkus aorta, inen aort

(torasik ve abdominal) olarak incelenebilir(1) (tablo 1).

Cikan aort
Sinotubuler begke

Sinils valsaha Torask Aot

- e

Aort Kdki

Supragenal
Abdominal Aort

Infrarenal

Sekil 1: Aort boliimleri ve dallar1 rPA: sag pulmoner arter (2)



Cikan Aort ¢ Sol ana koroner arter
eSag ana koroner arter

Arkus Aorta e Brakiosefalik arter
e Sol ana karotis arter
e Sol subklaviyan arter

Inen Aort (Torasik bdliim) e Posterior interkostal arter
e Subkostal arterler

e Bronkial arterler

e Ozofageal arterler

e Perikardiyal arterler

Inen Aort (Abdominal bliim) e Inferior frenik arter

e(oliyak trunkus (Sol gastrik
arter, splenik arter, ana hepatik arter)

¢ Orta suprarenal arter

e Siiperior mezenterik arter

eRenal arterler

eTestikiiler veya  ovariyan
arterler

e Inferior mezenterik arter

e umbar arterler

¢ Ana iliyak arterler

¢Orta sakral arter

Tablo 1: Aort boliimleri ve dallari(2).

1) Cikan Aort

Cikan aort sol ventrikiil tabanindan kdken alir. Ciktig1 yerdeki hafif genislemeye siniis
valsalva ad1 verilir. Valsalva siniisleri, aortik kokiin genislemis bolgeleridir ve aortik kokiin
en genis alanin1 olustururlar. Semilunar kapaklarin tutunma yerleri ile sinotubiiler bileske
arasinda yer alirlar. Valsalva siniisleri ait olduklari liflete veya koroner arter orjinlerine (sol,
sag veya non-koroner siniis olarak) gore isimlendirilirler. Valsalva siniisleri, koroner arter
cikislarin1 desteklerler. Aortik kokiin en distal boliimii sinotubiiler bileskedir. Aort kapak
liflerinin komissiirlerinin tutundugu, bu yolla kapak lifletlerini destekleyen ve siniis
valsalvalar ile ¢ikan aortay1 ayiran ring seklindeki yapidir.

2) Arkus Aorta

Arkus aorta, ¢ikan aortun devamidir ve {list mediastende yer alir. Superior mediastinum;
arkus aortanin baslangi¢ ve bitisini olusturan seviyelerin birlestirilmesi ile olusturulan hayali
cizginin Ust kismini olusturur. Bu hayali ¢izginin alt kismi inferior mediastinumdur ve on,
orta ve arka mediastinum kisimlarina ayrilir. Arkus aortadan sirasiyla brakiosefalik arter, sol
ana karotis arter, sol subklaviyan arter olmak iizere {i¢ dal ¢ikar. Sag subklaviyan arter ve sag

kommon karotis arter ise brakiosefalik arterden ayrilir.




3) inen Aorta (Torasik Boliim)

Inen aorta arka mediastende yer alir 4. torakal vertebra korpusunun sol alt kenar
hizasindan baslayarak, vertebral kolonun sol 6n yaninda asagiya dogru uzanir. Asagiya dogru
indikce mediale dogru ydnelir ve vertebral kolonun 6n yiiziine gecer. Inen aort torakal seyri
sirasinda toraks duvarina ve toraks boslugundaki organlara dallar verir. Genellikle dokuz ¢ift
posterior interkostal arter, subkostal arterler, bronkial arterler, 6zofageal arterler, perikardiyal
arter dallarin1 verir.

4) inen Aorta (Abdominal Béliim)

Inen aorta 12. torakal vertebranin alt sinir1 seviyesindeki diyaframm aort agikligidan
(hiatus aortikus) gecerek abdomene girer. Buradan sonra abdominal aorta adin1 alir. Inferior
frenik arter, ¢Oliyak trunkus (sol gastrik arter, splenik arter, ana hepatik arter), orta suprarenal
arter, superior mezenterik arter, renal arterler, testikiiler veya ovariyan arterler, inferior

mezenterik arter, lomber arterler, ana iliyak arterler, orta sakral arter dallarimi verir.

2.2. KAN DAMARLARININ VE AORT DUVARININ HiSTOLOJISI

Kan damarlarinin duvarlariin temel yap1 elemanlar1 basta endotel hiicreleri ve diiz kas
hiicreleri olmak {izere hiicreler ve elastin, kollojen ve glukozaminglikanlardan olusan
ektraselliiler matriksdir.

Boyutlarina ve yapisal 6zelliklerine gore arterler {ic gruba ayrilir.

1. Biyik veya elastik arterler (aorta, pulmoner arter, brakiosefalik arter,

subklaviyan, kommon karotis ve iliyak arterler )
2. Orta caph miiskiiler arterler (aortanin diger dallar1, 6r:koroner veya renal)
3.  Kiigiik arterler ve arterioller (organ ve dokularin arasinda yerlesmis olanlar)
Elastik arterlerde, elastik fibrilden zengin media sistolde genisler; damar duvarinin

diyastolde geri ¢ekilmesi kani periferal vaskiiler sistem igerisinde ileri dogru iter. Miiskiiler
arterler, kiiclik arterler ve arteriollerde media tabakasi diiz kas hiicrelerinden zengindir. Bu
damarlarda bolgesel kan akimi ve kan basinci, diiz kas hiicrelerinin kasilmasi veya gevsemesi
araciligi ile limen boyutlarinda olusan degisikliklerle diizenlenir.

Arterlerin duvarmi icten disa;

1.  Tunika intima

2. Tunika media

3.  Tunika adventisya olmak iizere li¢ tabaka olusturur(Resim 1).
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Resim 1: Kan damarlarinin histolojisi (3)

1) Tunika intima

Kanla dogrudan temas eden kisimdir(4). Normal arterlerde, intima tek kat endotel
hiicreleri ile altinda ince bir subendotelyal bag dokudan olusur. Intima tabakasi, media
tabakasindan internal elastik lamina denilen yogun elastik membran ile ayrilir. Tunika intima,

ince bir tabakadir.Yaslandike¢a lipid birikimine bagli olarak kalinlig artar(5).

2) Tunika Media

Damar limeninin kenarmdaki media tabakasinin diiz kas hiicreleri oksijen ve gerekli
besinleri internal elastik laminadan difiizyon ile alirlar. Ancak, liimenden diflizyon biiyiik ve
orta c¢aptaki arterlerdeki media tabakasinin dig kismi igin yetersizdir. Biiyilk ve orta ¢aplh
arterlerde bulunan vasa vasorum adi verilen kiigiik arterioller sayesinde besin ve oksijen
saglanir. Arterlerin ¢ogunda media tabakasi eksternal elastik lamina ile belirlenir. Damarin
kalbe yakinlig1 ve dolayisiyla basing degisimlerine verecegi yanita bagli olarak meydana
gelen yapisal degisimler, damarlarin birbirinden farkli duvar yapisina sahip olmasina yol agar
(4). Aort kalbe yakinlig1 nedeniyle yiiksek basing degisimlerine maruz kalan viicudun en
genis c¢aplt arteridir. Duvar1 tunika media tabakasindaki elastin lamellerinin zenginligi
nedeniyle elastik arter olarak adlandirilir(6). Aort duvarinin en kalin tabakasidir. Yapisinda

elastin ve kollajen lifleriyle diiz kas hiicreleri bulunur. Aortun elastik arter olarak



adlandirilmasinin nedeni bu tabakadaki yogun elastin lamellerden kaynaklanir. Aortun en

kalin oldugu boliim ¢ikan aortadir.

tunica media B =
— tunica adventisya

tunica intinma

endotel_ ;

Uz kas hiacreleri

elastik lameller_

Resim 2: Aort duvarmin histolojisi(3).

3) Tunika Adventisya

Medianm dis kisminda bulunan sinir lifleri ve vasa vasorumu igeren bag dokusuna

adventisya denir.

2.3. AORT ANEVRIZMALARI

“Aort anevrizmast’’ aort duvarmin biitiin tabakalarini igeren ve aortanin herhangi bir
yerinde lokalize olmus genislemelerdir. Aort ve aort kokii caplar1 hasta yasi ve viicut
boyutlarina gore degisiklikler gdstermektedir. Verilen normlara gore, aort capmin %50’ den
fazla genislemesi anevrizmal genisleme tanimina girer. Farkli anevrizma tiirleri birbirinden
ayrilmalidir.

Anevrizmalar,

1.  Yerlesim yeri

2. Sekilleri

3. Morfolojileri

4.  Etiyolojilerine gore siniflandirilabilir.

Yerlesim yerine gore torakal (TAA) ve abdominal aort anevrizmalari (AAA) olarak

iki grupta incelenebilir. Hastalik aortun bir bolimiinde bulunabildigi gibi birgok bdliimiinde



de bulunabilir. Son serilerde, AAA olan ve ¢ogunlugunu kadm ve yaslilarin olusturdugu
hastalarin % 27° sinde TAA da saptanmistir(7). Fuziform (simetrik dilatasyon) ya da
sakkiiler (asimetrik) sekilli olabilir. Morfolojik olarak gercek anevrizma ve
psodoanevrizma olarak ikiye ayrilir. Ger¢ek anevrizma damar duvarindaki genlesmeye bagli
olarak i¢ limen genislemesini ifade eder. Psddoanevrizma, damar duvarmin tim
katmanlarinin yirtilmasi ve aortun i¢ liimeniyle baglantili bir dis kese olugsmasina bagl olarak
meydana gelen liimen genislemesi olarak tanimlanabilir. Etiyolojik olarak genetik ile iliskili

hastaliklar, dejeneratif, mekanik, inflamatuar, infeksiyoz nedenler siralanabilir.

2.4. TORAKAL AORT ANEVRIZMALARI

Aort Segmenti Ortalama Ortalama Aort uzunlugu(cm)
Aort
¢api(cm)

Cikan aort 3 5

Arkus aort 2.5-3.5 4

inen Aort 232 Belirsiz

Torakoabdominal aort 1.7-2.6* Belirsiz

Tablo 2: Aort ¢cap1 normal degerleri, anevrizma goriilme siklig1 (*erkeklerde kadinlara gore

ortalama 2 mm fazla olabilir(8).

2.4.1. HISTOPATOLOJIK OZELLIKLER

Torakal aort bes farkli tabakadan olusur. En icte endotel hiicrelerinden olusan tunika
intima bulunur. Tunika intima ile media arasinda elastik liflerden olusan internal elastik
lamina mevcuttur. Tunika media aort duvarina seklini vermekte olup konsantrik elastik doku,
proteoglikan ve diiz kas hiicrelerinden olusmaktadir. Eksternal elastik lamina disinda tunika
adventisya bulunur. Tunika adventisya gii¢lii kollajen ve elastik lifler icermektedir.

Aort hastaliklarinin patolojisinde 4 farkli sebep bulunmaktadir.

. Elastik liflerin kayb1 (Medial dejeneratif hastalik)

o Diiz kas hiicrelerinin kayb1 (medial nekroz)

o Ateroskleroz (genelde medial dejeneratif hastalik tistiine eklenir)

o Kronik inflamatuar degisiklikler



2.4.2. EPIDEMIYOLOJIK OZELLIKLER

Torakal aort anevrizmalarmnin insidans1t ABD' de 5-10/100000 oldugu bilinmektedir(9).
Hastaligin en sik rastlandig1 yas erkeklerde 65, kadinlarda ise 77 yas olarak bulunmustur.
Abdomial aorta anevrizmalarindan daha seyrek rastlanir, ancak goriilme siklig1 artmaktadir.
Bunun sebebi ekokardiyografilerin ve kesitsel goriintiilemenin artik daha sik yapiliyor
olmasidir. Yash popiilasyonda erkeklerde daha sik goriilmesine ragmen abdominal
anevrizmalar gibi hi¢cbir durumda kadinlarda daha sik goriilmez. Torakal anevrizma en ¢ok
aort kokii ve ¢ikan aortta (% 60) goriliir. Bunu inen aort (% 35) takip eder. En nadir olarak
arkus aortada(<% 10) goriilir. Abdominal aort anevrizmasi olan hastalarda torakal aort
anevrizmasi % 20-27 oldugu gdosterilmistir.(7, 10) Ayni sekilde abdominal aort anevrizmasi
ve periferik arterlerdeki anevrizmalarm birlikteligi de nadir degildir. Iliyak arterlerdeki
anevrizmalar aortun gorlintiillenmesi sirasinda kolaylikla saptanabilir. Fakat popliteal arter
anevrizmalar1 atlanabilir. Buna bagli olarak AAA tespit edilen olgularda periferik arter
anevrizmalarmi tarama amaciyla dubleks ultrason (USG) yapilabilir. Bu birliktelik torakal
aort anevrizmalarinda daha nadirdir. Boylece aortun herhangi bir boliimiinde anevrizma
saptandiginda aortun tiim boliimlerinin ve aort kapagin degerlendirilmesinin 6nemi
vurgulanmalidir. Tkinci dnemli nokta aort anevrizmasi olan hastalarda kardiyovaskiiler risk
daha yiiksektir. Bu anevrizmanin kendisinden degil; sigara, hipertansiyon, inflamasyon gibi
ortak risk faktorlerinden kaynaklanir. Nitekim AAA olanlarda gelecekte kardiyovaskiiler
olaylar ve toplam 10 yillik mortalitenin anlamli olarak daha ytiiksek ciktigi gosterilmis ve
artan aort capinin subklinik aterosklerozun gdstergesi olabilecegi fikri one siirtilmiistiir(11).
Buna gore kardiyovaskiiler hastaliklardan genel korunma prensipleri bu olgularda da dikkate
almmalidir.

Anevrizmalar fuziform ya da sakkiiler sekilde olabilmekle birlikte daha sik olarak
fuziform sekillidir. Sakkiiler anevrizmalara daha nadir rastlanir, genelde enfeksiy6z orijinli ve
siklikla ¢ikan ya da arkus aortada yerlesirler.

Cikan aortu ilgilendiren anevrizmal genislemeler aort kapagi anatomik olarak normal de
olsa, genellikle aort kapak yetersizligi ile sonuglanir. Torakal aort anevrizmasi olan vakalar
siklikla asemptomatiktir. Baska bir sebeple fizik muayene yapilirken ya da goriintiilleme
teknikleri sayesinde saptamirlar. Ozellikle Marfan sendromu vakalarmin birinci derece
yakinlarmnin tarama programma alinmasi asemptomik olabilen anevrizmalarin saptanmasinda
cok onemlidir. Nadir de olsa torakal aort anevrizmalar1 ¢cevre organlara basi bulgulariyla da

karsimiza ¢ikabilir.



Cikan aort anevrizmalarinda tehlike spontan riiptiir veya diseksiyon riskidir. Cikan aort
capt >60mm, inen aort capt >70 mm iken bu risk de hizla artar(12). Genetik faktorlerle
iliskili TAA' lar1 2.1 mm/y1l biiylime hizma sahiptir. Sendromik hastaliklarda byiime hizi
degisken olabilir. Marfan sendromunda 0,5-1 mm /yil biiylime beklenirken, Loeys-Dietz
sendromunda 10 mm /y1l biiylime olabilir(13-16).

Biiyiime hizim1 ve riiptiir riskini artiran diger faktorler, hipertansiyon, sigara, kadin

cinsiyet, KOAH, aile dykiisii olarak siralanabilir(15,17).

2.4.3. ETiYOLOJi

Torakal aort anevrizmalarinin etiyolojileri tablo 3'te verilmistir.

Genetik faktorlerle ilgili hastahiklar

1. Turner sendromu

2. Marfan sendromu

3. Ehlers-Danlos sendromu

4. Loeys-Dietz sendromu

5. Arteriyel tortiiozite sendromu
6. Anevrizma-osteoartrit sendromu
7.  Bikiispit aort kapak

8. Noonan sendromu

0. Alport sendromu
Dejeneratif

1. Ateroskleroz

2. Hipertansiyon

Aortit

1. infeksiyoz olmayan nedenler

«  Takayasu arterit

< Dev hiicreli arterit

< Behget hastalig:

«  Juvenil romatoid artrit

*  Ankilozan spondilit

% Reiter sendromu

«  Psoriatik artrit

«  Kawasaki hastaligi

«  Polikondritler

% Idiopatik aortit

%  Sarkoidoz

«  Cogan sendromu

2. Infeksiyoz nedenler

s Mikotik anevrizmalar(salmonella, H.influenza, Stafilakok
suslari, steptekok suslart...)

s Sifiliz

< HIV

s M. tuberkiilozis




%  Niesseria

L)

«  Kandida

s Aspergilloz
Mekanik
1. Travma

2. Kronik aortik diseksiyon

Tablo 3: Torakal aort anevrizmalarinda etiyoloji (18)

o Genetik faktorlerle iliskili hastahklar

1)Turner Sendromu

Turner sendromlu hastalarda %75 oranda kardiyovaskiiler anormallikler goriilmektedir.
Bikiispit aort kapak , aort koarktasyonu, aort anevrizmasi ve sistemik hipertansiyon genel
popiilasyondan daha sik goriilmektedir. Anevrizmalar siklikla biiyiik arterlerdedir. Aort
diseksiyon ihtimali yiiksek olan bu grup hastalarda kardiyovaskiiler sistemi goriintiilemek
onem tasir. Transtorasik ekokardiyografiEKO) ve manyetif rezonans(MR) goriintiilemede
kullanilan iki 6nemli tetkiktir. Bu yiizden diisiik riskli hastalar 3- 5 yilda bir transtorasik EKO,
orta riskli olanlar 3-5 yi1lda MR ile , yiiksek risk tasiyanlar ise 1-2 yilda MR ile taranmalidir.

2) Marfan Sendromu

Marfan sendromu, otozomal dominant gegisli, kromozom 15 {izerinde fibrillin gen
(FBNT1) mutasyonu sonucu ektraselliiler mikrofibrillerde glikoprotein anormalliklerine neden
olarak gelisen kardiyovaskiiler, iskelet ve okiiler sistem anormallikleri ile karakterize bir bag
dokusu hastaligidir(19). Marfanli hastalarin aort duvarlarinin histoloji incelemesinde elastik
dokunun mediyal dejenerasyonu ve aort duvari diiz kas hiicrelerinin nekrozu vardir(20).

Insidans1 100000°de 4 ile 17 arasinda degismektedir(21,22). Hastalik tipik olarak
proksimal aortada ilerleyici genisleme ve buna sekonder gelisen disseksiyon ve riiptiir
nedeniyle G6liimlere neden olur. Aort anevrizmasi ve beklenmeyen anevrizma riiptiirii, bu
sendromun 6nemini artiran hayati tehdit edici bilesenidir. Hastaligin kardiyovaskiiler tutulum
sonucu yasam beklentisini 40 yil ve altna indirdigi bilinmektedir(22). Yasam siiresinin
uzamasi kardiyovaskiiler patoloji komplikasyonlarinin kontrol edilmesine veya onlenmesine
baghdir. Tipik olarak aorttaki dilatasyonun progresyonu valsalva siniislerinin dilatasyonunu
takiben, sinotiibiiler bileskenin dilatasyonu ve daha sonra ¢ikan aort ve arkusun dilatasyonu
seklinde seyreder. Seyrek olarak, distal torasik aorta veya abdominal aorta ilk olarak
anevrizmal tutulum gosterebilir. Marfan sendromlu hastalarda aort capi ne olursa olsun

diseksiyon riski her zaman vardir. Aort diseksiyonu gelisme riski Ozellikle aile hikayesi
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pozitif olan hastalarda daha fazladir(19). Anlaml aort dilatasyonu olmayan hastalarda da aort
diseksiyonu gelisebilir(23). Bu hastalarin bir 6zelligi de diseksiyonun agrisiz gelisebilmesidir.
Teshis icin Gent kriterleri kullanilmaktadir(22). Ayni1 zamanda Marfan sendromunda bu
kardiyovaskiiler bulgular ile birlikte okiiler, pulmoner, iskelet-kas sistemine ve santral sinir

sistemine ait anormallikler bulunabilir.

3) Ehler-Danlos Sendromu Tip IV ya da Vaskiiler Tip

Ehlers Danlos sendromu tip IV konnektif dokunun kollagen ve elastik fibrillerin
defektli olmasi ile karakterize; otozomal dominant gecis gosteren nadir bir hastaliktir.
COL3Al geninde mutasyon, Tip 3 prokollojen anormalliklerine neden olur. Tani klinik
bulgular, goriintiileme teknikleri ve COL3Al gen mutasyonunun gosterilmesi ile konulur.
Genel klinik 6zellikleri aort anevrizmasi, hiperelastik ve frajil deri, cerrahi yaralarmn geg
tyilesmesi, siitiirlerin agilmas1 ve kagit seklinde skar dokusu olusmasi, cildin erken
yaslanmasi; mavi sklera, hipertelorizm, eksoftalmi, karakteristik yliz gériinlimii  (yarasa tipi
kulak ve kemerli burun), diyafram hernisi olarak siralanabilir(24,3).

Kolon, uterus ve kan damarlarinin ani riiptiiriine bagli Ehler-Danlos sendromu Tip IV
hastalarinin mortalite oranlar1 belirgin derecede artmistir(25).

Siklikla torakal ve abdominal aort, renal , mezenterik, iliyak ve femoral arterler, karotis
ve vertebral arterler gibi anatomik olarak biiylikk ve orta boy arterleri tutar. Bugilinki
bilgimizle TAA hangi boyuta geldiginde girisimsel tedavi uygulanmalidir sorusunun cevabi

tartismalidir.

4) Loeys-Dietz Sendromu(L.DS)

Ik olarak 2005 yilinda tanimlanan bu yeni bag dokusu hastalig1 iskelet, okiiler ve
kardiyovaskiiler sistemin etkilendigi otozomal dominant geg¢is gosteren bir hastaliktir (26). Bu
sendrom klinik olarak LDS tip 1ve tip 2 olarak ikiye ayrilir. LDS hastalarinin yaklasik olarak
%751 tipik fasiyal dismorfik goriiniime (yarik damak, kraniyosinostoz veya hipertelorizm)
sahip LDS Tip 1 hastalaridir. Bu tipte dogumsal kalp hastaliklari, yapisal boyun anomalileri,
hidrosefali, mental retardasyon ve biiylime geriligi gorilir. LDS Tip 2‘de ise kranyofasiyal
etkilenme olmamaktadir. Her iki Tip LDS sendromunda da ciddi derecede arteriyel
anevrizmalar goriiliir. Fakat LDS Tip 1°de hastalar LDS Tip 2’ye gore vaskiiler hastaliklar
acisindan daha fazla risk tasimaktadirlar ve bu hastalarda ¢ocukluk caginda siklikla aort

diseksiyonu ortaya ¢ikar. Bu yilizden ¢ocuk ve erigkinlerde ¢ikan aort ¢ap1 >4.2 cm oldugunda
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operasyon yapilabilecegi uzman gorisii olarak ESC 2014 aort hastaliklar1 kilavuzunda

belirtilmistir(2).

5) Bikiispit Aort

Bikiispit aort kapak, en sik goriilen (% 1) dogustan kalp anomalisidir. Birlikte bulunan
patolojilerden en 6nemlilerinden biri ¢ikan aort dilatasyonudur. Sonugta olusan anevrizma,
diseksiyon ve riiptiir riski ac¢isindan 6liimcil bir hastaliktir(18). Bikiispit aort kapakta aortta
genisleme muhtemelen normal popiilasyona gore daha yiiksektir. Ortalama yillik aort gap1
0.2- 1.2 mm artar. Bikiispid aort kapakli hastalarda ¢ikan aort genislemesi hakimdir ve siniis
valsalvalarda daha ¢ok genisleme yapan Marfan sendromundan bu noktada ayrilir(16). Daha
geng yasta diseksiyon ve riiptiirle sonuglanir. Buna ilaveten aort anevrizmasi, aort darligi ve

aort koarktasyonun eslik etmesinden dolay1 bu hastalarin takibi 6nem kazanmaktadir.

. Dejeneratif zeminde torakal aort anevrizmalan

1) Ateroskleroz

Yaygm ateroskleroz aort duvarinin medial tabakasinda elastik liflerde ve diiz kaslarda
hasara neden olarak, aortanin zayiflamasma ve anevrizma gelisimine yatkin hale getirir.
Ateroskleroz, kistik medial dejenerasyon veya annuloaortik ektazide gelisen diizgiin fliziform
genislemeden ziyade, diizensiz, fliziform veya sakkiiler anevrizmalara neden olur. Inen aort
anevrizmalarmmda etyolojide baskin bir rolii varken ¢ikan aorta anevrizmalarinin nadir
sebeplerindendir. Tipik olarak sol subklaviyan arterin hemen distalinden orijin alirlar. Normal
cikan aort sistolde enerjinin depolandigi, diastolde ise akimi arttirmak i¢in bu enerjinin
serbest birakildigi elastik bir rezervuar gibi gérev goren kompliyan bir arterdir. Cikan aortun
kompliyans1 inen aorttan fazladir ve bunun en 6nemli nedeni de elastik liflerin ¢ikan aortada
daha yogun bir konsantrasyonda bulunmasidir. Bu farklilik ¢ikan ve inen aort da gelisen
anevrizmalarin etiyolojisindeki farkliligi meydana getirir. Cikan aortadaki anevrizmalarin
cogu elastik tabakadaki dejeneratif degisikliklere bagli iken, torasik aortada gelisenlerin
biiylik ¢ogunlugu ateroskleroza baghdir(27,28).

2) Hipertansiyon
Kistik medial dejenerasyonun yaslanma ile bir miktar olustugu bilinmektedir.
Hipertansiyon birlikteliginde bu siire¢ ivmelenir. Hipertansiyon intimal hasara, ektraseliiler

matriks yikimina, elastik fiberlerin kaybmna ve diiz kas nekrozuna yol acar. Sonug¢ olarak
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aortik duvar sertlesir ve genisler. Boylece ileri yas ve hipertansiyon birlikte TAA i¢in biiytik

risk olustururlar.

o Aortit zeminde gelisen aort anevrizmalar
Aortit terimi aort duvarmi tutan anormal inflamasyona sebep olan infeksiyoz ve
infeksiyoz olmayan durumlarin tammi i¢in kullanilmaktadir. Bu inflamatuar durumlarin
degisik klinik ve morfolojik 6zellikleri mevcuttur. Aortit etiyolojisinin saptanmasi 6nemlidir,
clinkli immiinsupresif tedavi verilmesi aktif infeksiyoz siireci alevlendirebilir. En sik sebepleri
dev hiicreli ya da diger adiyla temporal arterit ve Takayasu arterit infeksiyoz olmayan

inflamatuar vaskiilitlerdir(29,30).

1) Takayasu Arteriti

Takayasu arteriti nekrotize, obliteratif segmental, biiylik damar panarteritidir. Takayasu
arteriti, siklikla torasik aort ve dallarini tutmakla birlikte vaskiiler sistemin herhangi bir yerini
de tutabilir. Biiylikk damarlarin inflamatuar bir hastaligidir. Etiyolojisi bilinmeyen kronik
inflamatuar bir hastaliktir. Geng bayanlarda daha sik goriiliir ve ortalama tani yas1 29° dur.
Olgularmn % 15’ inde anevrizma gelisimi izlenir. Anevrizmalar, akut inflamatuar donemde ya
da gec sklerotik donemde olusabilir. TAA bulgular1 olan gen¢ bayan hastada sistemik
inflamatuar semptomlar varsa bu hastalik a¢isindan dikkatle incelenmelidir. Patolojik
incelemede tunika adventisya ve media tabakasinda graniilomlar, belirgin mononiikleer hiicre
proliferasyonu vardir. Erken donemde vaso vasorumda perivaskiiler cuffing, gec donemde
fibrozis ve kalsifikasyon olur. Bu olaylar aorta ve dallarinda daralma ve okliizyona neden
olacaktrr. Asya kokenli kadinlarda sik olmakla birlikte Takayasu arteritinin otoimmiin
olaylara sekonder gelistigi diisiiniilmektedir. Ayrica streptokokal infeksiyonu sonrasi
mikobakteriyel infeksiyon (tiiberkiiloz) ve romatoid artrit ile de iliskisi mevcuttur. Takayasu
arteriti siklikla iki klinik evreye ayrilir. Erken donemde (sistemik veya nabizsiz faz dncesi
donem) klinik bulgular genel olarak miiphem olup sistemik ve yapisal bulgular mevcuttur
(ates, gece terlemesi, gii¢siizliik, agr1), bu donemde tani zordur. Ge¢ donemde (oklizif veya
nabizsiz donem) arteriyel stenoz bulgular: ile karakterize olup etkilenen vaskiiler sulama
alaninda okliizyon veya dilatasyon bulgular1 vardir. Geg¢ evre doneminde yapisal olan
semptomlar daha az belirgindir. Takayasu arteritinde aortik tutulum sik olup abdominal aorta
siklikla tutulur, bunu desendan torasik aorta ve arkus aorta takip eder. Aort ve dallarinin
hastaliklar1 stenoz veya luminal darlik; nadirende inflamasyonun neden oldugu media

hasarindan dolay1 anevrizmal dilatasyon seklinde bulgu verirler. Aortik anevrizmanin hizli
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genislemesi ve aortik riiptiir vakalarda bildirilmistir. Etkilenen aortanin anevrizmal

dilatasyonu ve riiptiirii nadir olmay1p siklik siralart %45 ve %33 olarak bildirilmistir.

2) Dev Hiicreli Arterit
Dev hiicreli arterit ise genellikle orta boy ekstrakranial arterleri tutmakla birlikte

hastalarm % 10- 15 ¢ inde aort da tutulur(31,32).

3) Mikotik Anevrizmalar

Bakteri kokenli enfeksiyonlara bagli anevrizma gelisimi oldukca nadirdir. Tarihsel
olarak bu tiir anevrizmalar enfeksiyon etiyolojisinden bagimsiz olarak mikotik anevrizma
olarak adlandirilir. Mikotik anevrizma gelisen hastalarda en siklikla izole edilen organizmalar
sirastyla, stafilakoklar, salmonella ve streptokoklardir. Bu tiir anevrizmalarin kapak
endokarditi epizodu sonras1 veya gecici bakteriyemi sirasinda intraliiminal yerlesmis
trombiisiin enfeksiyonu sonrasinda gelistigine inanilmaktadir(33).

Sifilitik anevrizmalar uygun enfeksiyon tedavisi uygulamalar1 ile giiniimiizde nadir
goriiliiyor. Tedavisiz hastalarda kardiyovaskiiler hastalik goriilme oran1 % 12, genelde 10-25
yil sonra latent periyotta ortaya ¢ikar. Sfilitik aortitte olusan genisleme ve anevrizma media
tabakasinda elastik, diiz kas kaybi ile fokal destriiksiyon ve skar olusumu ortaya cikar.
Anevrizmalarin % 40' 1 ¢ikan aortada yerlesir(18). Abdominal aortada nadirdir. Sinotiibiiler

bileske korunur. Cikan aortada genis kalsifikasyonlar ve anevrizma sifilitik aortiti akla getirir.

o Mekanik nedenlerle gelisen torakal aort anevrizmalan

1)Travma

Penetran olmayan travmatik aort yaralanmalar1 tipik olarak deselerasyon yaralanmalari
sonucu olusur. Genelde inen aortada parsiyel ya da tam transeksiyon ile sonuglanir.
Cogunlugu saatler iginde oliirler. % 1-2 hastada bu dénemde tan1 konulamaz ve zamanla bu
bolgede kronik psddoanevrizma gelisir. Bu anevrizmalar tipik olarak sakkiilerdir. Sol

subklaviyan arterin hemen distalinde yerlesirler ve zamanla kalsifikasyon gelisimi eslik eder.

2)Aort Diseksiyonu

Kronik aort diseksiyonu zamanla genisleme egilimindedir. Diseksiyon dncesi segment
duvari ilk etapta zayiflar ve diseksiyon meydana gelir, daha sonra ise yalanci limen intima
tabakas1 yoklugu nedeniyle zayiftir. Sonug¢ olarak kronik diseksiyon anevrizma i¢in biiyiik

risk altindadir ve titizlikle takip edilmelidir.
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2.4.4. TANISAL DEGERLENDIRME

1) Oykii ve Fizik Muayene

Cikan aort anevrizmalarinin biiylik bir boliimii bagka hastaliklar arastirmasi sirasinda
rutin akciger grafileri sirasinda taninmaktadir. Aort ¢apmin artmasi herhangi bir semptoma
yol a¢madig i¢in, aort anevrizmalar1 komplikasyon gelismedigi siirece sessizdir. Fizik
muayene genellikle taniya cok yardimci degildir. Hastalarda gogiis agrisi ilk semptom
olabilir. Prekordiyal yerlesimli, arkus tutulumu varsa boyna ve ¢eneye yayilimi s6z
konusudur. Nadiren nefes darlig1 ve kuru 6ksiirtik ile birlikte vena kava superior obstriiksiyon
bulgu ve semptomlar1 goézlenebilir. Aort kapak yetersizligi kapakta dejenerasyon olsun
olmasin, aort halkasinin genislemesinden kaynaklanmaktadir. Sifilitik aort anevrizmalari
goglis 0n duvarinda ele gelen, pulsatil bir kitle olarak saptanabilir. Aort kapak yetmezligi
gelismigse siklikla nabiz basing artisi, parasternal diyastolik {iflirim gozlenir. Aort
diseksiyonu ve riiptiir ortaya ¢ikabilir. Bunlar aort ¢ap1 ve genisleme hizi ile iligkili bigimde
gortilebilir. Anevrizmalar riiptiir anindan 6nceki donemde hem patolojik olarak genislemekte,
hem de genisleme hizi maksimum olmaktadir (34,35). Anevrizma c¢api, genisleme hizi ve
lokalizasyonu riiptiir riskini arttiran en onemli faktorlerin basinda gelmektedir. Anevrizma
cap1 < 5 cm oldugunda riiptiir riski diisiik iken (% 0-12), anevrizma ¢ap1 > 6 cm oldugunda
riiptir riski yaklasik 5 kat artmaktadir(36). Anevrizma ¢apinin genislemesi ile de riiptiir riski

artmaktadir. Artan genisleme hizi riiptiir icin diger faktorlerden bagimsiz risk faktoriidiir.

2) Laboratuar Testleri
Bilinen bir laboratuar parametresi yoktur. Kardiyovaskiiler hastaliklarin risk faktorleri

ile iligkili oldugundan buna y6nelik testler onerilir.

3) Elektrokardiyogram

Elektrokardiyogram(EKG) normal olabilir. Hipertansiyonu veya aort kapak yetersizligi
olan hastalarda, sol ventrikiil hipertrofisi ve yiiklenme bulgular1 saptanabilir. Ayn1 zamanda
koroner arter hastaligina ait bulgular veya gecirilmis miyokard infarktiisiine ait bulgularda

saptanabilir.

4) Akciger Grafisi
Genellikle cogu asemptomatik asendan aort anevrizmasi rutin ¢ekilen akciger grafisi
sirasinda saptanir. Postero-anteriyor(PA) grafide, genislemis mediasten, trakeal ve 6zofageal

yer degistirme goriilebilir. Cikan aort anevrizmalarir sag iist mediastende konveks kontiir
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olusumuna neden olabilir. Genislemis ¢ikan aort, PA grafide siklikla sternum gdélgesinde
kalir. Siklikla lateral grafide retrostrenal hava boslugunda azalma goézlenir. Arteryel duvarda

kalsifikasyon gozlenebilir. Aort kdkiiyle smirli anevrizmalar kalp gdlgesinde kalabilir.

5) Ekokardiyografi
Ekokardiyografi son yillarda c¢ikan aort anevrizmalarinin tanisi ve tedavisinin
diizenlenmesinde onemli bir yer edinmistir. Trans6zafagial ekokardiyografi ise asendan aort

anevrizmasinin  diseksiyon veya intramural aortik hematomdan ayirt edilmesini

saglayabilir(37).

Resim 3: Transtorasik EKO ile ¢ikan aortun ve inen aortun degerlendirilmesi(18)

5

e Dol

Sekil 2: Transtorasik EKO ile ¢ikan aortun degerlendirilmesi 1: kapak anulusu 2: sinus

valsalva 3: sinotubiiler bileske 4: ¢ikan aort

16



Resim 4: Transozofageal EKO ile ¢ikan aortun ve inen aortun degerlendirilmesi(18)

Transozafagial ekokardiyografi aort kapagi, c¢ikan aort ve inen aortun torasik

boliimiinliin  degerlendirilmesini saglar fakat arkus aortayr degerlendirmede sinirlidir.

Anevrizma ve diseksiyon ayirict tanisinda deneyimli kisiler tarafinda yorumlandiginda c¢ok

faydalhdir.
Aort segmenti Normal(mm) | VYA(mm/m®) Erkek(mm) Kadin(mm)
Kapak anulusu 20-31 11-15 2643 23+2
Siniis valsalva 29-40 14-20 34+3 30+3
Sinotiibiiler bileske | 22-36 13-17 2943 2643
Cikan aort 22-36 13-17 30+4 27+4
Arkus aort 22-36 8-19 <37
Inen aort 20-30 6-15 <28
Abdominal aort 25-30 21 19
Tablo 4: Eriskinlerde aort segmentlerinin ekokardiyografik normal 6l¢iim degerleri (VYA:
viicut yiizey alani)(2).
6) Aortografi

Anevrizmanm arkus dallar1 iliskisini gostermede siklikla kullanilan bir tan1 yontemidir.

Aortografiyle, aort yetersizliginin varligi, siniis valsalva anevrizmasi ve koroner ostiyumlarin

yer degistirmesi de tespit edilir. Bu yontemin dezavantaji radyasyon maruzuyeti ve kontrast

madde kullanimidir. Aortografide, aort siniisleri ve ¢ikan aortada dilatasyon annuloaortik

ektaziyi diistindiiriir.
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7) Bilgisayarh Tomografi

Intravendz kontrast kullanilarak yapilan bilgisayarli tomografi(BT) , aort anevrizmasi
boyutunun, genisliginin ve komplikasyonlarmim kesin tamisina izin verir. Ozellikle intra-
arteriyel trombiis veya diseksiyon varliginda BT, aortagrafiyi tamamlayict rol oynar. BT,
kiigiik asemptomatik anevrizmalarin seri takibi, boyut ve genisleme hizinin tespitinde
ozellikle faydalidir. Bu yOntemin dezavantajlar1 arasinda potansiyel olarak toksik olan
kontrast maddelerin kullanimi,eslik eden aort kapak yetersizliginin, sol ventrikiil duvar

hareketlerinin goriilememesi yer almaktadir.

8) Manyetik Rezonans Goriintiileme

MR goriintiileme, BT' ye benzer bilgiler vermekle birlikte intravendz kontrast ve
iyonize radyasyon kullanilmamas1 gibi avantajlar1 mevcuttur. Bu sayede genc hastalarda ve
ozellikle dogurganlik cagindaki bayan hastalarda rahatlikla kullanilabilir. Transvers, sagittal
ve koronal kesitlerde aortun yiiksek ¢oziiniirliiklii goriintiileri elde edilir. Aorta, kalp kapaklar1
ve koroner arterler goriintiilenebilir. Ancak, MR hasta acisindan uygulama zorlugu ve daha

pahali olmas1 nedeniyle BT’ e nazaran daha siklikta tercih edilmektedir.

9) Koroner Anjiyografi

Siklikla, 40 yasin tlizerindeki veya koroner arter hastalik semptomlar: olan hastalarda,
cikan aort hastaliinin preoperatif degerlendirilmesinde koroner anjiyografi onerilmektedir.
Dilate aort kokii varligi, koroner artere direk kaniilasyonu enjeksiyonu zorlastiran bir

durumdur.

2.4.5. TEDAVI

Tedavi karari, islemci ve merkezin deneyimi gz 6niinde bulundurularak ¢ok disiplinli
yaklagimla verilmelidir. Tedavide ilk yapilmasi gerekenler, sigarmin birakilmasi, yasam tarzi
degisikligi, kan basincinin kontrolii ve hiperlipideminin tedavisidir. Kan basincmni diistirmede
beta blokerler, anjiyotensin doniistiiriicii enzim inhibitorleri ya da anjiyotensin reseptor
blokerleri hedef kan basmnci 140/ 90 mm Hg'nin altinda olacak sekilde uygun dozlarda ve
kombinasyonlarda kullamilabilir. invaziv olmayan, maliyet etkin goriintiileme yontemleriyle
anevrizma boyutlarmin takibi biiyiik 6nem tasir.

Tibbi tedaviye ek olarak hastalara girisimsel tedaviler uygulamak gerekebilir. Cikan
aort anevrizmalarinda operasyon karar1 agirlikli olarak aortun ¢apr ve ek risk faktorlerinin

varligina gore belirlenir.
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Semptomatik ya da komplikasyon gelisen hastalarda ilk secenek cerrahidir(2).

Etiyolojisi ne olursa olsun aort kokii capi >55 mm oldugunda cerrahi tedavi
diistiniilmelidir(smif [IA, kanit diizeyi C)(2).

Marfan sendromunda aort kokii maksimum capt > 50 mm ise cerrahiye karar
verilir(sinif I, kanit diizeyi C). Fakat aile dykiisiinde riiptiir, diseksiyon bulunanlar, eslik eden
ciddi aort kapak yetersizligi bulunanlar, gebelik diisiinenler ve takipte aort capinda 3 mm/ yil
artis olan Marfan Sendromu vakalarinda aort ¢ap1 > 45 mm iken operasyon diisiiniilmelidir
(smif IIA, kanit diizeyi C)(2).

Bag doku hastaligi nedeniyle marfanoid belirtiler tasiyan hastalar Marfan Sendromu
gibi tedavi edilmelidir. Ehler Danlos Sendromu olan vakalarda cerrahiye karar vermek zordur.
Cinkii su anki bilgilerimizle operasyon kararmi verdirecek heniiz belirlenmis bir cap
yoktur(2).

Bikiispit aort kapak hastaligi aile oykiisii, sistemik hipertansiyon, aort koarktasyonu ,
takipte aort ¢apmda > 3mm /yil artis oldugu durumlarda maksimal aort ¢apt >50 mm
oldugunda cerrahi tedavi diisiiniilmelidir (smif IIA, kanit diizeyi C)(2).

Aort kapak cerrahisi yapilacaklarda aort kokiiniin >4.5 cm oldugunda cerrahi tedavi
diistiniilmelidir(2).

Aort anevrizmalarinda tutulum yerine gore cerrahi tedavi yaklasimlar1 degigsmektedir.
Proksimal aortaya sinirli TAA’da oncelikli tedavi se¢enegi cerrahidir. Cerrahi tedavide aort
kapagmin yapisi, etkilenme derecesi, tamir edilme durumu, islemin aciliyeti ve ekibin
deneyimine gore, kapak koruyucu aort kok girisimleri veya modifiye Bentall tekniklerinden
biri tercih edilebilir(2).

Arkus ve abdominal aorta anevrizmalarinda esas tedavi yontemi cerrahidir. izole arkus
aorta anevrizmalarinda aort ¢ap1 >55 mm oldugunda cerrahi tedavi diisiiniilmelidir(sinif 1A,

kanit diizeyi C)(2).

Cerrahi riski yliksek hastalarda endovaskiiler greft uygulamasmin yer aldigi hibrit
girisimler yapilabilir. TAA'nda ise dncelikle endovaskiiler stent greft ile anevrizma onarimi
(EVAR) tavsiye edilmektedir. EVAR 6ncesinde ayrintili degerlendirme gerekir. Proksimal ve
distal tutunma bolgesinin uzunlugu (landing zone, en az 2 cm), kalsifikasyon, trombiis,
arteriyel dallarin ¢ikmasi, anevrizmali segmentin uzunlugu, iliyak-femoral arterlerin ¢ap ve
acilanmalar1 dikkate alinmalidir. Bu degerlendirmelerin yapilmasinda BT daha c¢ok kullanilir.
EVAR; yasli, yiiksek riskli ve/veya ac¢ik anevrizma tamirinin riskli oldugu durumlarda ve
anatomi uygunsa tercih edilmelidir. Endovaskiiler tedavinin dezavantajlari islem sonrasi

goriilen kagaklar, takiplerindeki zorluklar, daha fazla ikincil girisim gerektirmesi ve
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maliyetinin yiiksek olmasidir. Avantajlar1 ise, hastanede kalis siiresini kisaltmasi, sonuglarinin
iyl olmasi, hasta konforunun daha iyi ve mortalite oranlarmin daha diisiik olmasidir. Bu
yiizden tiim diinyada ve iilkemizde yapilmasi giderek yayginlagmaktadir(2).

Marfan sendromu ve diger elastopatili olgularda girisimsel tedavi yontemi agik cerrahi
olmalidir(2).

2.5. HIPERTANSIYON

2.5.1. EPIDEMIYOLOJIK OZELLIKLER

Hipertansiyon(HT), kardiyovaskiiler morbidite ve mortalitenin en 6nemli nedeni olmasi
dolayisiyla mutlaka kontrol altina alinmas1 gereken bir durumdur. Hipertansiyon, yasla artan
toplumsal bir saglik sorunudur. Erken tani ile kontrol altina alinabilen, ge¢ kalindiginda ise
kardiyovaskiiler hastaliklar, serebrovaskiiler hastaliklar ve son donem bdbrek hastaligi gibi

morbidite ve mortalitesi yiiksek komplikasyonlara yol agcan ciddi bir hastahktir.

1) Hipertansiyon Tamim Ve Siniflamasi

Kalbin sol ventrikiiliiniin kasilmasi ile aortaya atilan kanin damar duvarma yaptigi
basinca kan basinci (KB) denir. Kan basinci sistolik ve diyastolik olarak iki degerden olusur.
Sol ventrikiiliin kasilmasiyla atilan kanin o anda damar duvarmna yaptigr basinca sistolik,
ventrikiiliin gevsedigi zaman damardaki kan kitlesinin yaptigi daha diisiik basinca ise
diyastolik kan basmci denilmektedir. Hipertansiyonun tanimi genel olarak tim HT
kilavuzlarinda sistolik 140 ve/veya diyastolik 90 mmHg ve tizeridir. 2003, 2007, 2013 Avrupa
Hipertansiyon Dernegi (ESH) ve Avrupa Kardiyoloji Dernegi (ESC) kilavuzlarinda dnerilen
HT smiflandrmasinda degisiklik yoktur(tablo 5)(38). Amerikan Hipertansiyon ve
Uluslararast Hipertansiyon Dernekleri (ASH/ISH) 2014 HT kilavuzunun 6lgiim degerlerine
gore smiflandirmasi tablo 6' te verilmistir(39). Sadece ASH/ISH-2014 HT Kilavuzunda 80

yas ustii igin sistolik 150 mmHg iizerinin hipertansiyon olarak ele alinmasindan

bahsedilmistir.

Kategori Sistolik KB Diyastolik KB
Optimal <120 ve <80

Normal 120- 129 ve / veya 80- 84

Yiiksek normal 130- 139 ve / veya 85- 89

Evre 1 hipertansiyon | 140- 159 ve / veya 90- 99

Evre 2 hipertansiyon | 160- 179 ve / veya 100- 109

Evre 3 hipertansiyon | > 180 ve / veya > 110

Izole sistolik | > 140 ve <90
hipertansiyon

Tablo 5: Ofis KB degerleri tanimi1 ve siiflamasi (mm Hg)( 38).
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Kategori Sistolik KB Diyastolik KB
Prehipertansiyon 120-139 veya 80-89

Evre 1 hipertansiyon 140-159 veya 90-99

Evre 2 hipertansiyon > 160 veya > 100

Izole sistolik hipertansiyon > 140 ve <90

Tablo 6: ASH/ISH 2014 hipertansiyon kilavuzu KB diizeyine iliskin HTsiniflamas1(39).

2) Hipertansiyonun Insidans ve Prevelansi

Son 10 yilda gerceklestirilen 21 ¢alisma temel alindiginda, Avrupali toplumlarda genel
HT prevalans1 yaklasik % 30-45 gibi gorlinmekte, yaslanmayla birlikte hizla bir artig
gdzlenmektedir(40). Ulkeler arasinda ve zaman iginde karsilastirilabilir sonuglar elde etmenin
zorlugu nedeniyle, inme mortalitesi hipertansiyonun da bir temsilcisi gibi kullanilabilir.
Diinya Saglik Orgiitii verilerine gore, bat1 Avrupa iilkelerinde inmede bir diisiis egilimi
gosterirken, dogu Avrupa iilkelerinde inmeye bagli Olim oranlarinda belirgin artig
izlenmektedir(38).

Ulkemizde kalp hastaliklar1 ve hipertansiyonun risk faktorlerini ve epidemiyolojisini
arastiran Tirk Eriskinlerinde Kalp Hastaliklar1 ve Risk Faktorleri (TEKHARF) ve Tirk
Hipertansiyon Prevalans Calismast (THPC) olmak iizere iki 6nemli calisma mevcuttur.
Hipertansiyonun nadir oldugu diisiiniilen 30 yas 6ncesinde, iilkemizde prevalans % 11,8, orta
yas grubunda (35-64 yas) hipertansiyon sikligi ise % 42,3’tiir. Bu yas grubunda erkeklerde
oran % 34,8 iken, kadinlarda bu oran % 50°dir. Tiirk Hipertansiyon Prevalans Calismasi
(THPC), tlkemizde 65 yas lizerinde hipertansiyon sikliginin %75,1°in tizerine c¢iktigini
bildirmektedir. Tirkiye’nin degisik bolgelerinde yapilan ¢esitli arastirmalarda yetiskinlerde
HT siklig1 % 20-33 arasinda bulunmustur(41-43).

Hipertansiyonun menopoz yasina kadar kadinlarda daha az, erkeklerde daha fazla
oldugu, ancak menopoz yasindan sonra kadinlarda ve erkeklerde esdeger siklikta gorildigi
saptanmistir(44).

HT siklig1, wklar arasinda ve ayni wrkta farkli bolgelerde yasayanlarda da degisiklik
gostermektedir. Siyah wkta, HT ve komplikasyonlariin goriilme sikligi tiim popiilasyona
oranla % 50 daha yliksektir. Ayn1 zamanda bu wrkta hipertansiyona bagli 6liim oranlarinda da
belirgin bir yiikseklik goriilmektedir. Siyah irktaki erkeklerin yaklasik % 30’u, kadinlarin
yaklasik % 20’si hipertansiyon ve buna bagli komplikasyonlar sonucunda 6lmektedir(45-47).
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3) Hipertansiyonun Risk Faktorleri ve Total Kardiyovaskiiler Risk

HT hastalig1 olan bireylerde toplam kardiyovaskiiler (KV) riskin hesaplanmasi kavrami,
hipertansiyon popiilasyonunun yalnizca kiigiik bir béliimiinde KB yiiksekliginin izole olarak
bulunmasi1 ve biiyilk ¢ogunlugunda ilave KV risk faktorlerinin eslik etmesine dayanur.
Terapotik yaklasimda, hipertansiyon tedavisinin maliyet etkinligini en {ist diizeye ¢ikarmada
KB diizeylerine ek olarak toplam KV risk de degerlendirilmelidir.

Total kardiyovaskiiler risk diisiik, orta, yiiksek ve ¢ok yiiksek olarak smniflandirilmistir.
ESH/ESC 2013’te toplam kardiyovaskiiler riskin hesaplanmasinda Sistematik Koroner Risk
Degerlendirmesi(SCORE) modeli 6nerilmistir. SCORE modelinde, yas, cinsiyet, sigara i¢imi,
total kolesterol ve Sistolik KB’ a gore 10 yillik siirede kardiyovaskiiler (sadece koroner arter
hastalig1 degil) hastaliktan 6liim riski hesaplanmaktadir . SCORE modeli, tablolarin her bir
ayr1 iilke i¢cin kalibrasyonuna olanak saglar ve birgok Avrupa iilkesi i¢in yapilmistir.
Uluslararas1 diizeyde yiiksek riskli ve dusiik riskli iilkeler olmak tizere iki grup tablo
mevcuttur. SCORE modelinde toplam KV risk 10 yil igerisinde KV hastalik nedenli 6liim i¢in
mutlak risk olarak ifade edilmektedir. Diisiik, orta, yiiksek ve ¢ok yiiksek riskli gruplara gore

siniflandirma 10 y1l igerisinde gelisecek olan KV olay riskini tanimlar(tablo 7).

Hipertansif Hastalarda Klinik Degiskenliklerde Kullanilacak Risk Faktorleri (38)
. Risk Faktorleri
- Erkek cinsiyet
- Yas (Erkek > 55 yas, Kadin > 65 yas)
- Sigara kullanma alisgkanlig1
- Dislipidemi
*  Total Kolesterol >190 mg/dL ya da
*  Low-density lipoprotein ( LDL) > 115 mg/dl
*  High-density lipoprotein (HDL) Erkek < 40 mg/dL, Kadin< 46 mg/dL
ya da
*  Trigliserid >150 mg/dL
—  Aclik plazma glukoz diizeyi 100-125 mg/dL
— Anormal glukoz tolerans testi
—  Obezite (VKI > 30 kg/m?)
— Abdominal obezite (bel ¢evresi Erkek > 102 cm, Kadin > 88 cm)
—  Prematiir koroner arter hastaligi (KAH) 6ykiisii (Erkek < 55 yas,
Kadin < 65 yas)
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Asemptomatik organ hasar1

Asemptomatik organ hasari, damar hastalig1 siirecinde bir ara agama olmasi1 ve

genel KV riskin bir belirleyicisi olmasi nedeniyle Onemlidir. Bu nedenle

endikasyon varsa, organ tutulumu belirtileri uygun tekniklerle dikkatle

aranmalidir. Asemptomatik organ hasar1 ve ek olarak olusmus hastalik

arastirmasi, kalp, atardamar, bobrek, géz ve beyni kapsar.

Nabiz basinci diizeyleri (yaslilarda) > 60 mmHg

EKG, tiim hipertansif hastalarda sol ventrikiil hipertrofisiltSVH) bulgulari
(EKG’de SVH (Sokolow-Lyon endeksi >3.5 mV; RaVL > 1.1 mV, Cornell
voltaj sure ¢arpimi > 244 mVmsn veya EKO’de SVH (SVK endeksi:
Erkek > 115, Kadin > 95 g/m2 ), sol atriyal dilatasyon, aritmiler veya eslik
eden kalp hastaligini tespit etmek icin nerir. Oykiisii ya da fizik muayenesi
major aritmi diisiindiiren tiim hastalarda uzun siireli EKG izlemi ve
egzersize bagli aritmi sliphesi durumunda bir stres EKG testi
disiiniilmelidir. EKO, eger siipheli bir durum varsa KV riski daha ayrintili
degerlendirmek, EKG de SVH, sol atriyum genislemesi veya siipheli eslik
eden kalp hastalig1 tanisin1 dogrulamak icin diisiiniilmelidir. Oykii miyokard
iskemisini diislindiiriiyorsa, bir stres EKG testi onerilir ve eger test pozitif
ya da siipheli ise bir goriintiileme stres testi onerilir.

USG ile karotis arterlerin duvarinda kalinlasma (KIMK > 0.9 mm) ya da
plak  olusumunun saptanmasi 6zellikle yashlarda, asemptomatik
aterosklerozu tespit etmek i¢cin diistiniilmelidir.

Biiyiik arter sertlesmesini tespit etmek icin karotis-femoral =~ NDH
diistiniilebilir. (>10 m/ sn)

Periferik arter hastaligmni saptamak i¢cin ayak bilegi/ brakiyal KB indeksi
bakilabilir. ( <0.9)

Mikroalbiiminiiri degerlendirilmesi spot idrarda yapilmalidir.
Mikroalbuminuri 30-300 mg/24 saat ya da albiimin/kreatinin oran1 Erkek >
22, Kadin > 31 mg/g kreatinin olmasi

Serum kreatinin Olciimii ve tahmini glomeriiler filtraasyon hizi(GFH),
dipstik ile idrar proteininin degerlendirilmesi tiim hipertansif hastalarda
onerilmektedir. (Kronik borek hastaligi - KBH: GFH 30-60 mL/dk/1.73 m2
veya <60 mL/dk )
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. Diyabetes Mellitus
- Tekrarlanan iki 6l¢timde aglik kan sekeri(AKS) 126 mg/dL ya da
—  HbAIC>%7
—  Yiikleme sonu plazma glukoz diizeyi > 198 mg/dL
. Olusmus KV hastalik veya bobrek hastaligi
- Serebrovaskiiler hastalik: iskemik inme, beyin kanamasi, gecici iskemik
atak
— KV hastalik: miyokard infarktiisii, angina, koroner revaskiilarizasyon
—  Kalp yetmezligi
- Alt ektremitede semptomatik periferik arter hastaligi
- GFH <30 mL/dk/1.73 m2 olan KBH; proteiniiri > 300mg/ 24 saat
- [lerlemis retinopati: kanamali ya da eksudalar, papilla 6demi
Ayrica retina lezyonlari, gorme bozukluklar1 ve korliige neden olabilir. Yine

renal disfonksiyona bagl yakinmalar bulunabilir.

Kan basmci (mmHg)

Diger risk  faktorleri, | Yiiksek normal Evre 1 HT Evre 2 HT Evre 3 HT
asemptomatik organ hasar1 | SKB: (130-139) | SKB:(140-149) | SKB: (160-179) | SKB: (> 180)
veya hastaligi ya da ya da ya da ya da

DKB: (85-89) DKB: (90-99) | DKB: (100-109) | DKB: (> 180)
Bagka risk faktorti Orta Yiiksek
1-2 Orta Orta-yiiksek Yiiksek
>3 Diisiik-orta Orta- yiiksek Yiiksek Yiiksek
OH, evre 3 KBH veya| Orta- yiiksek Yiiksek Yiiksek
diyabet

Semptomatik KVH,evre>4
KBH veya OH/RF'leri
olan diyabet

Tablo 7: Toplam kardiyovaskiiler riskin SKB ve DKB ile risk faktorleri, asemptomatik organ
hasari, diyabet, KBH evresi veya semptomatik KVH varligmma gore diistik, orta, yliksek ve
cok yiiksek risk kategorisi olarak smiflandirilmasi(38). DKB: diyastolik kan basinci, HT:
hipertansiyon,KBH: Kronik bobrek hastaligi, KV: kardiyovaskiiler, KVH: kardiyovaskiiler
hastalik, OH: organ hasari, RF: risk faktorii, SKB: sistolik kan basinci

2.5.2. HIPERTANSIYONUN TANISAL DEGERLENDIRMESI
Hipertansiyonu olan bir hastanm ilk degerlendirmesinde 6ncelikle tan1 dogrulanmalidir.
Ikincil HT nedenleri, KV risk oranlari, organ hasar1 ve eslik eden klinik durumlar

arastirilmalidir. Hastaya, birincil ve ikincil hipertansiyonu aywrt edebilmek i¢in 1yi bir
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hikayenin ardindan tam bir fizik muayene yapilmalidir. Ilk degerlendirmede hastanin genel
durumunu gosteren laboratuvar ve radyolojik parametreleri degerlendirilmelidir. Bu tetkikler
tan1 koymaya degil, hastada olas1 son-organ hasar1 ve ikincil nedenleri ortaya koymaya

yoneliktir.

1) Kan Basina Ol¢iimii

HT tanis1 i¢in kan basincini dogru 6lgmek gereklidir. KB 6l¢timiinii etkileyen pek cok
durum vardir. Bunlar; hastaya ait, Olgene ait ve Ol¢iim yOntemine ait faktorlerdir. HT
tanisindaki standart Ol¢iim yontemi olarak halen ofiste Olgiilen KB alinmaktadir. Kan
basincint 6lglimde onayli oskiiltatuar veya osilometrik yari otomatik sfigmomanometre
cthazlar1 kullanilmali ve bunlarin periyodik kontrol kalibrasyonlar1 yapilmalidir. Hastayla ilk
karsilagsmada her iki kolundan tansiyonu 0lgmeye gayret etmeliyiz. Bilekten veya parmaktan
Olciimler tercih edilmemeli, hastanin kolu manson ¢aplar1 olmayacak sekilde kalin olmas1
durumunda kullanilmalidir. Her iki kol aras1 10 mmHg dan fazla fark varsa yiiksek olan kol
kullanilir. HT tanis1 koyarken oturur pozisyonda en az iki vizitte 1 dk arayla en az iki KB
Olglimii almmali, ikisi arasindaki fark yiiksekse ilave Ol¢clim yapilmali ve ortalamalar:
almmalidir. Atriyum fibrilasyon gibi aritmiler durumunda ardisik Olglimler yapilarak
dogrulugu arttirmalidir. Diyabetiklerde, yaslilarda, otonomik yetersizligi olanlarda ve postural
hipotansiyon siiphesi bulunanlarda ilk muayenede ve icap ettiginde hasta ayaga kalktiktan 1
ve 3 dakika sonra KB 6l¢iimii yapilmali, SKB 20 mmHg , DKB 10 mmHg dan daha fazla
azalmigsa ortostatik hipotansiyondan bahsetmelidir.

Ofis KB o6lciimleri ne kadar standart sartlar altinda yapilirsa yapilsin burada; KB’ nin
tabiatinin degisken olusu, beyaz Onliik etkisi, kisinin tansiyonunun sabah ve aksam
farkliliklar1 gibi problemler vardir. Bunun i¢in ofis dis1 6l¢lim yontemleri olarak evde ve
ambulatuvar KB 0Olc¢limleri kullanilmaktadir. Tibbi ortamdan uzakta kan basincini daha
glivenilir yansitirlar. Hem ¢ok sayida KB 0Ol¢limii alinabilir ve hem de 24 saat i¢in
tekrarlanabilirlikleri iyidir. Bunlar hem tanida, takipte ve prognozu gostermede Onemli
olduklar1 gibi hem de gereksiz tan1 ve tedaviyi, vizit sayisi ve ila¢ sayisinin azaltilmasinda da
rolleri vardir. Ofis dis1t KB 6l¢lim yontemleri; beyaz onliik HT siiphesi (ev 6l¢limii normal,
ofis Ol¢timii yiiksek KB), maskeli HT siiphesi (ev Ol¢iimii yiiksek, ofis 6l¢timii normale yakin
KB), hipertansif hastalarda beyaz 6nliik etkisinin tanimlanmasi, ofis kan basincindaki ciddi
degiskenlikler, otonom, postprandiyal, postural ve ilaca bagli hipotansiyon siiphesi, gebelerde
ofis Olciimii yiiksek ve preeklampsi siiphesi, gercek ve yalanci direngli hipertansiyonun

tanimlanmasinda kullanilmalidirlar.
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Klinik uygulamada Olgtimler siklikla giindiizleri 15 dakika, geceleri ise 30 dakika
araliklarla yapilir; 24 saatlik KB hesaplamalarmin dogrulugunu azalttigindan KB 6l¢timleri
arasinda ¢ok uzun araliklar birakilmamahdir. Olgiimlerin giindiiz ve gece ayni siklikta
yapilmas1 da (6rnegin, giin boyunca 20 dakikada bir) 6nerilebilir. Olgiimler bir bilgisayara
yiiklenir ve ¢esitli analizler yapilir. Glindiiz ve gece yapilan KB 6l¢timlerinin en az % 70’inin
yeterli olmas1 gerekir aksi takdirde KB Ol¢iimii tekrarlanmalidir. Bu Olglimiin spesifik
endikasyonlar1 arasinda; ofis KB ile evde KB Ol¢iimii arasindaki belirgin farkliliklar,
nokturnal HT siiphesi, KB degiskenliginin belirlenmesi sayilabilir. Normal popiilasyon
calismalar1 eriskinlerde kan basinciin nokturnal diisiis gosterdigini ortaya c¢ikarmustir. Gece
kan basincinda meydana gelen diisme orani kisiden kisiye degiskenlik gosterebilmekle
birlikte popiilasyonun biiyiik cogunlugunda %10-20 arasinda degismektedir. Gece diisiisiiniin
bu degerler arasinda izlendigi kisilere "dipper", distlisiin < % 10 oldugu kisilere ise "non-
dipper" denilmektedir. Diger yandan gece kan basinci glindiizden yiiksek olan bir grup da
mevcuttur ve bunlara "ters dipper" denilmektedir. Eger gece diisiisii > % 20 ise bu grup "asir1
dipper'' olarak smiflandirilmaktadir. Kan basinci gece diisenler ve diismeyenler diye bir
smiflandirma yapmanin geregi iki grup arasmda KV morbiditenin farkli bulunmasindan
kaynaklanmistir. Gece tansiyon diisiisii olmamasinin olas1 nedenleri uyku bozuklugu, tikayici
uyku apnesi, obezite, tuza duyarll kisilerde yiiksek tuz alimi, ortostatik hipotansiyon,
otonomik islev bozuklugu, KBH, diyabetik noropati ve yashliktir.

Ihtiya¢ oldugunda bu 3 KB 6l¢iim ydnteminin kombinasyonundan yararlanilmalidir.
ESC/ESH 2013 HT kilavuzuna gore; HT tanisini1 dogrulamak, HT tipini anlamak, hipotansif
epizodlar1 saptamak ve KV risk Ongoérii giliclinii artirmak icin ofis disi KB olgtimleri
disiiniilebilir(smif Ila- kanit diizeyi B). Ofis dist1 KB O6lciimleri i¢in endikasyona,
ulagilabilirlige, kolayliga, maliyete ve uygunsa hastanin tercihine de gore evde KB takibi ve
ambulatuvar KB takibi diisiiniilebilir (sinif IIb- kanit diizeyi C). Ofis ve ofis dis1 KB 6l¢iim

yontemlerine gore hipertansiyonun tanimi asagidaki tablo 8' de verilmistir .

Olciim yontem | Sistolik KB(mmHg) Diyastolik KB( mmH)
kategorisi
Ofis > 140 ve/veya >90
Ambulatuar

Glindiiz uyanik > 135 ve/veya > 85

Gece uyurken > 120 >70

24 saat > 130 > 80
Evde > 135 > 85

Tablo 8: Ol¢iim yontemlerine gdre HT smir degerleri (mm Hg)(38).
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2) Oykii ve Fizik Muayene

Taniyr dogrulamak, ikincil hipertansiyon nedenlerini saptamak, KV risk faktorlerini
kaydetmek ve organ hasar1 ile diger KVH’ lar1 i¢in belirlemek icin, hipertansiyonu olan tiim
hastalarda ayrintili tibbi 6ykii alinmas1 ve kapsamli bir fizik muayene yapilmasi gerekir. Aile
Oykiisiiniin almmmasi, HT ve KV hastaliklara ailesel yatkinligin arastirilmas: i¢in gereklidir.
Esansiyel, primer, idiopatik ya da birincil hipertansiyon, bilinmeyen nedenlere bagl gelisen
sistemik hipertansiyondur. Sekonder ya da ikincil hipertansiyon belirli bir nedene baglh

gelisen sistemik hipertansiyondur(38).

*  Primer (Esansiyel) HT (% 95)
Genetik yatkmlik

- Asir1 tuz tiikketimi
- Obezite
- Sempatik sinir sistemi fazla caligmasi
- Renin-anjiotensin sisteminin roli
- Tuz atilimindaki renal bozukluk
—  Intraseliiler sodyum ve kalsiyum artis1
- Diistik dogum agirhig:
- Aceleci, sabirsiz, stresli kisilik yapisi
Arttiran faktorler: Asirt alkol alimi, sigara, sedanter hayat, polisitemi, nonsteroidal
antiinflamatuvarlar, diisiik potasyum alimi
« ikincil ( sekonder) Hipertansiyon
A. Renal nedenler
- Kronik piyelonefrit
—  Akut ve kronik glomeriilonefrit
—  Polikistik bobrek hastaligi
—  Renal arter darlhig:
- Arteriolar nefroskleroz
—  Diyabetik nefropati
- Renin salgilayan tiimorler
B. Endokrin nedenler
- Oral kontraseptifler
- Adrenokortikal Hiperfonksiyon
*  Cushing sendromu

e Primer hiperaldosteronizm
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* Konjenital adrenal hiperplazi (17 o-hidroksilaz ve 11 B-hidroksilaz
eksikligi)
—  Feokromositoma
—  Miksodem
- Akromegali
- Hipotiroidi, hipertiroidi
—  Hiperparatiroidi
C. Uyku- apne sendromu
D. Norolojik nedenler
E. Aorta koarktasyonu

3) Laboratuar Testleri

Laboratuvar arastirmalar1 ek risk faktorlerinin varligr i¢cin kamit saglanmasi, ikincil
hipertansiyon i¢in arastirma yapilmasi ve organ hasart varliginin veya yoklugunun
degerlendirilmesine odaklanmaktadir. Bu arastirmalar en basit olandan daha komplike

olanlara dogru ilerlemelidir. Laboratuvar arastirmalarinin ayrmtilar tablo 9' de verilmistir.

o hemoglobin o aclik serum trigliseridleri

o hematokrit o serum sodyum ve potasyumu
o aclik plazma glukozu o serum lrik asit

. serum kolesterol o serum kreatinini

o HDL o tam idrar tetkiki

° LDL ° EKG

Tablo 9: Rutinde istenecek laboratuar testleri(39).

Oykii, fizik muayene ve rutin laboratuar testleri bulgularina dayanarak istenecek ek

testler de bulunmaktadir. Ek testler tablo 10' da verilmistir.

Ek Testler

o Hemoglobin A1C

Kantitatif proteiniiri

Ev ve ayaktan KB izlemi
Ekokardiyografi

Aritmi varlhiginda Holter izlemi
Efor testi

Karotis ultrasonografisi
Periferik arter/ abdominal ultrasonografisi
Nabiz dalga hiz1

Ayak bilegi/kol indeksi
Fundoskopi

Tablo 10: Oykii, fizik muayene ve rutin laboratuar testleri bulgularma dayanarak istenecek ek

testler(39).
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Direngli ve komplike hipertansiyon varligmmda beyin, kalp, bobrek ve damar hasari
yoniinden daha ileri arastirmalar yapilmasi zorunludur. Oykii, fizik muayene, rutin ve ek
testler diisiindiirtiyorsa ikincil hipertansiyon arastirilmalidir.

Ikincil hipertansiyonun yaygm nedenleri arasinda renal parankim hastaligi, renal arter
darlig1 ve birincil aldosteronizm siralanabilir. Feokromositoma ve Cushing sendromu daha
nadir nedenler arasinda yer alir. Oykii, fizik muayene ve laboratuar incelemelerinin sonunda
varilan noktada taniyr koymaya yonelik birinci basamak ya da taniyr dogrulayici testler

yapilmalidir.

2.5.3. TEDAVI

Hipertansif hastalarda ilag tedavisine ne zaman baslayacagimiz ve belirleyecegimiz
hedef degerler sadece hasta olan birey i¢in degil, toplum saglig1 ve saglik ekonomisi agisindan
da ¢ok 6nemlidir. Burada li¢ 6nemli soruya cevap aranir.

1) Ilag tedavisine ne zaman baslanmasi gerektigi

2) Farkli KV risk diizeylerinde hipertansif hastalarda tedavi ile elde edilecek hedef KB

3) Farkli klinik karakteristige sahip hipertansif hastalarda tedavi stratejileri ve ilaglarin

se¢imi.

1) ila¢ Tedavisi Zamanlamasi ve Kan Basinci1 Hedefleri

Ozellikle son dénemde yaymlanan HT kilavuzlarinda bu temel iki konuda &nemli
degisiklikler mevcuttur. Ancak farkli kilavuzlarm her konuda hem fikir oldugunu séylemek
miimkiin degildir. Eski kilavuzlarda iki farkli KB hedefi tavsiye edilmistir. Diisiik-orta
diizeyde riskli hipertansif hastalarda 140/90 mmHg nin, yiiksek diizeyde (diyabet, KV veya
renal hastalik oykiisii olanlar) riskli hipertansif hastalarda hedef 130/80 mmHg 'nin altina
diisiirmek hedeflenmistir(38).

Daha 6nceki kilavuzlarda gerek tedaviye baslangic seviyesi, gerekse de tedavi hedefleri
acisindan daha agresif bir strateji izlenen diyabetik ve/veya KBH olan hastalara yaklasimda
son kilavuzlar ile birlikte 6nemli degisiklikler olmustur. Genel olarak KB’nin diisiiriilmesinin
bu gruplarda KV olaylar1 azalttig1 ¢ok sayida calisma ile kanitlanmistir. Dolayisiyla diyabetik
ve/veya KBH olan hipertansif hastalar icin de diger gruplarda oldugu gibi ila¢ tedavisine
baslama diizeyinin 140-90 mmHg olmas1 gerektigi soylenebilir. Tedavi hedefi ise genel
olarak bu gruplarda da KB’nin<140/90 mmHg altinda tutulmasidir. Diger yandan ESC/ESH
kilavuzunda diyabetik hastalarda diyastolik KB hedefinin <85 mmHg olmasi
onerilmektedir(38). ASH/ISH kilavuzunda da bu gruplar i¢in farkli hedefler konulmazken,
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“baz1 otoritelerin albiiminiirisi olan KBH hastalarinda tedavi hedefi olarak < 130/80
seviyesini onerdigi” belirtilmektedir(39).

Eski kilavuzlar ile karsilastirildiginda son kilavuzlarda yash hastalarda yiiksek kan
basincina yaklasim konusunda da onemli degisiklikler olmustur. Ayrica yaslilar ile yash
olmayanlar arasinda kan basmci profili ve hipertansiyon mekanizmalar1 agisindan farklar
bulunmas1 da dikkate almmalidir. Yash hastalarda izole sistolik hipertansiyon daha siktir.
Sonugta nabiz basinci, yani SKB ile DKB arasindaki fark yagslilarda artmistir. Bu durum
yaslilarda damar elastisitesinin azalmasi ile iliskilidir. Yash hipertansif hastalarda bir baska
onemli fark baroreseptor duyarliligmmin ve reflekslerin azalmasidir.

Dolayisiyla kan basmci diismesine cevap olarak nabiz ve periferik vaskiiler direng artisi
genclere gore daha az oranda olmaktadir. Bunun klinik sonucu ise yasl hastalarda ortostatik
ve postprandiyal hipotansiyonun daha sik goriilmesidir. ESC/ESH 2013 kilavuzunda yash
hastalar icin 6zellikle yash tanimiyla ilgili bir “alt yas smir1” tanimlanmamis, kronolojik
yastan ¢ok hastanin genel durumuna vurgu yapilmistir. Dolayistyla ESC/ESH kilavuzu yash
hastalarda tedaviye baslama sinir1 olarak SKB’nin>160 mmHg olmasimi, tedavi hedefi olarak
ise de SKB’nin 140-150 mmHg araligina diisiiriilmesini 6nermektedir(38).

JNC 8 kilavuzunda ise yasl hipertansifler konusunda, > 60 yas hastalarda tedaviye
SKB > 150 mm ve/veya DKB > 90 mmHg ise baslanmasi ve tedavi hedefinin de kan
basincinin bu degerler altina diistiriilmesi oldugu belirtilmistir. Ancak tedavi ile elde edilen
SKB seviyesi < 140 mmHg ise ve hasta tolere ediyorsa tedaviye devam edilmesi
onerilmektedir. Amerika kaynakli Birlesik Ulusal Komite (“Joint National Comitee”)’ nin
2013 de yaymlanan sekizinci kilavuzunda (JNC 8) ise 60 yas altindaki popiilasyonda SKB >
140 mmHg ve/veya DKB > 90 mmHg olan “tiim” hastalarda ila¢ baslanmasi 6nerilmektedir.
JINC 8 kilavuzunda < 60 yas altindaki tiim hipertansif hastalarda tedavi hedefinin yine
AKB’nin 140/90 mmHg altinda tutulmas1 oldugu belirtilmektedir.

ASH/ISH kilavuzunda ise > 80 yas hastalarda tedaviye SKB > 150 mm ve/veya DKB >

(3

90 mmHg ise baslanmasi ve tedavi hedefinin “ ¢ogu hasta icin” < 140/90 mmHg olmasi1
onerilmis, 6zellikle tolere edemeyecek nispeten daha yasl hastalarda hedefin < 150/90 mmHg
olabilecegi belirtilmistir(39).

Arteriyal kan basmcinin 130-139/ 85-89 seviyesinde olmasi “yiiksek normal” olarak
adlandirilmaktadir. Daha onceki kilavuzlarda, hedef organ hasari olan, diyabetik, renal
yetmezlikli veya kardiyovaskiiler hastaligi olup KB “yiiksek normal” seviyesinde olanlarda

ilag kullanilmas1 onerilirken, son kilavuzlarda yukarida sayilan “yiliksek risk grubu” hastalar

30



da dahil olmak {izere ilag tedavisi Onerilmemektedir. Bu hastalarda Onerilen yasam sekli
degisikliginin 6n plana ¢ikarilmasidir.

KB 140-159/ 90-99 mmHg seviyesinde olmasi “evre 1” olarak adlandirilmaktadir.
Daha onceki kilavuzlarda KV risk faktorii ve/veya hedef organ hasari olan ya da ilag dis1
yaklagimlarla kan basinci kontrol edilemeyen Evre 1 hastalarda ilag tedavinin baslanmasi
onerilmekteydi. Son kilavuzlarin vurguladigi 6nemli bir konu 6zellikle komplikasyonsuz
Evre 1 diizeyindeki hipertansiflerde taninin ambulatuvar veya ev Olciimleri ile teyid
edilmesidir(38). Eger hastada hedef organ hasari, diyabetes mellitus (DM), kardiyovaskiiler
hastalik veya kronik bobrek hastaligi varsa Evre 1 hipertansiflerde yasam sekli onerileri ile
birlikte “hemen” ila¢ kullanilmas1 6nerilmektedir. Bunun disindaki hastalarda ise, eger bagka
bir KV risk faktorii yoksa birkag “ay”, var ise birka¢ “hafta” siire ile ila¢ baslamadan sadece
yasam sekli Onerileri ile takip edilebilecegi vurgulanmaktadir. Bu kilavuzun tiim Evre 1
hipertansifler i¢in 6nerdigi tedavi hedefi (hemen tiim yash olmayan hasta gruplarinda oldugu
gibi) KB’nin 140/ 90 mmHg altinda tutulmasidir.

ASH/ISH ise KB 140-149/ 90-99 mmHg aras1 olanlar yine Evre 1 hipertansif olarak
siniflandirilmistir. Bu kilavuzda da genel olarak yasam sekli degisikligine ragmen kan basinci
hala > 140/90 mmHg olan bireylerde farmakolojik tedaviye baslanmasi gerektigi
belirtilmektedir(39).

ESC 2013 HT kilavuzunda(tablo11) KB 160-179/ 100-109 mmHg olmas1 "evre 2" ;
>180/ 110mmHg olmas1 "evre 3" olarak adlandirilmaktadir. Evre 3 hipertansif grup i¢in
baska higbir risk faktorii olmasa bile yasam tarzi degisiklikleri ile beraber hemen ilag
tedavisine baslanmasini onerilir. Evre 2 hipertansif grup icin ESC/ESH kilavuzu hastada
hedef organ hasari, semptomatik KVH, DM veya evre > 4 KBH ya da > 3 kardiyovaskiiler
risk faktorii varsa yasam tarzi degisikligi ile beraber hemen ila¢ tedavisine baslanmasini
onermektedir. Bunun disindaki hastalarda risk faktorii sayis1 < 2 ise c¢ok kisa siire (6zellikle
tanmin teyidi i¢in) sadece yasam sekli degisikligi denenebilir. Ancak ASH/ISH kilavuzunda
kan basinci > 160/100 mmHg olan tiim hastalarda yasam sekli degisikli§inin sonuglari
beklenilmeden ila¢ tedavisine baslanmasi Onerilmektedir. Kan basinci bu diizeyde olan
hastalarda ilaca direk “kombinasyon” tedavisi ile baslanmas1 da Oneriler arasindadir. Tedavi

hedefi yine KB’ nin<140/90 mmHg altinda tutulmasidir.
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Kan basmci (mmHg)

Diger risk  faktorleri, | Yiiksek normal Evre 1 HT Evre 2 HT Evre 3 HT
asemptomatik organ hasar1 | SKB (130-139) | SKB (140-149) | SKB (160-179) | SKB (>180)
veya hastaligi veya DKB 85- | veya DKB 90- | veya DKB 100- Veya
89 99 109 DKB>110
Bagka risk faktorii KB' ye yonelik 1. Birkag¢ hafta 1.YTD
girisim yok YTD 2. Hemen
2.Sonrasinda <140/90
<140/90 hedefleyerek
hedefleyerek KB | KB diisiirticii
diistirticii ilag ilag ekleyin
ekleyin
1-2 1. Birkag hafta | 1. Birkag hafta 1.YTD
YTD YTD 2. Hemen
2.Sonrasinda 2.Sonrasida <140/ 90
<140/90 <140/90 hedefleyerek
hedefleyerek | hedefleyerek KB KB ilag
KB diistiriicii diistirticii ilag ekleyin
ilag ekleyin ekleyin
>3 YTD ve KB' ye | 1. Birkac hafta 1.YTD 1.YTD
yonelik girisim YTD 2.<140/ 90 2. Hemen
yok 2.Sonrasmda hedefleyerek <140/ 90
<140/90 KB ilag ekleyin | hedefleyerek
hedefleyerek KB ilag
KB diisiirticti ekleyin
ilag ekleyin
OH, evre 3 KBH veya| YTD ve KB' ye 1.YTD 1.YTD
diyabet yonelik girisim 2. <140/ 90 2.<140/ 90
yok hedefleyerek | hedefleyerek KB
KB ila¢ ekleyin ilag ekleyin

Semptomatik KVH,evre>4
KBH veya OH/RF'leri olan
diyabet

Tablo 11: HT tedavi hedefleri. YTD:yasam tarz1 degisikligi.(38).

2) Tedavi stratejileri

DS

DS

% Yasam tarzi degisiklikleri

% Farmakoloji tedavi
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Yasam Tarz1 Degisiklikleri

Yiikselmis KB birgok c¢evresel ve genetik faktor ile bu faktorlerin etkilesiminden
kaynaklanmaktadir. Cevresel faktorler icinde (diyet, fiziksel inaktivite, toksinler, psikososyal
faktorler) diyet en 6nemli yeri tutmaktadir. Diyet denilince akla ilk gelen sodyum aliminin
azaltilmas1 ve kilo kaybi gelir. Giincel kilavuzlarda sodyum alimi hipertansif olmayanlarda
2.3 gr/giin, hipertansif ve riskli popiilasyonda ise 1.5 gr/giin ile smirlanmaktadir. Sebze,
meyve, diisiik yagl siit lirlinlerini, posal tahil ve bitkisel kaynakli proteinlerin tiiketiminin
arttirilmasi Onerilir. Akdeniz tipi beslenmenin KV koruyucu etkisi vardir.

Alkol alimi, KB diizeyi, HT prevalansi arasinda lineer iliski vardir Alkol aliminda
artisla inme riski artar. Alkol tiiketiminin erkeklerde giinde 20- 30 gr ve kadmlarda 10- 20 gr’
1 agsmayacak sekilde ilimhi diizeyde tutulmasi oOnerilir. Erkeklerde haftada 140 gr' 1 ve
kadinlarda 80 gr’ 1 gegcmemelidir.

Hipertansif olmayanlarda HT” u 6nlemek, hipertansiflerde KB’ n1 azaltmak i¢in 30- 60
dakika orta-siddette dinamik egzersiz haftanin 5-7 giinii Onerilmektedir. Kilo verme
stratejileri, diyet egitimi, artmug fizik aktivite ve davranigsal yaklasimi da igerecek sekilde
multidisipliner tarzda olmalidir.

Bel cevresi ve VKI tiim hastalarda dl¢iilmelidir. Tiim kilolu hastalara kilo vermeleri
konusunda 6neri sunulmalidir.

Sigara igmenin KV bir risk faktorii oldugu ve birakmanin da inme, miyokart enfarktiisii
iizerine olumlu etkileri bilindigi i¢in sigaray1 biraktirmanin 6nemli bir yasam tarzi degisikligi

oldugu her firsatta hastalara vurgulanmali ve her kontrolde mutlaka sorgulanmalidir.

Farmakolojik Tedavi

Diinya Saghk Orgiitii ise ideal bir antihipertansif ilagtan beklentileri su sekilde
ozetlemektedir:

. Tek basma kullanilabilme, vakalarin biiylik bir boliimiinde normotansif kan

basinci diizeylerini saglayabilme

. Uzun etkili olma, etkili bir doza basit bir sekilde ulasabilme
. Az sayida metabolik ve 6znel yan etki

. Kan basinci diisiiriicii etkinin zaman i¢cinde kaybolmamasi

. Organ hasarmin 6nlenmesi

. Kullanimi ile morbidite ve mortalitenin azalmasi

. Ucuz olmast
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Biiyiik randomize ¢aligmalarda, hipertansif hastalarda antihipertansif tedavinin sagladig:
faydanin en 6nemli kisminin KB diistiriicti etkiden kaynaklandig1 gosterilmistir. Bu yiizden
mevcut tiim kilavuzlar baslangic ila¢ se¢cimi konusunda hemfikir olup 5 grup ilagtan herhangi
birinin veya bunlarin ikili kombinasyonunun segilebilecegini 6nermektedir. Bu 5 grup ilag
diiiretikler, beta blokerler, kalsiyum kanal blokerleri (KKB), anjiotensin doniistiiriicii enzim
(ACE) inhibitorii ve anjiotensin reseptor blokerlerinden (ARB) olugmaktadir(tablo 12). Bu
ilaglarin tiimii hem baslangic hem de idame tedavisi olarak tercih edilebilir. Fakat bu ilag
gruplarindan bazilar1 koroner arter hastaligi, kalp yetersizligi, diyabet ve/veya bobrek

yetersizligi gibi 6zel durum varliginda oncelikli olarak tercih edilebilir.

Diliretikler

Beta blokerler

Kalsiyum kanal blokerleri (KKB)

Anjiotensin donistiiriicii enzim (ACE) inhibitorii
Anjiotensin reseptor blokerlerinden (ARB)
Digerleri

Tablo 12: Hipertansiyon tedavisinde kullanilan ila¢ gruplari

1) Diiiretikler

Diliretikler uzun yillardir antihipertansif tedavinin kose tasidir. Fakat son yillarda tek
ilag olarak regete edilmekten ziyade kombinasyon tedavisinde tercih edilir hale gelmistir. Ote
yandan gilinlimiizde KKB igeren kombinasyonlar diiiretikli kombinasyonlara tercih
edilmektedir. Ditiretiklerin {i¢c major grubu sunlardir.

«  Tiyazid grubu diiiretikler

s Kivrim diuretikleri

+  Potasyum kanal tutucular

Her ditiretik tipi nefronun farkli bir bélgesini etkiler.

« Tiyazid ve Tiyazid Benzeri Diiiretikler (Hidroklorotiyazid, Kklortalidon,
indapamid)

Tiyazid grubu ditiretikler sodyum ve kloriiriin nefronun distal tubiiliisiindeki
reabsorbsiyonunu inhibe ederek gosterir. Sodyum - klor transportunu inhibe edip sodyum geri
alimmi inhibe ederler. Tiazidler ayn1 zamanda potasyum atilimini arttirir. Gasstrointestinal
kanaldan hizlica emilerek 1-2 saat i¢inde diiireze neden olur ve prototip hidroklortiazidte

oldugu gibi 16-24 saat etkinlikleri devam eder. Kivrim diiiretiklerinden daha uzun etkili
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olmasi, etki bolgelerinin farkli olmasi, maksimal etkiye daha diisiik dozda ulagmalar1 ve renal
yetersizlikte azalan etkileri bakimindan kivrim ditiretiklerinden farkli 6zellikleri vardir.

Hidroklorotiyazid ile ilgili olarak giinde 25 mg't asmanin metabolik problemlere neden
oldugu agiktir. Dozu 12,5 mg' dan 25 mg' a ¢ikarmak hiperglisemiyi indiikleyebilecegi gibi
kan basmcinda sadece smirda diisiis saglar. Diisiik doz (12,5 mg) hidroklorotiyazid tam
antihipertansif etki gostermesi 6 haftayi1 bulabilir. ACE inhibitorii ve ARB ile kombinasyon
tedavisi giinlilk dozu 25 mg' a ¢ikarmaktan daha c¢ok tercih edilir. Baglangi¢ tedavisi olarak
diiiretik segilecekse tiyazid ditliretik yerine (or. hidroklorotiyazid) tiyazid benzeri bir diiiretik
(klortalidon, indapamid) 6n planda tercih edilmelidir. Daha yiiksek dozlarda yan etkilerinde
anlamli derecede artis gdzlenir. Ulkemizde zaten izole hidroklorotiyazid preparati olmadig:
icin indapamid baslangic ilag olarak tercih edilebilir. Tek zorunlu kontrendikasyonu gut
hastaligidir.

Yan etki olarak, hipokalemi, hiperkalsemi, hiperiirisemi, glukoz toleransinda bozulma
ve serumda total kolesterol ve LDL diizeyinde yiikselme goriilebilir.

Hipokalemi, diisik doz tiyazid kullamildiginda gereksiz yere asir1 korkulan bir
komplikasyondur. Ozellikle ACE inhibitorii veya ARB gibi potasyum tutucu ajanlarla beraber
kullanildiginda ozellikle renal yetersizlik varsa hiperkalemi riski vardir. Diiiretiklerin
indiikledigi hipokalemi, ventrikiiler aritmilere neden olabilir. Ayrica, tiyazidler nefronun
proksimal tubiiliinde kalsiyumu tutma egilimindedir. Bu yiizden hiperkalsemi riski artar.
Diiiretiklerin konvansiyonel dozlar1 nadiren hipomagnezemi yapar. Ancak hipomagnezemi,
hipokalemi gibi ditiretik tedavisi swrasinda QT uzamasi yaratan aritmilerden sorumlu
tutulmaktadir. Hipomagnezemi, tiazid ditliretige amilorid gibi potasyum tutucu bir ilag
eklenerek onlenebilir.

Tiyazidler, beta bloker ajanlarla kombine edildiginde diyabetojenik etkileri artar.

Metabolik yan etkilerin dnlenmesinde ilk yapilacak olan sey dozun azaltilmasidir. Ek
olarak, diyetten alinan sodyumun azaltilmasi ve potasyumun arttirilmasi hipokalemi sikligini
azaltacaktir. Miimkiinse beta bloker gibi kan lipidlerinde istenmeyen yan etkileri olan
ajanlarla kombine edilmemeli, ACE inhibitorii, ARB veya KKB gibi kan lipidlerini
yiikseltmeyen ajanlarla kombine edilmelidir.

«  Kivrim Diiiretikleri (Furosemid, bumetanid, torsemid)

Kivrim ditiretikleri, henle kulpunun ¢ikan kolunu ¢evreleyen hiicreler aras1 sodyum-
potasyum-klor (Na-K-2Cl) kotransport sistemini inhibe ederek etki eder. Tiyazid grubuna
gore cok daha giicliidiir ve daha hizl etki ederler.Daha fazla idrar voliimii ve daha az sodyum

kayb1 vardir. Ozellikle bobrek fonksiyon bozuklugu ya da kalp yetmezligi olan hastalarda
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kullanilirlar. Hipertansif krizde, sivi yliklenmesi varsa intravendz furosemid kullanilir. Ayrica
kalsiyum atilimini artirdiklar1 i¢in hiperkalsemi tedavisinde de kullanilirlar. Bumetanidin etki
yeri ve yan etkileri de furosemide benzer. Akut pulmoner 6demde kullanilir. ABD' de
hipertansiyon tedavisi i¢in onay almamustir. Torsemidin etki siiresi furosemidden uzundur.
Hipertansiyonda, glinde 5- 10 mg' lik oral dozun maksimum etkiyi gdstermesi i¢in 4-6 hafta
gecmesi gerekir. Eger yiiksek dozlarda kullanilirlarsa hipokalemi, hipokalsemi, hiperiirisemi,
ototoksitite gibi yan etkiler goriilebilir. Genel olarak kalp yetersizliginde daha yiiksek dozlar
kullanilir ve bu yiizden elektrolit dengesizlikleri ve metabolik yan etkiler artar.

« Potasyum Tutucu Diiiretikleri (Spironolakton, amilorid, triamteren,

eplerenon)

Potasyum tutucu diiiretikler, sodyum reabzorbsiyonunu bozarlar ama potasyum atilimini
smirlarlar. Kalp yetersizligi ve hipertansiyonda ciddi ventrikiiler aritmi sikligini azaltirlar.
Spironolakton ve eplerenon reseptor diizeyinde aldosteron blokaji yaparak potasyum tutarlar.
Bu nedenle etkisi aldosteron varligina baglidir. Eplerenon, aldosteron reseptor blokajini1 daha
spesifik olarak bloke eder. Bu sayede spironolakton verilen hastalarda goriilebilen jinekomasti
ve cinsel disfonksiyonu engellerler. ARB' lerin primer aldosteronizm tedavisinde mutlak yeri
vardir.  Ayrica direngli hipertansiyon tedavisinde de potasyum seviyelerinin yakindan
takibiyle kullanilabilir.

Amilorid renal epitel sodyum kanali ilizerinde etkisini gostererek; triamteren ise
sodyum-potasyum kanalin1 inhibe ederek distal ve toplayici tubiillerdeki sodyum
reabsorbsiyonunu azaltir. Kendi basma zayif diiiretik etki gosterir. Genelde tiyazidlerle
kombine edilir.

Potasyum tutucu diiiretikler, ACE inhibitorleri ile birlikte ya da bobrek yetmezligi olan
hastalarda kullanildiginda ciddi hiperkalemiye sebep verebilirler. Spironolakton kullanimi,
gastrointestinal semptomlar, yorgunluk, jinekomasti ve impotans gibi doza bagl yan etkilere

yol agabilir.

2) Beta-blokerler (Karvedilol, metoprolol, bisoprolol)

Beta-adrenerjik reseptor antagonistleri, kalpte ve jukstaglomeruler aparatusta, agonistin
beta-reseptorlere baglanmasini selektif ve kompetetif olarak inhibe ederek sempatik etkiyi
azaltirlar. Sonug olarak kan basmncini kalp debisi ve renin sekresyonunu azaltarak diistiriirler.
Anjina, post-miyokard infarktiisii, tasiaritmiler ve kalp yetmezligi beta-blokerler i¢cin zorunlu
endikasyonlardir. Zorunlu kontrendikasyonlar, astim, ikinci-liglincii derece atriyoventrikiiler

bloktur. Muhtemel kontrendikasyonlar dislipidemi, diyabet, atlet hastalar ve periferik damar
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hastaligidir. Yan etki olarak lipid profilinin bozulmasi1 ve glukoz toleransinda azalma
goriilebilir. Kan basincmi azaltmak i¢in beta blokerler ,kalsiyum kanal blokerleri, alfa
blokerleri, santral aktivasyon gosteren ajanlar ile kombine edilebilir. Beta blokerler renin
aktivitesini azalttigindan ACE inhibitorii veya ARB' ler ile kombinasyonlar1t mantikli degildir.

Beta bloker- tiyazid kombinasyonu diyabet gelisim riskini arttirir.

3) Kalsiyum Kanal Blokerleri (Amlodipidin, lasidipin)

Periferik vaskiiler direnci dislirerek ve vazodilatasyon yaparak etki gosterirler.
Hipertansiyon ve anjina i¢in en sik kullanilan ajanlar arasindadwr. Kimyasal olarak
dihidropiridinler ve nondihidropiridinler olarak siniflandirilabilir. Ortak o6zellikleri L-tipi
kalsiyum kanallarinin selektif inhibisyonudur. Bunun disinda, kalsiyum kanallarindaki degisik
baglanma bolgeleri ve vaskiiler selektiflik farliliklaridir. Ek olarak, nondihidropiridin ilaglar
olan verapamil ve diltiazem kalp dokusunda etki eder ve kalp kontraktilitesini, siniis digiimii
iletimini ve atriyoventrikiiler iletimi azaltir. Ayni1 zamanda arteryel vazodilatatorlerdir. Kan
basmcini kontrol etmek agisindan etkinlikleri aynidir ancak etki mekanizmalar1 farklidir Buna
karsilik, dihidropiridinler, kan basmcini primer olarak sistemik damar direncini azaltarak
diistiriirler.

Dihidropiridin grubu kalsiyum kanal blokerleri ,yash hipertansiflerde, izole sistolik
hipertansiyonu ve anjinasi olan hastalarda kullanilabilir. Birlikte atriyal fibrilasyon varsa,
verapamil ve diltiazem gibi hiz azaltic1 ilaglar yararlidir. Ozellikle dihidropiridinler icin
periferik vaskiiler hastalik muhtemel bir endikasyondur. Kalp blogu ve kalp yetmezligi
nondihidropiridin grubu i¢in kontrendikasyon olustururken, iskemik kalp hastali§1 olanlarda
nifedipin gibi kisa etkili dihidropiridin grubu ilaglar refleks tasikardiye yol actiklari icin
kontrendikasyon olusturur.

Yan etki olarak konstipasyon ve atriyoventrikiiler blok verapamilin en 6nemli yan
etkileridir. Dihidropiridin grubunda ise yan etki olarak daha ¢ok bas agrisi, flushing ve 6dem

goriiliir.

4) Anjiyotensin Déniistiiriicii Enzim Inhibitérleri (Kaptopril, ramipril,perindopril,
lisinopril)

Anjiyotensin doniistiiriici enzim(ACE) inhibisyonu anjiyotensin-2'in kompleks ve
yaygin etkilerini azaltarak etkisini gosterir. ACE aktivitesi biiyiik oranda akcigerin vaskiiler
endotelinde goriiliir. Fakat koroner arterleri de iceren tiim vaskiiler yataklarda goriilebilir.

Anjiyotensin 1 karacigerde anjiyotensinojenden renin enziminin yardimiyla olusur. ACE
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sadece anjiyotensin 1'i anjiyotensin-2'e ¢evirmekle kalmaz, ayni zamanda bradikininin
yikimmni inaktive eder. ACE inhibisyonu anjiyotensin yapiminda ve bradikinin yikiminda

azalma sonucu vazodilatasyon etkisi yaratir.

Anjivotensinojen ————  Anjiyotensin | ——- Anjivotensin-2

[ |

Renin ACE ()
G
ACE inhibitorleri ARB

Sekil 3: Anjiyotensin doniistiiriicii enzim inhibitorii ve Anjiyotensin-2 reseptor

antagonistlerinin etki mekanizmasi

Dolasimda anjiyotensin-2 diizeylerinin azalmasi, bu peptid tarafindan olusturulan direkt
vazokonstriiksiyonu ortadan kaldirir. Bu ilaglar, kalp, beyin, bobrek ve damar duvarlar1 gibi
degisik dokularda ACE’ nin aktivitesini inhibe ederler. ~ Antihipertansif etki, kalp debisinde
degisiklik olmaksizin sistemik damar direncinde diisiise baghdir. Kan basincidaki diisiisiin
onemli bir bolumu kininlerin vazodilatator etkilerine baghdir. Ayrica, aldosteron
sekresyonunda azalma, sempatik sinir sistemi aktivasyonunun baskilanmasi, endojen
endotelin sekresyonunun baskilanmasi ve endotel fonksiyonunda diizelme gibi diger bir ¢cok
etki, kan basmcinin diismesinde etkili olur. ACE inhibitorleri, kan basmcint iki vital organ
olan kalp ve bobreklerin fonksiyonunu korumaya egilimli bir sekilde distiriir. Kalp
yetmezligi,hipertansiyon, sol ventrikiil disfonksiyonu, postmiyokard enfarktiis durumu ve
diyabetik nefropati, ACE inhibitorlerinin kullanimi i¢in zorunlu endikasyonlardir. Gebelik,
bilateral renal arter darlig1 ve hiperkalemi zorunlu kontrendikasyonlardir. En sik rastlanan yan
etki Okstiriiktiir. Bu durumda ARB tedavisine gegilir. Hiperkalemi, ACE inhibitorlerinin
ozellikle aldosteron antagonistleri, ARB' ler ve potasyum tutucu diiiretikler ile birlikte veya
renal yetersizlik varken verildigi durumlarda artmistir. Anjioddem nadir olmasma ragmen
yasami tehdit eden bir komplikasyondur. ACE inhibitorleri, glukoz toleransi, kan {irik asit ve
kolesterol seviyelerini degistirmediginden hipertansiyonda kullanimi ¢ok yaygindir.

Farmakokinetik agidan bakildiginda ii¢ grup ACE inh. vardir. ilk grup kaptopril
tatarindan temsil edilir. Kaptopril, hipertansiyonda giinliik dozu 25- 50 mg olup, oral yoldan
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giinde 2 ya da 3 kez verilir. Maksimum biyoyararlanim i¢in a¢ karnma alinmalidir. Notropeni
yan etkisi goriilebilir. Piyasadaki ilk ajan olmasina ragmen giinde 3 kez kullanim gereksinimi
yiiziinden kullanimi yaygin degildir. Sonraki kategori enalaprilin prototipi oldugu
proilaglardan olusur. Bu ilaglar hepatik metabolizma tarafindan aktif hale gelir. Ugiincii grup,
suda ¢oziinen ve bobreklerden siiziilmeden atilan lisinopril ile temsil edilir. Genel olarak

birbiriyle karsilastirildiklarinda hi¢ bir ajanin birbirine iistiinliigii yoktur.

5) Anjiyotensin-2 Reseptor Blokerleri (Losartan, kandesartan, valsartan,
telmisartan,olmesartan)

Anjiyotensin-2 reseptor blokerleri, anjiyotensin-2’ yi spesifik reseptoriinden ayirir ve
bilinen tiim etkilerini antagonize ederek sistemik damar direncinde azalmaya neden olur. ACE
inhibitdrlerinin tersine, kinin diizeylerinde artis olmaz ve bu ilaglar 6ksiiriigli provoke etmez.

ARB'ler az yan etkilerinin olmasi nedeniyle ACE inhibitorlerini tolere edemeyen
hipertansif hastalarda bu ilaglar ilk segilecek ila¢ grubudur. Ayrica mikroalbiiminiirisi
bulunan diyabetik hastalarda da tercih edilebilir. Kontrendikasyonlari, ACE inhibitérleri i¢in
kontrendike olarak kabul edilen durumlar ile aynidir. Bu ilag grubunda yan etki profili

olduke¢a diisiik olmakla beraber, hiperkalemi ve hipotansiyon goriilebilmektedir.

6) Diger Ilaclar:
% Adrenerjik reseptor blokerleri
v' Alfa adrenerjik reseptor blokerleri
«  Selektif (prozosin, terozosin ve doksazosin)
*  Non selektif( fentolamin, fenoksibenzamin)
v' Beta adrenerjik reseptor blokerleri (karvedilol, metoprolol, bisoprolol)
v' Alfa ve beta adrenerjik reseptor blokerleri (Labetolol)
*  Renin inhibitorleri(aliskiren)
<  Sempatolitikler
v Santral etkili sempatolitikler (rezerpin, metildopa,klonidin)
v" Ganglion blokerleri(trimetafan)
v' Adrenerjik néron blokerleri(Guanetedin, guanadrel)
% Vazodilatatorler
v' Potasyum kanal agicilar (Nikorandil, diazoksit)

v' Damar diiz kas1 gevseticileri( sodyum nitropurusid, hidralazin)
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Alfa-adrenerjik reseptér antagonistlerinden prozosin, terozosin ve doksazosin
bulunmaktadir. Avantajlari, metabolik veya lipid yan etkilerinin olmamasidir. Bazen uyku
hali, diyare, postural hipotansiyon ve tasikardi yapabilir. Bu sinifin farkli {iyeleri arasinda
major farklar etki stiresi ile iligskilidir. Bu anlamda giinde bir kez kullanilan doksazoksin
onerilebilir. Prostat hipertrofisinin bulunmasi alfa-blokerlerin kullanimi i¢in zorunlu bir
endikasyondur. Muhtemel endikasyonlar dislipidemi ve glukoz intoleransidir. Ortostatik
hipotansiyonun varligi tek muhtemel kontrendikasyondur.

Reninin dogrudan aktivasyon bolgesinde inhibitorii olan aliskiren, monoterapi olarak ve
diger antihipertansif ajanlarla kombinasyon halinde hipertansif hastalarin tedavisi i¢in
kullanilmaktadir. Bugiine kadar elde edilen kanitlar gostermistir ki, aliskiren tek basina
kullanildiginda gen¢ ve yaslt hipertansif hastalarda kan basinci diisiiriicti etkiye; bir tiazid
diiiretik ile birlikte verildiginde, diger bolgelerde bir RAS blokeri ile birlikte veya bir
kalsiyum kanal blokeri ile kombinasyon halinde kullanildiginda daha yiiksek antihipertansif
etkiye sahiptir ve kombinasyon tedavisininin uzun siire uygulanmasinin liriner protein atilimi
gibi klinik belirti gostermeyen organ hasarinda ve B-tip natriiiretik peptidler gibi kalp
yetmezliginin prognostik biyomarkerlarin iizerinde olumlu etkisi vardir.

Santral etki gosteren ajanlardan rezerpinin diisiik dozda kullanim kolaylhigi vardir.
Etkinin baslamasi ve sonlanmasi ¢ok yavastir, haftalar siirebilir. Metildopa, istenmeyen
santral semptomlari, ciddi hepatik ve hematolojik yan etkileri olmasina ragmen halen siklikla
kullanilmaktadir. Gebelikte ve diger ilaclarla kombine olarak giivenli bir sekilde
kullanilabilir.

Hidralazin ve minoksidil gii¢lii arteriyolar vazodilatatorlerdir. Refleks tasikardi, sodyum
tutulumuna baglh kalp debisinde artis ve anjina gelisme olasili§1 nedeniyle giiniimiizde pek
tercih edilmezler.

Guanetidin gibi periferik norepinefrin noronlarin1 bosaltan ilaglar, hastalar tarafindan iyi

tolere edilmedikleri i¢in gliniimiizde pek kullanilmazlar.
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flac Kesin Olasi

Diliretikler(tiyazidler) Gut Metabolik sendrom
Glukoz intoleransi
Gebelik
Hiperkalsemi
Hipokalemi

Beta-blokerler Astim Metabolik sendrom

AV blok(2. ve 3. derece) Glukoz intoleransi
Sporcular ve fiziksel
olarak aktif olanlar
Kronik tikayic1 akciger
hastalig1 olanlar

Kalsiyum kanal blokerleri Tagiaritmi
(dihidropiridinler) Kalp yetersizligi
Kalsiyum kanal blokerleri AV blok (2. ve 3. derece,
trifasikiiler blok)
ACE inhibitorleri Gebelik Cocuk dogurma olasilig1
Hiperkalemi olan kadinlar

Anjiyondrotik 6dem
Bilateral renal arter darlig:

Anjitensin reseptOr blokerleri | Gebelik Cocuk dogurma olasiligi
Hiperkalemi olan kadnlar
Bilateral renal arter darlig:

Aldosteron reseptor | Akut ve ciddi bobrek yetersizligi

blokerleri Hiperkalemi

Tablo 13: Hipertansiyon tedavisinde kullanilan ilaglarm  kesin  ve  olas1

kontrendikasyonlari(38).

Klinik pratikte hastalarin ¢cogunda hedef degere ulagmak i¢cin kombinasyon zaten
gerektiginden tedaviye hangi ilagla baslanmasinin ¢ok da 6nemli olmadig1 6ne siiriilmektedir.
Hedef degere ulasilan bireylerde (KB < 140/90) ortaya ¢ikan fayda biiyiik 6l¢iide kullanilan
tedavi tipinden bagimsizdir. Bu nedenle kombinasyon tedavisinin 6nemi yeni kilavuzlarda
artan 6l¢tide vurgulanmaktadir(sekil 4). Tiim bunlarm yan1 sira kombine kullanimda en biiyiik
beklenti daha gii¢lii kan basinci diisiisii yan1 sira daha az metabolik yan etki ya da iistiin

metabolik koruma yoniindedir.
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Sekil 4: Antihipertansif ilag siiflarinin olas1 kombinasyonlar:

1-Yesil surekli cizgiler tercih edilen kombinasyonlari, yesil kesik ¢izgiler yararli
kombinasyonlar1, siyah kesik ¢izgiler olast kombinasyonlari, kirmizi siirekli ¢izgi
onerilmeyen kombinasyonlar1 gostermektedir. 2-Normal kosullarda BB’ler ile KKB’lerinden

yalnizca dihidropiridin grubu kombine edilmelidir(38).

2.5.4. OZEL DURUMLARDA TEDAVi ONERILERI

1) Beyaz Onliik Hipertansiyonu

Evde ve ambulatuvar kan basinci normal (<135/85 mmHg) olmasma kars, ofis
Olciimlerinin yiiksek olmasi ile karakterize bir durumdur. Son ¢alismalar bu grupta da yasam
tarz1 degisiklikleri ve ilac tedavisi ile kan basincinmi diisiirmenin KV olaylar1 azaltmada etkili
oldugunu gostermistir. ESC/ ESH-2013 kilavuzunda beyaz onliik hipertansiyonu olanlarda ek
risk faktorii varliginda yasam tarzi degisikliklerine ilave olarak ilag tedavisi Onerilirken, risk
faktorii olmayan hastalarda tedavinin yasam tarzi degisiklikleri ile sinirlandirilmasi ve yakin

takip edilmesi 6nerilmektedir(38).

2) Maskeli Hipertansiyon
Izole ambulatuvar HT olarak da bilinen maskeli HT; ev ve giindiiz ambulatuar kan
basinci Ol¢timii yiiksek (> 135/85 mmHg) olmasima ragmen ofis 6l¢timlerinin <140/90 mmHg

oldugu durumdur. Ofis hipertansiyonu ile benzer KV riske sahiptir. Bunun i¢in KB’nin
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diistiriilmesi onerilmektedir. ESC/ESH-2013’de Sinif Ila Oneri ile yasam tarz1 degisiklikleri

ve ilag tedavisi tavsiye edilmektedir(38).

3) Gebelerde Hipertansiyon

Gebelikle birlikte sistemik HT’ nun varligit maternal ve perinatal mortalite ve
morbiditenin 6nemli nedenlerinden biridir. Gebelikte siddetli HT(> 160/110 mmHg)
varliginda tedavinin gerekliligi ve faydasi konusunda goriis birligi mevcut iken hafif-orta
HTda (< 160/110 mmHg) tedavinin faydasi kesin degildir. Gebelikte ila¢c tedavisi i¢in
secenekler sinirlidir. ACE inhibitorleri, ARB, renin inhibitorleri kesinlikle kullanilmamalidir.
BB ve diiiretikler dikkatli kullanilmalidir. Kullanimi 6nerilen ilaglar ise: metildopa, labetolol
ve nifedipindir. Acil durumda kullanilacak ilaclar iv labetolol, sodyum nitroprusid ve

nitrogliserindir(38).

4) Diyabet ve Hipertansiyon

Yiiksek KB degerleri tip 1 ve tip 2 DM i¢in yaygin bir 6zelliktir. Ayrica maskeli HT
nadir olmayan bir durumdur. Bunun i¢in ambulatuar kan basinci 6l¢iimii, DM hastalar1 i¢in
onemlidir. Genel olarak biitiin kilavuzlar diyabetik bir hastada >140/90 mmHg KB
degerlerinde tedavi baglanmasini 6nermektedir. Fakat tedavi hedefi olarak kilavuzlar arasinda
farkliliklar mevcuttur. ESC/ESH 2013 kilavuzu 140/85 mmHg , JNC 8 ve ASH/ISH 2014
kilavuzu 140/90mm Hg, Kanada Hipertansiyon Egitim Programu (CHEP) 2014 kilavuzu
130/80mm Hg, Amerika Diyabet Birligi (ADA )2014 kilavuzu 140/80 mmHg degerlerini
hedeflemektedir. Biitiin antihipertansif ilaclar kullanilabilir. Fakat 6zellikle mikroalbuminuri

ve proteiniiri varliginda ACE inhibitorleri, ARB, renin inhibitorleri tercih edilebilir(38).

5) Hipertansiyon ve Metabolik Sendrom

KB >140/90 mmHg olmasi durumunda, hedef degeri <140/90 olacak sekilde tedaviye
baslanmalidir. Biitiin metabolik sendromlu hastalara YTD (6zelikle kilo verme ve fiziksel
aktivite) onerilmelidir. YTD sadece KB diisiisii iizerine degil metabolik bozukluklar iizerine
ve DM gelisimini geciktirme {izerine olumlu katkida bulunur. Metabolik sendrom
prediyabetik bir durum oldugu i¢in insiilin direncini diizelten veya en azindan
kotiilestirmeyen ilaglar (ACE inhibitorleri, ARB, renin inhibitorleri ve KKB) tercih edilebilir.
Diiiretikler ve betablokerler ilk ilag olarak degil ek ilag olarak diisiiniilebilir. Diiiretik olarak

potasyum tutucu 6zelligi olanlar tercih edilebilir(38).

43



6) Hipertansiyon ve Nefropati

Nefropati varliginda SKB’nin < 140 mmHg olmas1 hedeflenmelidir. Asikar proteinuri
varsa, SKB ‘nin 130 mmHg’ nin altina indirilmesi disiiniilebilir. Bu durumda glomeriiler
filtrasyon takibi yapilmalidir. ACE inhibitorleri, ARB, renin inhibitorleri albliminiiriyi
azaltmada diger antihipertansiflere gore daha etkilidir. Bu nedenle mikroalbiiminiirisi veya
asikar proteiniirisi olan HT hastalarinda tercih edilmelidir. Kan basinci hedeflerine ulagmak
icin ¢ogu kez kombinasyon tedavisi gerekir. ACE inhibitorleri, ARB, renin inhibitorleri ilag
gruplarindan ikili ilag kombinasyonu Onerilmemektedir. Kronik bdbrek yetersizliginde
aldosteron antagonistleri ve ACE inhibitorleri, ARB, renin inhibitorleri birlikte kullanima,

hiperkalemi riski nedeniyle dnerilmemektedir(38).

7) Hipertansiyon ve Kalp Hastahklar

Koroner arter hastaliginda SKB> 140 mmHg olmas1 koroner arter hastaliginin énemli
risk faktorlerindendir. Tedavi hedefi olarak SKB< 140 mmHg hedeflenmelidir. Yeni
gecirilmis miyokard enfarktiis hastalar1 i¢cin tedavi tercihinin beta blokerlerden yana
kullanilmas1 onerilmektedir. Diger hasta gruplarinda biitiin antihipertansif ajanlar verilebilir.
Semptomatik (anjinasi olanlarda) hastalarda BB' ler ve KKB’ ler tercih edilebilir. Kalp
yetersizligi, HT” un tetikledigi klinik durumlardan biridir. Antihipertansif tedavinin en
belirgin faydas: KY gelisimini 6nlemek tlizerinedir. Bu fayda diiiretikler, BB, ACE inhibitorii
ve ARB’ ler ve az da olsa KKB’ ler tarafindan saglanmaktadir. Kalp yetersizligi hastalarinda
mortaliteyi ve hastane yatisini azaltmak i¢in diiiretikler, BB, ACE Inhibitorii /ARB ve/veya
mineralokortikoid reseptor antagonistiMRA) Onerilmektedir. Korunmus ejeksiyon
fraksiyonlu kalp yetmezligi hastalarinda antihipertansif ilaglar i¢in grup farkma dair bir kanit
yoktur. Kan basincmi 140 mmHg civarina diisiirecek herhangi bir tedavi verilebilir.
Semptomlar i¢in uygun tedavi (konjesyon i¢in diiiretik ve kalp hiz1 kontrolii i¢in beta bloker)

verilmelidir(38).

8) Hipertansiyon ve Atriyal Fibrilasyon

Hipertansiyon atriyum fibrilasyonlu hastalarda en sik eslik eden klinik durumdur. HT,
atriyal fibrilasyon(AF) icin geri doniislii bir nedensel faktordiir. Hizli ventrikul cevapli AF
hastalarinda antihipertansif tedavi olarak BB veya nondihidropridin grubu KKB’ler tercih
edilebilir. Yeni ve rekiirren AF gelisimini onlemek i¢cin ACE inhibitorii veya ARB’ lerin
faydali oldugu gosterilmis ve kilavuz Onerisi olarak verilmistir. Ayn1 fayda kalp yetersizligi

hastalarinda BB ve MRA tarafindan saglanmaktadir(38).
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9) Sol Ventrikiil Hipertrofisi

Sol ventrikiil hipertrofisi ozellikle konsantrik hipertrofi KV risk ile yakindan iliskilidir.
Sol ventrikiil hipertrofisi olan biitiin hipertansif hastalara antihipertansif tedavi baslanmalidir.
Tedavide Oncelikli olarak sol ventrikiil hipertrofisini daha etkili gerilettigi gdsterilmis olan

ACE nhibitorii, ARB ve KKB tercih edilebilir (ESC/ESH 2013, Smif I1a) (38).

10) Karotis Arter Hastahg ve Periferik Arter Hastahg:

Karotis aterosklerozu varliginda, KKB ve ACE inhibitorlerinin kullanilmasi
disiiniilmelidir. Ciinkii bu ajanlarin aterosklerozun ilerlemesini diiiretik ve beta blokerlerden
daha etkili geciktirdigi gosterilmistir. ESC 2013 kilavuzu nabiz dalga hizi 6l¢iimiinde altin
standart olan karotis- femoral nabiz dalga hizina gbre nabiz dalga hizi> 10 m/ s’nin iizerinde
olan hipertansif hastalarda kan basmcinin siirekli olarak 140/90 mm Hg’ nin altinda tutulmasi
kosuluyla, tiim antihipertansif ilaclarm kullanilabilecegi 6nerisinde bulunmustur. Periferik
arter hastalig1 olan hipertansif hastalarda hedef < 140/90 mmHg olacak sekilde antihipertansif
tedavi baglanmalidir(sinif I). Beta blokerler iyi1 bir takip ile hipertansif periferik arter hastaligi
hastalarinda da kullanilabilir(smnif 1Ib)(38).

11) Direngli Hipertansiyon

Yasam tarzi degisikliklerine ek olarak birisi diiiretik olmak {izere en az g
antihipertansif ajan kullanmasma ragmen KB degerlerinin < 140/90 mmHg hedefine
ulagilamadigi hastalar i¢in bu ifade kullanilir. Bu durumda ek ilag¢ olarak MRA, alfa-1-bloker,
doksazosin ve amilorid diisiiniilebilir. Ila¢ tedavisinin etkisiz oldugu durumlarda renal
denervasyon ve baroreseptodr stimiilasyonu gibi girisimsel tedaviler diistiniilebilir (smif IIb).
Girisimsel tedaviler deneyimli merkezlerde ve ambulatuar KB o6l¢timii ile kanitlanmis KB

degerleri > 160/110 olan gergek direngli HT i¢in kullanilmalidir(38).

12) Malign Hipertansiyon

Cok ytiksek KB degerlerinin eslik eden iskemik organ hasar1 (goz, bobrek, kalp, beyin)
varligini ifade eden hipertansif acil bir durumdur. Tedavide KB degerlerinin ani ve yogun bir
sekilde diistiriilmesi Onerilmez. Vendz yolla labetolol, nitroprusid, nitrat ve furosemid

infiizyonu tedavi i¢in tercih edilebilir(38).
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13) Hipertansiyon ve Serebrovaskiiler Hastahklar

Inme veya gecici iskemik atak dykiisii olanlara sistolik KB >140-159 mmHg arasinda
olsa bile antihipertansif tedavi baslanmalidir (smif I). Hedef KB degeri <140/90 mmHg
olarak degerlendirilmelidir. Yashlarda hedef deger biraz daha yiiksek tutulabilir. Inmenin
onlenmesinde kan basmcinin etkili diigiiren herhangi bir antihipertansif rejim Onerilebilir.

KKB’ nin inmenin énlenmesinde biraz daha etkili oldugu gdsterilmistir(38).

14) Hipertansif Acil ve Ivedi Durum

Hipertansif acil: belirgin SKB (> 180mmHg) veya DKB (> 120mmHg) yiiksekligine
bagli progresif organ hasarinin (major ndrolojik degisiklikler, hipertansif ensefalopati,
serebral infarkt, intrakraniyal kanama, akut kalp yetersizligi, akut akciger Odemi, aort
diseksiyonu, renal yetersizlik ve eklampsi) olmasi seklinde tarif edilir. Organ hasar1 olmadan
belirgin KB yiiksekligi varligma ise hipertansif ivedi durum denir. Daha ¢ok tedavinin
aksatilmasma veya anksiyeteye baglidir. Tedavinin yeniden baglanmasi, artirilmasi veya
anksiyetenin giderilmesi ile tedavi edilebilir. Hipertansif acil durumlarda tedavi organ
hasarmin tipine gore degisir. Akut inme varliginda kan basinci diisiiriilmesi 0nerilmezken
(smf III, kanit diizeyi B), akut akciger 6demi ve aort diseksiyonu varliginda acil ve hizli bir
KB diisiiriilmesi 6nerilmektedir. Diger durumlarda ilk saatlerde < % 25 kan basinci diisiisii

olacak sekilde acil bir tedavi 6nerilmektedir(38).

15) Hipertansiyon Tedavisinde Yeni Gelismeler ve Cihaz Tedavisi

Sempatik hiperaktivasyonun HT’ un farkl tiirlerinin patogenezinde onemli bir yere
sahip oldugu bilinen bir gercektir. Bu hiperaktivasyonun gerek santral sinir sisteminin
modiilasyonu yontemiyle (karotis) gerekse de periferden ablasyon yontemiyle (renal) blokaj1
tedavideki temel prensiptir. Tedavi sonucunda norojenik vazokonstriksiyon azalmakta ve
normal kan basmci natriiirez iliskisi normallesmektedir. Ila¢ tedavisinin etkili olmamasi
durumunda, renal denervasyon ve baroreseptdr stimiilasyonu gibi invaziv girisimler
diisiiniilebilir(sif I1Ib kanit C). Invaziv yaklasimlarm, yalnizca gergekten direngli
hipertansiyonu olan ve klinik SKB >160 mmHg veya DKB >110 mmHg olup KB artis1
ambulatuar kan basinci 6l¢timii ile dogrulanan hastalar i¢in diisiiniilmesi 6nerilir( siif I,kanit
diizeyi C). Renal denervasyon ve baroreseptor stimiilasyonunun uzun dénem etkinligi ve
giivenilirligine dair daha fazla kanit elde edilene kadar, bu islemlerin deneyimli operatorler
tarafindan yapilmast ve tani ve izlemin hipertansiyon merkezleriyle smirli kalmasi

onerilir(sinif I, kanit diizeyi C)(38).
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2.6. ARTERIYEL SERTLIK

Glinlimiizde en 6nemli mortalite ve morbidite nedenlerinden birisinin kardiyovaskiiler
sistem hastaliklar1 oldugu bilinmektedir. Biiyiik arter patolojileri kardiyovaskiiler mortalite ve
morbiditenin asil nedeni olarak karsimiza c¢ikmaktadir. Giliniimiizde biiyiik arterlerde
ateroskleroz gibi yapisal ve fonksiyonel degisikliklerin patolojik olarak baslangici ve
ilerlemesi tam olarak anlagilamamistir. Ateroskleroz gelisiminin ve ¢cogu KV risk faktoriiniin
sinsi Ozellikte olmasindan dolayi, arteriyel degisikliklerin, fonksiyonel veya yapisal
lezyonlarin erken tanmmasi, klinik komplikasyonlar agisindan yiiksek riskli bireylerin
belirlenmesinde yardimci olabilir. Onceleri biiyiik arterlerin sadece organ ve dokulara kani
tasima gorevleri oldugu diistiniilirken, son zamanlarda yapilan ¢alismalarda biiyiik arterlerin
i¢c liimenini saran endotel tabakasmin parakrin, otokrin, endokrin fonksiyonlarinin varligi 6ne
cikmistir. Endotel tabakasi, vaskiiler fonksiyonlarin diizenlenmesinde onemlidir. Biiyiik
arterler pulsatil kan1 tamponlama yetenegine sahiptir. Biiyiik arterlerin bu mekanik 6zellikteki
fonksiyonu fizyopatolojide 6nemlidir.

Pek cok madde elastik, kat1 veya visk6z siviya uyan ozellikler gosterir. Arteriyel yapi
icerdigi siv1 ve elastik 6zelligi sayesinde visko-elastiktir. Arteriyel sertlik damar duvarmin

visko-elastik 6zelliklerini tanimlamak i¢in en sik kullanilan terimdir.

Arteriyel kompliyans Arteriyel kompliyans

/ —
"I:_"-““:-:.__ e

Periferik direng

\/ sol ventrikil diyastol

Sekil 5: Sistol ve diyastol sirasinda arteryel kompliyans(52)

Sol ventrikidl sistol

2.6.1. TERMINOLOJI
o Birim alana diisen kuvvete ‘stres denir.
. Meydana gelen deformasyonun normal haline oranma ise ‘strain veya

gerilme‘ ad1 verilir ve (%) ile ifade edilir.
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. Bir cisim, kuvvet onu hareket ettirmeden uygulandiginda olusan
deformasyon sonrasi eski halini alabiliyorsa ‘elastik‘tir.

. Strain-stress iliskisinin egrisi elastisite modiilii olarak adlandirilir. Young
modiili  olarak da bilinir(sekil 6). Elastisite modiilii, elastik
deformasyondaki birim uzama basma gerilme olarak tanimlanir. Yani, bir
cisime kuvvet uygulayip geri ¢ektikten sonra, cisimde olusan gerilme ve
sekil degistirme arasindaki orandir(49-51). Elastisite modiiliiniin birimi
N/m”dir.

Elastisite Modiilii ( ££') =Normal Gerilme ( &) / Birim Uzama ( €)

Young's modulus

Strai [+ J

AL/L ' - \ [ Stress_ /A
( () Strain ﬂL.ﬂ""L

Stress

F7a — i F—— /A

[

AL

Sekil 6: Young modiilii(52)

Arteriyel damarlarin biyolojisinde mekanik stres basing olarak, strain ise ¢apta meydana

gelen gerginlik olarak temsil edilir.

Resim 5: NDH ve arter iligkisi (52).
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o Arteriyel kompliyans, arteryel duvarin genisleyebilme yetenegidir. Basing
degisimindeki mutlak voliim degisikligidir.
C= AV/ AP (cm’.mmHg™)

° Arteriyel distensibilite, belirli bir basing artisindaki rélatif cap
degisimidir.
distensibilite= AD/ AP. D mmHg™ (Cap farky/basing farki X cap )

o Elastisitenin tersi sertlik (stiffness) olarak adlandirilir Elastisite ve sertlik

nitel terimlerdir. Nicel karsiliklar1 'esneklik ve distensibilite'dir(51).

Stresin biiylikliigli maddelerde olusan deformasyonun temel belirleyicisidir. Artmis
aortik sertlik ya da azalmis distensibilite, damar sisteminin yaygin aterosklerotik tutulumunun
gostergesidir. Arteriyel sertlik olarak kullanilan bu terim arteriyel esneklik, distensibilite ya

da elastisitede azalma seklinde de kullanilabilir.

2.6.2. FIZYOPATOLOJI

Insan viicudunda dokularin organizasyonu igin hiicre- hiicre baglantilar1 ve hiicre-
matriks baglantilar1 bulunur. Hiicre- hiicre baglantilar1 dokularin birbirine temasi ile miimkiin
olurken, hiicre- matriks baglantisin1 ekstraseliiler matriks(ECM) saglar. ECM, hiicreler
arasii dolduran, ¢esitli protein ve polisakkaritlerden olusmustur ve dokulara destek saglar.
Hiicrelerin sekil ve fonksiyonunda, gelisiminde, ¢ogalmasinda, canliligini siirdiirmesinde ve
gociinde gorev yapmaktadir. ECM molekiillerin igerigi bulundugu dokunun fonksiyonuna
gore degisir.

ECM molekiilleri ikiye ayrilir.

1.Glikozaminglikanlar (GAG) : Hiyaliironik asit, kondritin siilfat depozitleri, heparan
silfat, dermatan silfat, keratan siilfat.

Kimyasal haberlesmede gorev yaparlar. Dokularda sikistirici kuvvetlere karst direng
rolii vardir.

2.Fibroz proteinler: (Kollojen, elastin, fibronektin, laminin, integrin)

Kollojen fibriller gerilme giiciinii, gerekli saglamligi; elastin fibriller matrikse
vizkoelastikligi; fibronektin ve lamininler hiicrelerin matriksin uygun yerlerine tutunmasini
saglarlar.

Arteriyel sertlesme biiylik arterlerde olusan bazi yapisal ve islevsel degisikliklerin

sonucunda ortaya c¢ikar. Cok Onemli role sahip kollojen ve elastin matriks proteini aort
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duvarinda da bulunur. Bu iki proteinin herhangi birindeki eksiklik sonucu aort patolojileri
ortaya c¢ikar(52,53).

Damar duvarindaki ekstraseliiler matriksin sertlesmesinden ve kalinlasmasindan
kondritin siilfat depozitleri, heparan siilfat, proteoglikanlar ve fibronektin sorumludur. Bu
molekiiller arasi baglantilarin bozulmasi kollajen igerigin artmasina yol agar, elastin ag1
par¢alanir ve  diizensizlik olur, elastin lifleri kopar. Damar endotelinin islev kaybi,
vazodilatator salgilanmasinda azalma; vazokonstriiktor salgilanmasinda artis ve buna bagh
diiz kas reaktivitesinin degigsmesi sonucu damar esnekliginde azalma ile sertlikte artigla giden

degisiklikler sonucu olabilir(54,55).

Media: VShC
artisl, kollajen,
AGE s, MMP ve
clastin azalinasi

Endotelyal disfonksivon
Permeabiliteyi arttinr

Lutima: Adventisva:
Kollajen artgi, AGE's = -

MP. Iskositler, [-CAM. ?ﬁ“ﬂgf“ ::ﬂ_l&L
MMP TGF-B. VsMC 1o lasilar

ve elastin azalmas:

Ekstrinsik etkiler: NaCl. lipidler. anjiotensin, sempatik
nérohormonlar. shear stres. artims lnminal ¢ap

Sekil 7 : Arteriyel sertlik olusum mekanizmalari(56).

Arteryel agac cok sayidaki daliyla vizkoelastik bir tiipe benzer. Kalp sistolii sirasinda
belli miktarda kan aortaya dogru pompalanir. Pompalanan kan potansiyel enerjinin kinetik
enerjiye doniismesiyle damarlarda ilerlemektedir. Normal bir arteriyel sistemde, sol ventrikiil
ejeksiyonu ile birlikte tiim sistem boyunca ileri yonlii yayilan sistolik bir nabiz dalgasi olusur.
Nabiz dalgasmin ilerlemesinden etkilenen arter segmentinde birbirleriyle uyumlu ii¢ adet
fenomen gozlenmektedir. Bunlar kan akimi, kan basmcinda yiikselme ve hacimde artistir.
Arteryal sistem igerisinde dallanmalar ve kavsaklar olmasi nedeniyle tiipiin ucunun direnci
yiiksek olmasi ilerleyen nabiz dalgasinin geri yansimasma neden olmaktadir. Ilerleyen ve geri

yansiyan (retrograd) dalgalar aortada veya dallarinda birlesmektedir. Bu dalga periferden
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yanstyarak diyastolde geri doner ve ikincil dalgalanmalar olusturur. Ileri dogru olan dalga
ventrikiil fonksiyonu ve aortanin elastik 6zelliginden etkilenirken, geri yansiyan dalga ise
biitlin vaskiiler agacin elastik 6zelliginden etkilenir. Bu sayede diyastol esnasinda da santral
(aort kokii) basing belirli bir seviyede tutulmus ve koroner akimi arttirarak desteklenmis
olur(57). Aym1 zamanda bu dalgalar, pulsatil enerjinin mikrovaskiiler yataga ulagsmasini
engelleyerek hasar gelisimini Onler. Viicuttaki en biiylik elastik arter aorttur. Aortun iki
onemli gorevi vardir. Bunlardan birisi kanin kalpten diger tiim organ ve dokulara
tasinmasinda yardimc1 olmak, digeri de kalpten firlatilan kandaki enerjiyi absorbe ederek

kalbin is ytikiinii hafifletmektir.

2.6.3. ARTERIYEL SERTLIK ANALIZI
Biiyiik damarlarin  viskoelastisitesinin ~ degerlendirilmesi i¢in ¢esitli yontemler
gelistirilmistir. Arteriyel sertlik belirleyicileri asagidaki gibi siralanabilir. Bunlar arasinda en

cok kabul goren ve ¢caligma yapilmis olan nabiz dalga hizidir.

Arteriyel sertlik gostergeleri
1.  Nabiz dalga hiz1 (NDH)
2 Augmentasyon indeksi (Aix)
3. Nabiz basimc1
4

Arteriyel distenbilite ve arteriyel kompliyansi

Arteriyel sertlik saptanmasinda en sik aort kullanilir. Torasik ve abdominal aort
arteriyel tamponlama islevine en biiylik katkida bulunur. Arteriyel vuru, kalp kasilmalari ile
atilan kanin periferik arterler boyunca yarattigi dalgalanmadir. Sol ventrikiildeki kan aort
kapag1 aracilig1 ile perifere bosalirken, arteriyel agacin ¢ap, basing ve akim ozellikleri ile
etkilesir. Sol ventrikiil kasilmasi ile kanin c¢ikan aortaya atilmasi tiim viicuttaki arter
duvarlarinda bir basing dalgas1 olusturur. Bu basing dalgas: arterlerin yapisina ve kalbe olan
uzakliklarina baghdir. Viicudun ¢esitli bolgelerindeki arterlere farkli hiz, genlik ve yapida
ulasir(52,58,59).
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Resim 6: Arterler ve basing- akim iligkisi(52).

1. Nabiz Dalga Hizi (NDH)

Nabiz dalga hiz1 6l¢iimii arteriyel sertligi belirlemede basit, girisimsel olmayan, dogru
ve tekrarlanabilir bir yontem olarak kabul edilir. Nabiz dalga hizi son donem bdbrek
hastaliginda, hipertansiyonda, yasli hastalarda daha sonraki donemlerdeki kardiyovaskiiler
olaylarin bagimsiz bir belirleyicisidir. Aort, femoral arter ya da brakiyal arterden nabiz dalga
hiz1 Slgiimleri yapilabilir. Nabiz basinct (NB) sol ventrikiil ejeksiyonu ile olusup, arter
duvarinin elastik ve geometrik 6zellikleri ile kanin yogunluguna bagl bir hiz ile arteriyel
sisteme dagilir. Nabzimn belli uzunluktaki arteriyel segmentteki hareket hizi olarak tanimlanan
nabiz dalga hiz1 (m/s), nabiz basinci kaydinin yapildigi iki bolge arasindaki uzaklik ve aradaki
zaman farki ile iligkilidir. Aorta nabiz dalgasi yayilim hizi aortadan sistolik ejeksiyon basinci
ile iki nokta arasinda en yaygin olarak karotis arter ile femoral arter arasi, nabiz dalgasi
ilerleme zamani (T) ve iki nokta arasindaki wuzaklhigin (D) belirlenmesi ile
Ol¢iilebilmektedir(sekil 8).

F )

€ >

Nabiz Dalga Him (NDH)= __ D

>
AT

Sekil 8: Nabiz dalga hiz1
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NDH sertlesmis periferik arterlerde elastik arterlere gore daha yiiksektir. Saglikli
insanlarda NDH ¢ikan aortada 4-5 m/sn iken, abdominal aortada 5-6 m/sn ve ilyak-femoral
arter dlizeyinde 8-9m/s'ye ulasabilir. NDH’nin esas belirleyicileri arter duvarinin ve arter

liimeninin 6zellikleridir(60).

2. Augmentasyon Indeksi (Aix)

Arteriyel dalga ventrikiil kasilmasmna bagli gelisen ileriye dogru dalgadan ve geri
yansima dalgalarimdan olugmaktadir. Dalgalar ¢ogunlukla periferde ve dallanma noktalarinda
geriye yansir.

Periferik basm¢ dalgast (sekil 9) gercekte {i¢ ayr1 dalganin birlikteligi
(stiperempozisyonu) ile olusmaktadir.

(1) sistolde kalpten perifere gelen ilk dalga

(11) diyastolde 6zellikle vaskiiler dallanma bolgelerinden koken alan periferden kalbe
yanstyan dalga

(111) kalpte aort kapak bolgesinde olusan diyastolik yansimalar

(i)

(iii) Sistolikc Basmg P3

7

Divastolik centilc
(Aortik kapanma)

... Ortalama Basmcg

Basmng

~ Divastolik basmg Diyastolik inig egrisi

Faman

Radial arterden vapilan basmg dalgas: kaydi

Sekil 9: Periferik basing dalgasi(52)

Son iki dalga tek bir yansiyan dalga gibi ele alinabilir. Ilk dalganm karakteri (sistolik
bilesen) sol ventrikiil ejeksiyonuna ve arteriyel sertlige baghdir. Ikinci dalganin karakteri
(diyastolik bilesen) ise dalga yansimasiin gerceklestigi yere ve arteriyel sertlige baglidir. Sol
ventrikiiliin kasilmas1 ile kanin ¢ikan aortaya atilmasi aortu dilate eder ve arteriyel agaca belli

hizlarda yayilim gosteren bir nabiz dalgasi olusturur. Bu dalganin yayilim hizi arteriyel
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sertligin bir Olciitii olan NDH'dir. Arteriyel sertlik arttifi zaman arteriyel sistem boyunca
yayilan nabiz dalgasmin hizi artar(57). Hiz ne kadar yiiksekse arteriyel sertlik o kadar fazla ve
arteriyel distensibilite o kadar zayiftir(52). Bu ise nabiz dalgasinin perifere daha hizli
ulagmasina ve daha erken yansimasina yol agar. Yani arteryel sertlik arttiginda hem ileri
dogru giden hem de yansiyan dalgalarin hizi artar. Yansiyan dalganin kalbe ulagsmas1 zamanla
diyastolden sistole kayar. Yansiyan dalga aortaya daha erken wulasmasina yol acar. Bu
dalgalar ileri yonlii dalgalarla birlesirler ve sistolik basing artar. Ote yandan diyastolik
dalgalanmalarm azalmasi nedeni ile kan basincinda diyastolde keskin bir diisiis olur. Sonug
olarak, arteriyel sertligin artisi, aort kokiindeki basincin (santral aort basinci) gec sistolde
artmasia (afterload), diyastolde azalmasina, nabiz basincinin artmasina neden olur(61).

Elastik damarlarda NDH kiigiik oldugu icin yansiyan dalgalar diyastol sirasinda aort
kokiine daha geg¢ varrlar. Sertligin artmis oldugu durumlarda NDH yiiksek oldugu i¢in geri
yansima dalgas1 aort kokiine diyastolden daha erken ulasir. Ileriye dogru olan dalgaya
eklenerek (siiperempoze) olarak dalganin genliginde ve sistolik basingta artmaya neden olur.
Bu artis nabiz basincinda geri yansiyan dalga nedeniyle artig ylizdesini ifade eden
"augmentasyon indeksi" olarak ifade edilebilir(52).

Santral nabiz kayitlarinda, sistol esnasinda zirve akim ile zirve basing ¢ogunlukla es
zamanli olmaz. Zirve basing daha ge¢ ortaya ¢ikar. Bu durumlarda nabiz dalgasinin ¢ikan
kolunda (sistol) zirve akimla es zamanli bir omuzlanma olur(P1) ve sonra basing artis1 devam
ederek zirve sistole ulasir (P2). Bu iki basing noktasi arasmna augmentasyon basinci
denilmektedir. Santral nabiz dalgas1 seklinde, ilk sistolik biikiilme P1’1 gosterirken, sistolik
zirve de P2 olarak adlandirilir. P2 ve P1 arast fark (AP) augmentasyon basincini
gostermektedir. Augmentasyon basmcinin esitlenmesi augmentasyon indeksi ile yapilir. Aix,
yilizde(%) deger olarak ifade edilir(62,63).

Aix = Augmentasyon basinci (P2-P1) / Nabiz basinci

=P2-P1/P1

= Nabiz basmci/ P1

Anlasilacagi gibi eger P2 degeri P1 degerinden kiigciik olursa aortik AG negatif
olacaktir. Tersi durumda yani periferik direncin artmasindan dolay1 geriye yansiyan dalganin
P2 amplitudunun direk P1 dalga amplitudundan biiylik olmasi durumunda aortik AG pozitif
olacaktir. Aix degerini arteryel esnekligin yaninda Oncelikle rezistans damarlarmin total
periferik direnci belirlemektedir. Total periferik direnci degeri ne kadar kiiciikse Aix degeri de
o kadar kiigiik olacaktir.Yansitma biylikligii kalp hizi farkhiliklarmi dikkate almak ig¢in

dakikada 75 atim hiz1 i¢in normalize bir indeks olarak rapor edilebilir.

54



Aix, yiksek NDH disinda geri yansima noktalarindaki degisikliklerden de etkilenir.
Radiyal ve kommon karotid arterdeki dalgalar kursun kalem boyutundaki problarla, brakiyal

arterden ise kola manson baglanarak yapilan bir 6l¢iim ile elde edilebilir(52,60,61).

3. Nabiz Basinci

Nabiz basinci sistolik ve diyastolik kan basinglar1 arasindaki mmHg cinsinden farktir.
Normal popiilasyonda 60 mmHg iizerindeki degeri kardiyovaskiiler risk olarak sayilmaktadir.
Ozellikle normal ve diisiik diyastolik kan basmci ile beraber tespit edildiginde arteriyel

sertligi gosterir.

4. Arteriyel Distensibilite

Transtorasik ekokardiyografik incelemede ¢ikan aort ¢capmnin M- mod ekokardiyografi
ile sistolo-diyastolik degisimleri ve sfigmomanometrik kan basinci dlgiimleri ile hesaplanan
aortik "strain", beta indeksi ve aortik "distensibilite" arteryel sertlik tahmininde 6nerilmistir.
Bu yontemin diger yontemlerle Olciilen arteriyel sertlik degerleri ile iyi korelasyon gosterdigi
saptanmistir.

Aortik Strain (%)= (sistolik ¢ap-diyastolik ¢ap) x 100 /diyastolik ¢cap

Aortik sertlik indeksi= In (sistolik basing/diyastolik basing) /aortik strain

Distensibilite (cm2. dyn-1)= 2(aortik strain) / (sistolik basing-diyastolik basing)

Hiperkolesterolemi, sigara kullanimi, yiiksek kan basinci ve tip 1 ve tip 2 diyabetes
mellitus gibi durumlarin, biiyilk ve orta capl arterlerde ciddi olarak azalmis biiyiik arter
distensibilitesi i¢in (normal olan ilk c¢apma gore damar duvar ¢apmin nabiz basinci ile
artmasi) risk faktorii oldugu belgelenmistir. Distensibilite damar duvar kalinhigi ile ters
orantihidir. Konjestif kalp yetmezliginde, ciddi olarak azalmis aortik, karotis, radyal

distensibilite gozlenmistir. Hipotiroidizm de artmis distansibilite ile iliskilidir.

2.6.4. ARTERIYEL SERTLIiK OLCUM METODLARI

Arteriyel nabiz dalgasinin grafiksel kaydi ilk kez 1800’lu yillarin son dénemlerine
dogru yapildi. Ik kez 1872 yilinda Fredrick Akbar Mahomed sfigmograf adli cihazla el
bileginden nabiz kaydi yaparak hipertansiyon ve yaslanmayla birlikte arteriyel nabiz

dalgasinin seklinde degisim oldugunu tanimladi(62).
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Resim 7: Sfigmograf (62)

Uzun siire girisimsel olarak yapilan arteriyel nabiz dalgasi analiz yontemleri ileri
teknolojik gelismeler sayesinde yerini non-invaziv dlglim tekniklerine birakmistir. Yapilan
kapsamli arastirmalar sayesinde artmus arteriyel sertligin onemi anlagilmig ve bu olglim
metodlar1 daha yaygin kullanilir hale gelmistir. Girisimsel olmayan basing transdiiserlerinin
en Onemli avantajlar1 arteriyel agacin birgok yerinden kayit alabilmeleridir(52,59).

Nabiz dalga analizi, nabiz dalga hizi1 ve geri yansiyan dalganm analizi genellikle
radiyal, karotis,femoral ve brakiyal arterden non invaziv yontem ile nabiz dalgasi kaydi ile
yapilir. Bu dalgadan santral nabiz dalgasi elde edilerek ¢esitli analizler yapilir.

1. Basimg sensoOriine dayanan yontemler

e  SphygmoCor sistemi
e Complior Sistemi
2. Arteriyel sertligin lokal degerlendirme
o Ekokardiyografi
3. Osilometrik yontemler

e  Mobil-o-Graph sistemi

1. Basing Sensorlerine Dayanan Yontemler

Nabiz dalga hizi, belli bir mesafeye kadar ayrilmis bir ¢ift arterin trasesi iizerine
transkutendz olarak fikse edilmis iki ultrason ya da basmca duyarli transdiiser kullanilarak
Olgtilebilir(52). Karotis-femoral, karotis-brakiyal, femoral-dorsalis pedis olmak iizere ii¢ ana
arteriyel bolgeleri bu yontemle degerlendirilebilir. Basing dalga formlari, bazi aygitlar
kullanilarak eszamanli olarak otomatik kaydedilebilir. Karotis-femoral NDH arteryal sertlik
icin gold standart kabul edilmektedir. 2007 ESC/ESH hipertansiyon kilavuzunda karotis-
femoral nabiz dalga hizinin > 12m/s olmas1 hipertansif hastalarin subklinik organ hasar1

belirtecleri arasinda yerini almigtir.
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SphygmoCor  sistemi  (ArtCor Medical, Sidney, Avustralia) yOnteminde
elektrokardiyografi (EKG) ile es zamanli olarak once karotis sonra femoral nabiz dalgasi
kaydedilir. Bu kayitlardan EKG’de R dalgasmin baslangici ile nabiz dalgasmin baglangici
arasinda gecen siire hesaplanir. Sonra femoral ve karotis i¢in 6lgiilen bu siirelerin farki cihaz
tarafindan otomatik olarak hesaplanir. Bu fark nabiz dalgasinin karotis arterden femoral artere
yayilimi arasinda gegen siireyi gostermektedir. Daha sonra viicut yiizeyinden karotis ve
femoral arterlerde Gl¢iim yapilan yerler arasindaki mesafe Olgiiliir. Bu Ol¢limiin cihaza
kaydedilmesiyle aortik NDH, m/sn cinsinden otomatik olarak hesaplanir. 10 ayr1 kardiyak
siklusta yapilarak ortalama aortik NDH degerleri kaydedilir. Augmentasyon indeksinin
Ol¢timiinde mikromanometre (Millar Instruments, Houston, Texas) kullanilarak radiyal arter
iizerinden basing dalga formlar1 SphygmoCor cihazina kaydedilir. Cihaz tarafindan otomatik
olarak ardisik 20 dalga formu kullanilarak santral aortik basing dalga formu elde edildir. Yine
bu dalga formu {izerinde otomatik olarak nabiz basmci ve augmentasyon basinci hesaplanir.
Aix, augmentasyon basincinin nabiz basincina boliinmesiyle elde edildi. Aix kalp hizindan
etkilendigi i¢in kalp hiz1 75 atim/dakika olacak sekilde normalize edilir(62,64-66).

Complior sisteminde (Colson, Les Lilas, Fransa) deri iizerine dogrudan uygulanan
mekanotransdiiserler kullanilir(67). Karotis ve femoral arterler tizerine yerlestirilmis iki adet

sensoOr bulunur.

Resim 8: SphygmoCor sistemi
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~. PWV=DIT

Sekil 10: Complior Sistemi

2. Arteriyel Sertligin Lokal Olarak Degerlendirilmesi

Arteriyel lokal sertlesme iki boyutlu wvaskiiler ultrason aygitlar1t kullanilarak
belirlenebilir. Ancak video imaj analizlerini kullandiklar1 i¢in diyastol ve vuru sirasinda
arterin c¢apmi tam dogrulukla belirleyemeyebilirler. Arteriyel duvarin elastik 6zelliklersi,
intima-medya kalinhig1 ile elastik oOzellikler arasindaki iliskiyi, remodelling etkisini
belirlemenin en basit yolu USG'dir(68). M-mod ekokardiyografide, Aortun sistolik (AoS)
cap1 aort kapag1 tam agikken, aortun diyastolik (AoD) ¢ap1 elektrokardiyografide QRS'in tepe
noktasina uyan noktada 6lgiiliir. Aort sistolik ve diyastolik indeksleri (AoS-I, AoD-I) her
hastanin viicut ylizey alanma boliinerek hesaplanir. Aort esnekligi ve aortik sertlik asagidaki
formiillerle hesaplanir.

Transtorasik ekokardiyografik aort ¢cap1 ve sfigmomanometrik kan basinci 6lgtimleri ile
hesaplanan aortik "strain", beta indeksi ve aortik "distensibilite" arteriyel sertlik tahmininde
onerilmistir.

Aortik Strain (% )= (sistolik ¢ap-diyastolik ¢ap) x 100 /diyastolik cap

Beta (Sertlik)indeksi= In (sistolik basing/diyastolik basing) /aortik strain

Distensibilite (cm2 dyn-1)= 2(aortik strain) / (sistolik basing-diyastolik basing)

Teknik agidan oldukg¢a kolay ve pratik bir yaklasimdir.

Arteriyel Sertligin Osilometrik Yontemle Degerlendirilmesi

Mobil-0-Graph Olgiimii: Olgiim sirasinda iist kola yerlestirilen manson kullanilir. Aygit
ile basing 6l¢limii yapildiktan sonra manson anlik olarak tespit edilen sistolik basing degerinin
iistiinde sisirilmelidir(en az 35 mmHg). Ust kol dokusu aktaric1 bir ortam gibi akan sivinin
basi etkisiyle olusan kiiciik fakat sezilebilir degisiklikleri deri ve manson sinir1 boyunca
mansona aktarip generalize hale gelmelerini saglar. Bu kiigiik, zayif basing degisikliklerini

arteriografin yliksek ¢oziiniirliikteki basing sensorleri sezebilecek giictedir ve bunu takiben de
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ozel bir tonometre ile bunlar giiclendirilip taranmaktadir. Boylece brakiyal arter okliizyonu
gergeklesir ve Ol¢clim siliresi boyunca ortalama 8 saniye islemin geregi olarak kan akimi
durmaktadir. Bu durumda akimin durdugu yerde sisirilmis mansonun iist smirinda brakiyal
arterde bir membran olugmaktadir. Santral basing degisiklikleri ile erken (direk P1) ve gec
(geriye akseden P2) sistolik dalgalar ile diyastolik dalga okliizyonunun oldugu yere
ulastiginda tipki atan kanmn bir zara vurmasi gibi diyaframda sezilir hale gelir. Ust kol dokusu
bu sezilir degisiklikleri deri ve manson smir1 boyunca aktarip jeneralize hale gelmelerini
saglar. Elde edilen veriler kablosuz kizilotesi iletisim araciligi ile bilgisayara aktarilarak daha
ayrmtili analiz yapilabilmektedir. Sistolik ve diyastolik kan basinci, ortalama aort basinci,
ortalama nabiz ve nabiz basinci, Alx@75 , kardiyak output, cevresel direng, yansitma

biiytikligli ve NDH degerlerinin 24 saatlik toplam, giindiiz ve gece ortalamalarini verir.

e
s s“’#p&
Resim 9: Mobil-o- graph sistemi
MDA Slgiimi
Tarih
Saat
Ofis BP
Sistol CSKE (gevrasel sistolik kan basinc) mmHg
Divastal CDHKB (gevresel diyasiolik kan basinciimmHg
oOAB CAAB (cevresel ana arteryel basing]  mmHg
Mab 1/min
Mabiz basinc FMNB {gevresel nabiz basinc, mmHg
Hemodynamic
Sistol (Merkezi) MESKE (merkezi sistolik kam basinc) mmHg
Divastal {Merkezi) MDHEEB (merkezi divastolik kan basinc ) mmHg
Mabiz basinct (Merkezi] MND (merkezi nabiz dalgasi) mmHg
Kalp gikigi CO Ifonim
Cevresel direng s*mmHg/rml
Kardiyak indeks o™ 1/m?@
Willcut yilizeyi e
Atardamar sertligi
Crgmentasyon basinc mmHg
Ogmentasyon endeksi@Ts Y90 Cl) %o
Yansitma blylkiida %a
P m's
Vilcut Slglileri
Boyul cm
Aqirhik kg
Widcul kiitle endaksi B kgifrm®

Resim 10: Mobil-O-Graph 24 AKBO verileri sablonu
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2.6.5. ARTERYEL SERTLILIGI ETKILEYEN FAKTORLER

Yas, sigara kullanimi, hiperkolesterolemi, diyabetes mellitus, hipertansiyon gibi
aterosklerotik risk faktorleri arteriyel sertlik icin de birer risk faktoriidiir(69). Koroner arter
hastalig1, serebrovaskiiler ve periferik damar aterosklerozunun gdstergesidir(70). Arteriyel

sertligi etkileyen faktorler sekil 11' da verilmistir.

ARTERIYEL SERTLIGI ETKILEYEN FAKTORLER

I. Fizyolojik 6zellikler II. Cevresel faktorler
e Yas e Beslenme
e Cinsiyet e Sigara
e Viicut agirhigi o Egzersiz
e Hormonal durum kapasitesi
e Genetik

II1. Hastaliklar

e Hipertansiyon

e Hiperlipidemi

e Diyabetes mellitus

e Koroner arter hastaligi

e Serebrovaskiiler hastalik
e Renal yetmezlik

Sekil 11: Arteryel sertligi etkileyen faktorler
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1) Arteriyel Sertligi Etkileyen Fizyolojik Ozellikler

e Yas

Arter duvarlar1 yagla birlikte sertlesir ve var olan ek kardiyovaskiiler risk faktorleri
vaskiiler yaslanmayr hizlandirir. En  sik  goriillen ve iyi tamimlanmis degisiklikler
arterioloskleroz olarak adlandirilan luminal genigleme, duvar kalinlagsmasi ve biiyiik elastik
arterler diizeyinde elastik 6zelliklerde azalmadir. Birgok ¢alismada yaslanmanin arter sertligi
iizerine etkileri arastirilmistir. Calismalarin cogunda hem nabiz dalga hizi hem de arttirma
(augmentasyon) basincinda yasla birlikte olan dogrusal bir artig gésterilmistir. Augmentasyon
indeks geng bireylerdeki vaskiiler yaslanmanin hassas bir gostergesiyken, 50 yasin iizerinde

olanlarda nabiz dalga hizi 6l¢iimii daha hassastir(71) .

I Genc elastik damarlar I I Y ash inelastilk damarlar I
sisTOL DiaAsSTOL sisTOL DiASTOL
g ; = STROKE T
WVOLUME = L VOLUME 0 7'; =

AESISTAMNCE

St
RESISTANCE m AR
ARTERICLES ARTERIOLES

PRESSURE T Systolic BP
(FLOW) PRESSURE
(FLOWY

1 Diastolic BP

Dar PP

I CGenis PP I

Sekil 12: Yas ve damar elastikiyet iliskisi(52).

e Cinsiyet : Yas ile birlikte erkek ve kadinlarda arteriyel sertlikte artis
gozlenmektedir, ancak kadinlarda ayni yastaki erkeklere gore daha diisiik
sertlik artis1 olmaktadir. Bunun cinsiyet hormonlarmin etkisinden
kaynaklanabilecegi diistiniilmektedir(66,72).

e Viicut Agirhgi: Santral obezite ve artmis viicut-kitle indeksinin de
bozulmus arteriyel kompliyansla birlikte oldugu gosterilmistir(73).

e Hormonal Durum: Arteryel sertlik caligmalarinda, sertli§in yasla birlikte
hem erkekte hem de kadinda arttigi gdsterilmektedir. Ayrica menopoz
oncesi kadmnda arteryel esneyebilirlik ayni yastaki erkege goére daha
yiiksektir. Bu fark menopoz sonrasi ortadan kalkar. Menopoz ile olusan
arteryel esneyebilirlikteki degisim, endojen Ostrojen seviyesindeki
degisimlerden kaynaklanabilir. Ustelik &strojenin  damarlar iizerine

dogrudan etkisi oldugu da bilinmektedir Progesteron, dstrojen etkisindeki
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damarlarda Ostrojen reseptorleri ile yarigarak ve androjenik etkisi ile
daralmaya yol acar(74-77). Menopoz sonrasi kadinda Ostrojen replasman
tedavisinin ana karotis arter distensibilitesini arttirdigi aorto-femoral nabiz
dalga hizin1 diisiirdiigii bulunmustur(78-80). Ostrojen replasman tedavisi
alan hastalarda ¢ikan aort sertliginin arastirildigi bir calismada da bu
tedavinin aort sertligi tizerine iyilestirici etkileri oldugu bulunmustur(81).

Genetik: Durier ve arkadaslar1 koroner arter bypass greft islemi gec¢irmis
hastalarda  aortik nabiz dalga hizi ile iliskili aort Orneklerinde gen
ekspresyon diizeylerini ¢aligmistir. Calisma iki unsur {izerinde
yogunlagmustir: Mekanik o6zellikleri belirleyen genler(hiicre iskeleti, hiicre
membrani, ekstraselliiler matriks) ve hiicre sinyal genleri. Sert olan aortada
hiicre iskeleti, hiicre yiizeyi ve ekstraselliiler matriks diizenleyen 32 farkli
gen transkripsiyonu gozlenmistir. Bu ¢aligmanin 6nemli bir bulgusu da
nabiz dalga hizi ile iligkili, fonksiyonu hala bilinmeyen baska transkriptler

de bulunmus olmasidir(82).

2)  Arteriyel Sertligi Etkileyen Cevresel Faktorler

Beslenme: Tuz alimi fazla olanlarda yastan ve kan basincindan bagimsiz
olarak arteriyel sertligin artmis oldugu yapilan ¢alismalarda gosterilmistir.
Sigara: Kronik sigara icen saglikli gen¢ bireylerde sigaranin aortik
elastikiyet anlamli derecede azalmis oldugu caligmalarda gosterilmistir(83).

Egzersiz kapasitesi

3) Arteriyel Sertligi Etkileyen Hastalhiklar

Hipertansiyon: Esansiyel hipertansiyonlu hastalarda arteriyel sertlesme,
kollajen gibi kat1 duvar materyalinin ¢ogalmasma bagl olarak artar. Kan
basmcinin artmasi nabiz dalga hizin1 da arttirmaktadir. Bununla beraber
nabiz dalga hiz1 ile sistolik, diyastolik, ortalama kan basmci degerleri
arasinda direk iligkili oldugunu gosteren pek cok ¢alisma vardir(52,84-86).
Sistol sirasindaki kan basinci artismin sol ventrikiil hipertrofisi gelisimini
kolaylastirdig1, diisiik diyastolik basing degerlerinin koroner perflizyonu
sinirlayan potansiyel bir durum oldugu gdosterilmistir(87,88). Boylece

sistolik kan basinci, nabiz basinci ve nabiz dalga hizindaki artislar ile
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diyastolik kan basincindaki diisme risk faktorii olarak ortaya ¢ikmaktadir.
Hipertansif hastalarin saglikli popiilasyonla karsilastirildigi ¢aligmalarda
arteriyel sertligin anlamli olarak artmis oldugu gosterilmistir. Hipertansif ve
normotansif gruplarin karsilastirildigi bir ¢ok caligmada hipertansif hasta
grubunda nabiz dalga hizinin daha yiiksek oldugu gdsterilmistir(89-91).
Buna ek olarak, etkin kan basinci kontroliiniin arteriyel sertlikte azalmaya
yol a¢tig1 bilinmektedir(92).

Hiperkolesterolemi: Lipid bozukluklar1 ve sebep olduklar1 olaylar
giliniimiizde kardiyovaskiiler mortalite ve morbiditeyi etkileyen en dnemli
faktdrlerden biridir. Ozellikle diger risk faktodrleri (obezite, hipertansiyon,
aile hikayesi, sigara, DM, sedanter yasam tarzi,yas ,cinsiyet v.d.) ile birlikte
oldugunda risk daha da artar. Aterosklerozun erken yapisal degisikliklerinin
olusmasinda hiperkolesterolemi 6nemli rol oynar. Hiperlipidemin biiytik
arterlerin vizkoelastik Ozellikleri etkileyebilecegi belirtilmis olup serum
kolesterol seviyeleri ile aortik- iliyak nabiz dalga hizi arasinda anlamli bir
korelasyon saptanmistir(93).

Diyabetes Mellitus: Diyabetes mellitusun ateroskleroz i¢in bagimsiz bir
risk faktorii oldugu uzun yillardan beri bilinmektedir. Ancak son yillarda
DM ve kardiyovaskiiler sistem arasindaki iliskilerin daha 1y1 anlagilmasi ve
ozellikle biriken epidemiyolojik kanitlar DM ‘un risk degerlendirmesinde
“kardiyovaskiiler hastalik esdegeri” olarak anilmasina neden olmustur.
Eriskin DM hastalarinda en basta gelen 6lim nedeni koroner arter
hastaligidir. Diyabet ile arterlerde fonksiyonel ve yapisal degisiklikler
olusmaktadir. Bunun sonucunda bu kisilerde artmis mortalite ve morbidite
gozlenmistir(94). Diyabetik hastalarin patogenezinde aterosklerotik orijin
sorumlu tutulmustur. Anjiografi ve otopsi c¢aligmalarinda diyabetik
hastalarda daha ciddi ve yaygin ateromatéz hastalik gozlenmistir(95).
Diyabetik hastalarin saglikli popiilasyona oranla arteriyel sertliklerinin
artmis oldugu gosterilmistir(96).Monier ve arkadaslar1 insiilin bagimli
hastalarda diyabetik olmayan kontrol grubuna gore stiffneste artma
bulmuslardir(97). ARIC calismasinda tip 2 diyabetik hastalarda karotis
arterin artan stiffnesi glukoz seviyesiyle pozitif olarak korele

bulunmustur(98). Sonug olarak genel kabul géren diyabetli hastalarda aortik
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stiffnesin arttig1 ve bunun sonucunda da kardiyovaskiiler mortalite ve
morbiditenin arttigidir.

Koroner Arter Hastaligi: Nabiz basinci ile KAH arasinda saptanan
kuvvetli iligkiler arter sertliginin KAH’nda risk faktorii olabilecegini
diistindlirmistiir (99-101). Boutuyrie ve arkadaslarinin yaptigi1 15 yillik
takibi olan Fransiz hipertansiyon g¢alismasi bliyiik arter sertligi(nabiz dalga
hizi ) ile koroner arter hastalig1 arasindaki iliskiyi ilk gosteren
calismadir(102). Arteriyel sertlik gostergeleri anjiografik olarak KAH
olanlarda olmayanlara gore daha yiiksek bulunmustur (103-109). Diger bir
cok calismada arter sertligi ile KAH ciddiyeti arasinda pozitif korelasyon
gostermislerdir. Biiyiik arter sertligi koroner aterosklerozun bir isareti ya da
sebebi olabilir veya koroner aterosklerozdan tamamen bagimsiz olarak
koroner iskeminin olugsmasinda rol oynayabilir. Arteriyel setlige bagh olarak
artmis nabiz basinci, koroner arterleri artmis sistolik basing ve art yiik
iizerinden de etkilemektedir(110). Kronik art yiikk artis1 sol ventrikiil
hipertrofisine ve azalmis kapiller/miyosit oranina sebep olmaktadir(111-
113). Koroner perfiizyon ayrica diyastolik basing azalmasina sekonder
olarak da azalmaktadir.

Serebrovaskiiler = Hastaliklar:  Serebrovaskiiler  hastaliklar  beyin
damarlarinda ve/veya bu damarlardan ge¢mekte olan kanin 6zelliklerinde
gelisen bozukluklar sonucu damarlarm tikanmasi ya da kanamasiyla ortaya
cikan merkezi sinir sistemi bozukluklaridir. Stroke, SSS’indeki infarkt ve
hemorajileri kapsayan klinik bir tablodur. Arteriyel sertlik farkl
serebrovaskiiler hastalik gruplarinda c¢esitli calismalarla degerlendirilmistir.
Stroke gecirmis hastalarda arteriyel sertlik artmis olarak saptanmistir(114).
Renal Yetmezlik: Son donem bobrek yetmezligi hastalarinda nabiz dalga
hizinin arttig1 gosterilmistir. Bu artis yas, cinsiyet ve kan basincindan
bagimsizdir. Yapilan c¢aligmalarda bobrek nakli sonrasi 3. aydan itibaren
arteriyel sertligin azalmaya bagladigi ileri siiriilmiistiir(115). Bobrek
islevleri kotiilesen hastalarda arteriyel sertlikte artisa neden olabilecek
mekanizma medial ve intimal hipertrofi ile iiremik hastada gelismis olan
fibrozis ve arteriyel kalsifikasyonu da igeren arteriyel remodeling’dir. Artmis
arteriyel sertligin diyaliz hastalarinda artmis kardiyak mortalite ile de iligkili
oldugu yapilan ¢alismalarda gosterilmistir(116,117).

64



2.6.6. ARTERYEL SERTLIGIN KLINIKTE KULLANIMI

Framingham risk skorlamasimna gore esansiyel hipertansiyonu olan hastalarda artmis
arteriyel sertligin, aterosklerotik hastaligin yayginligi ve kardiyovaskiiler hastalik riski ile
bagintili oldugu tespit edilmistir. Dalga geri yansimalar1 aterosklerotik hastaligi olan hasta
grubunda kardiyovaskiiler risk ile bagintilidir. Nabiz basinci, ventrikiiler volume dayanan
basit bir arteriyel sertlik degiskenidir ve diisiik riskli asemptomatik erkek hastalarda
kardiyovaskiiler ve 6zellikle koroner mortalite ile iliskili oldugu gosterilmistir. Framingham
(Calismasinda kardiyovaskiiler hastalik kanit1 olmaksizin, orta yaslh ve yasli toplumlarda nabiz
basinci koroner arter hastaligmin bagimsiz risk etmeni olarak gézlenmistir. Saghkl yaslilarda,
arteriyel sertlik koroner arter hastalifi, inme ve toplam mortalitenin Ongordiiriiclistidiir.
Ozellikle >70 vyas insanlarda arteriyel elastikiyet toplam mortalitenin bagimsiz
ongordiiriictistidiir. Arteriyel sertlik artis1 santral kan basinci degerlerinde degisiklikler yapar.
Artan dalga geri yansimasi sonucu olarak sistolik kan basinci (afterload) artar. Bu durum hem
direkt olarak kalp yetmezligine zemin hazirlar, hem de sol ventrikiil hipertrofisine yol acar.
Sol ventrikiil hipertrofisi ise kalp yetersizli gi, koroner arter hastaligi ve inme i¢in risk
etmenidir. Diger yandan, sertlik artis1 diyastolik basinci ve diyastol siiresini azaltarak koroner
kanlanmanin bozulmasina yol acar. Bu da anjina ve akut koroner sendromlara sebep olabilir.
NDH, diisiik riskli prehipertansif hasta grubunda, hipertansiyon progresyonu i¢in bir belirteg
olabilir. Yiiksek riskli hastalarda morfolojik ve fonksiyonel testlerin kombinasyonu risk
belirlenmesinde kullanilabilir. Sonug olarak, arteriyel sertlik artiginin bobrek hastaligi, inme
ve miyokart enfarktiisii gibi vaskiiler hastaliklarda da hedef organ hasar1 ile iligkili oldugu ve

klinik sonuglar1 1yi bilinmektedir(118-120).
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3. MATERYAL METOD

Bu ¢alisma Maltepe Universitesi T1p Fakiiltesi Hastanesi’nde temmuz 2014- arahik 2014
tarthleri arasinda kardiyoloji poliklinigine basvuran 63 hastada (¢ikan aort anevrizmasi ve
esansiyel hipertansiyonu oldugu bilinen 32 birey; esansiyel hipertansiyonu oldugu bilinen 31
birey kontrol grubu) yapildi. Tiim hastalara ¢alisma hakkinda bilgi verildi ve bilgilendirilmis
onam formlar1 alindi. Calisma Maltepe Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurulu tarafindan
onaylandi. Her hastaya olgu rapor formu olusturuldu. Demografik 6zellikler, risk faktorleri ve

kullanilan ilaglar olgu rapor formuna kaydedildi.

3.1.Cahismaya Dahil edilme ve Calismadan Dislanma Kriterleri

40- 70 yas aras1 ¢calismaya katilmay1 kabul eden ESC 2014 aort hastaliklar1 kilavuzuna
gore eriskinlerde beklenen aort c¢apmin %350’ den fazla genislemesi olan ¢ikan aort
anevrizmasi tanisi konulmus bireyler ve ESC/ESH 2013 hipertansiyon kilavuzuna gore
sistolik kan basinct > 140mmHg veya diyastolik kan basinci > 90mmHg esansiyel
hipertansiyon tanist konan veya daha dnceden esansiyel hipertansiyon tanisi almis ve ilag
tedavisi kullanmakta olan bireyler alindi. 40 yas alt1 ve 70 yas iistii, koroner arter hastalig1
diyabetes mellitusu, aort cerrahisi gecirme, aort dilatasyonuna bagli aort yetersizligi disinda
kalp kapak hastaligi, bag doku hastalifi, bobrek yetersizligi , aritmi Oykiisii olan , sol
ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu %50 altinda olan hastalar, hemodinamik olarak stabil olmayan,

hamile veya emziren kadmlar,i ¢aligmaya katilmay1 kabul etmeyen hastalar calisma dis1

birakild..

3.2. Ekokardiyografik Inceleme:

Hastalar EKO laboratuarina alindi. Sol lateral dekubit pozisyon verildi. Tim
ekokardiyografi incelemeleri EKG monitorizasyon esliginde yapildi. Uygun ekokardiyografik
pencereler kullanilarak Vivid E9 (GE Healthcare, Horten, Norway) cihazi ile M-mod, iki
boyutlu, renkli Doppler, nabiz dalgali Doppler ekokardiyografi yontemleri 3,5 mHZ prob
kullanilarak yapildi. Her hastanin boy(cm) ve kilo(kg) degerleri hasta bilgi ekranina
kaydedildi. Cihaz tarafindan otomatik olarak viicut yiizey alani hesaplandi. Olgiimler
kayededildi. Tiim dl¢iimler ve incelemeler ayni kisi tarafindan yapildi.

1) M-mod ekokardiyografi: Amerikan Ekokardiyografi Derneginin 6nerilerine uygun
parasternal uzun eksen goriintiilerinden elde edildi(121). Bu yontemle aort kokii, siniis

valsalva , sinotubiiler bileske, ¢ikan aort ¢aplari, sol ventrikiil sistol ve diyastol sonu ¢aplari,
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diyastol sonu septum ve arka duvar kalinliklari(imm) 6l¢iildii. Sol atriyum anteroposterior

sistol sonu caplar1 6l¢iildii.

2) iki boyutlu ekokardiyografi: Her iki ventrikiil duvar hareketleri, parasternal uzun
akstan sol atriyum anteroposterior c¢ap, apikal 4 bosluktan sol atriyum uzun ve kisa c¢ap
Olciimleri, kapak yap1 ve islevleri, perikardiyal patolojiler incelendi. Ejeksiyon fraksiyonu(%),
Teichholz yontemiyle hesaplandi(121).

Sol ventrikiil kiitle indeksi (g/m*) Amerikan Ekokardiyografi Derneginin 6nerilerine
uygun olarak hesaplandi(121).

SVKI(g/ m?)=0,8x(1,04[IVS+LVID+PW)’- LVID’]+0,6/ Viicut yiizey alan
formuliinden hesaplandi(122).

3) Doppler inceleme: Atim(pulse) dalga Doppler mitral kapak uclarma 6rnek hacim
konuldu. Sol ventrikiil diyastolik islevleri incelendi. Sol ventrikul diyastolik erken (E) ve gec
(A) akim zirve hizlary, bu iki dalganin oranlar1 (E/A) 6l¢limii yapildi. Apikal dort bosluk
penceresinden goriintli elde edildikten sonra agi, kazanim(gain) ve derinlik olabildigince
azaltilarak; mitral lateral ve septal atim(PW) dalga doku Doppler kaydi alindi. Doku
Dopplerde sistolik(S), erken diyastolik(e') ve ge¢ diyastolik dalga(a') hizlar1 6l¢iildii. Nyquist
limit 15-20 cm/s’ye getirilerek drnekleme hacim genisligi 2 mm? olarak ayarlandi. Ornekleme
hacminin miyokart iizerinde olmasma dikkat edildi. Doku Doppler goriintiileri 100 m/s hizla
kayit edildi. Ultrasonografik 1sinlarin lateral mitral anuliise paralel olmasina 6zen gosterildi.
Yapilan incelemeler dijital olarak kayit edildi.

Transmitral akim Doppler incelemelerinde asagidaki parametrelere bakildi;

1-)  E dalgasi pik hiz1 ( cm/sn): Erken diyastolde pik transmitral dolum hiz1.

2-) A dalgas1 pik hiz1 ( cm/sn): Geg diyastolde pik transmitral atrial dolum hiz1.

3-) Deselerasyon zamani ( ms ): E dalgas1 pik hizinin sifira yaklasirken gosterdigi
egimin siiresi.

4-) Izovoliimetrik relaksasyon zamani( ms ): Aort kapagi kapandiktan sonra mitral
kapak acilana kadar gegen siire.
Diyastolik fonksiyonlarin smiflandirilmasinda klasik bilgiler kullanild1.
Grade 1: Bozulmus relaksasyon
Grade 2: Pseudonormal pattern

Grade 3: Restriktif patern
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3.3. Karotis Intima Media Kahnhginin Degerlendirilmesi

Her hastaya supin pozisyonda yatarken boynuna karsi tarafa dogru yaklagik 20° ag1
verilerek Vivid 7(GE Systems, Oslo, Norway) cithazinin 7.5 MHz lineer karotis probuyla
KIMK &l¢iimleri Amerikan Ekokardiyografi Dernegi dnerilerine uygun olarak yapildi(121).
KIMK 6lgiimleri B-Mod inceleme ile damar liimeni ekojenitesi ile media- adventisya
arasindaki ekojenitesi arasi olarak tanimlanan mesafeden uzunlamasima incelemede yapildi.
KIMK 6l¢iimii i¢in posterior duvar ve kommon karotis arterin 1 cm' lik distal bdlimii
kullanild1. Her hasta i¢in karotis arter arka duvarindan yapilan iiger 6l¢iimiin ortalamasi alind1.
Her iki kommon karotisten yapilan, arka duvara ait KIMK degerlerinin ortalamasi alindi.
Kommon karotis arter, bulbus, internal karotis arterde plak varligir yoniinden degerlendirmek
icin karotis arterlerin goriintiillenmesine boynun en alt bdlgesinden, klavikulanin hemen
iizerinden baslandi, karotis ¢atallanmasmin 4-6 cm iizerindeki bolgeye kadar devam edildi.
1.5 mm veya daha KIMK plak olarak tanimland1 (123). Tiim dlgiimler ve incelemeler ayni

kisi tarafindan yapilda.

3.4. Kan Basinci, Nabiz ve Arteriyel Sertlik Parametrelerinin Ol¢iimleri

Hastalar giinliik etkinliklerini kisitlamamalar1 ve tansiyon ilaglarini almalar1 konusunda
bilgilendirildi. AKBO hastanin kol ¢apima uygun kolluk kullanilarak 24 saatlik siiregte Mobil-
O-Graph arteriyografi sistemi (Mobil-O-Graph NG, Stolberg, Germany) cihazi kullanilarak
yapildi. Brakiyal arterden nabiz dalga formlarini 24 saat boyunca giindiiz (07:00- 22:00
saatleri arasi1) her 15 dakikada bir, gece (22:00-07:00) her 30 dakikada bir 6l¢iildii (124). Bu
siire¢ boyunca dakikada 75 kalp atimima gore diizeltilmis arttirma indeksini ve nabiz dalga
hizin1 kendiliginden hesapladi(125,126). Otomatik sonuglar cihazin i¢ hesaplamalariyla elde
edildi. Olg¢iimler kizildtesi iizerinden bilgisayar ortamina aktarildi. Bu sonuglarda; 24 saatlik
toplam periferal sistolik ve diyastolik kan basmci (mmHg) ve ortalama dakikadaki nabiz
sayist Ol¢iimleri kaydedildi. Gece sistolik kan basinci azalmasi, giindiiz ve gece sistolik kan
basinci ortalamalar1 cihaz tarafindan kendiliginden hesaplandi. Buna gore dipping durumu
belirlendi. Gece sistolik kan basinci azalmas1 %10’dan fazla olan hastalar dipper, %10’dan
daha az diisenler azalmayan ve gece sistolik kan basinci yiikselenler non-dipper hastalar
olarak smiflandirildi (124,127).

24 saatlik ortalama nabiz basinci(immHg), merkezi ortalama aort basinciimmHg), aortik
yansitma biiyiikliigii(%), augmentasyon indeksi(Aix); 75 kalp atim hizina gore standardize

edilmis arttrma indeksi (Aix@75) ve 24 saatlik ortalama NDH (m/s) cihaz tarafindan
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otomatik olarak hesaplandi. Tiim elde edilen veriler arteriyel sertlik parametreleri olarak
kaydedildi.

24 saat siiresince KB izleminde 130/80°nin {istii, glindiiz KB 135/85’1n {istli, gece KB
120/70 mmHg nin tistii HT olarak kabul edildi (128,129).

3.5. Biyokimyasal ol¢iimler

Calismada yer alan kisilerin tiimiiniin biyokimyasal dl¢iimleri Maltepe Universitesi T1p
Fakiiltesi Hastanesi Biyokimya Laboratuarr’ nda yapilmistir. Her hastadan 8-10 saat aglik
sonrasinda sabah saat 08.00-10:00 aras1 kan Ornekleri antekubital venden 8 ml kan
antikuagiilan icermeyen tiiplere alinarak santriftij edildi ve bu 6rneklerden glukoz, kan iire
azotu(BUN), kreatinin, trigliserid, total kolesterol , LDL, HDL, iirik asit ve spot idrarinda

mikroalbliminiiri diizeyleri standart laboratuar teknikleri kullanilarak 6l¢iildii.

3.6. Istatiksel analiz

Verilerin istatistiksel analizinde SPSS 16.0 paket programi kullanildi. Kategorik
Olciimler say1 ve yiizde olarak, sayisal Olclimlerse ortalama ve standart sapma olarak
Ozetlendi. Kategorik Olgiimlerin gruplar arasinda karsilastirilmasinda Ki Kare test istatistigi
kullanild1. Gruplar arasinda sayisal dl¢iimlerin karsilastirilmasinda varsayimlari saglanmasi
durumunda bagimsiz gruplarda T testi, varsayimlarin saglanmamasi durumunda ise Mann

Whitney U testi kullanildi. Tiim testlerde istatistiksel 6nem diizeyi 0,05 olarak alindu.
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4. BULGULAR

4.1. Cikan Aort Anevrizmasi Olan Ve Olmayan Hastalarin Karsilastirilmasi

Calismaya yas ortalamasi 58,87+1,52 olan 18 (% 64,3) kadn, 13 (%37,1) erkek olmak
iizere ¢ikan aort anevrizmasi ve esansiyel hipertansiyon tanisi olan 32 hasta alindi. Caligmaya
kontrol grubu olarak yas ortalamasi 51,90+1,49 olan 10 (35,7 %) kadin, 22 (62,9 %) erkek
olmak tizere esansiyel hipertansiyon tanisi olan 31 hasta alindi. Caligmaya alinan hasta
grubunun yas ortalamasi kontrol grubu ile karsilastirildiginda her iki grup arasinda anlamlh
fark vardi (p=0,01). Cinsiyet dagilimi , viicut kitle indeksi ve sigara kullanimi her iki grupta

benzerdi. Her iki grubun demografik Ozellikleri ve klasik risk faktorleri tablo 14 ‘'te

verilmistir.
4.2. Hastalarin Demografik Ozellikleri Ve Klasik Risk Faktorlerinin
Karsilastirilmasi
AA Kontrol
(n=32), ss (n=31), +ss P
Yas (y1l) 58,87+1,52 51,90+1,49 0,002*
Cinsiyet
Kadin (%) 18 (64,3 %) 10 (35,7 %) 0,059
Erkek (%) 13 (37,1 %) 22 (62,9 %) 0,68
Viicut kitle indeksi (kg/m?) 26,72+0,70 28,76+0,81 0,062
Sigara (%) 10 (50 %) 10 (50 %) 0,573

Tablo 14: Hastalarin demografik 6zellikleri ve klasik risk faktorlerinin karsilastirilmasi.

(*P<0,05)

4.3. Hastalarin Biyokimyasal Parametrelerinin Karsilastirilmasi

Her iki grubun biyokimyasal parametreleri benzer bulunmustur (tablo 15).

AA Kontrol P
(n=32) +ss (n=31) +ss
Glukoz (mg/dl) 100,53+10,94 | 107,1+22,19 0,303
BUN (mg/dl) 14,31+£3,28 13,94+3,90 0,68
Kreatinin (mg/dl) 0,93+0,19 0,83+0,24 0,078
Trigliserid (mg/dl) 133,69+46,99 | 166,48+96,78 0,418
Total kolesterol (mg/dl) 186,72+42,8 199,84+46,94 0,252
LDL (mg/dl) 117,09+£35,19 | 126,55+38,81 0,315
HDL (mg/dl) 44,56+9,03 42,48+11,21 0,417
Urik asit (mg/dl) 5,55+1,20 5,23+1,44 0,342
Mikroalbiiminiiri (mg/gr
kreatinin) 14,96+6,31 24,25+8,23 0,471

Tablo 15: Hastalarin biyokimyasal parametrelerin karsilastirilmasi. (*P<0,05)
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4.4.Hastalarm Ila¢ Kullamim Ozelliklerinin Karsilastirilmasi

Cikan aort anevrizmasi olan hasta grubunda beta bloker kullanimi 20(%31,7) idi ve

kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli olarak ytliksek bulundu(p<0,05). Hastalarin

ila¢ kullanim 6zellikleri tablo 16 'da verilmistir.

AA Kontrol P
(n=32), Oran( %) (n=31), Oran(%)
Beta bloker (%) 20(%31,7) 11(%17.4) 0,045*
ACE inhibitorii (%) 10(%15,9) 13(%20,6) 0,439
ARB (%) 7(%]11) 8(%12) 0,774
Kalsiyum kanal blokeri (%) 5 (%8) 10(%15) 0,148
Ditiretik (%) 7(%11) 9(%14) 0,572

Tablo 16: Hastalarin ila¢ kullanim 6zelliklerinin karsilastirilmasi. (*P<0,05)

4.5. Hastalarin Ekokardiyografik Parametrelerinin ve KIMK Karsilastiriimasi

Cikan aort anevrizmasi olan hasta grubunda aort kokii, valsalva, sinotiibiiler bileske ve
cikan aort ¢api istatistiksel olarak anlamli diizeyde yliksek bulundu (sirasiyla; p<0,05; p<0,01,
p<0,001; p<0,001). Aort kapak yetersizliginin varlig1 ¢ikan aort anevrizmasi olan grupta
istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek bulundu (p<0,001) .

Diyastolik parametreler, KIMK 6l¢iimleri, karotis arterlerde plak varligi her iki grupta

benzerdi. Hastalarin ekokardiyografik parametre 6zellikleri tablo 17' de verilmistir.

AA Kontrol

(n=32) *ss (n=31) *ss

Oran (%) Oran (%) P
Aort kokii ¢apt (mm) 2,19+0,26 2,12+0,14 0,013*
Aort valsalva ¢ap1 (mm) 3,34+0,46 3,01+0,37 0,002%*
Aort sinotubiiler bileske ¢ap1 (mm) 3,55+0,75 3,04+0,37 <0,001*
(Cikan aort ¢ap1 (mm) 4,25+0,12 3,24+0,35 <0,001*
Ejeksiyon fraksiyonu 63,25+4,85 64,83+5,69 0,059
Sol ventrikiil diyastol sonu ¢ap1 (mm) 4,62+0,42 4,48+0,39 0,181
Sol ventrikiil sistol sonu ¢ap1 (mm) 3,20+0,35 2,97+0,34 0,180
Interventrikiiler septum ¢ap1 (mm) 1,15+0,14 1,14+0,16 0,969
Posterior duvar ¢ap1 (mm) 1,13+0,13 1,13+0,14 0,996
Sol atriyum ¢ap1 (mm) 3,64+0,36 3,54+0,61 0,543
Sol ventrikil kitle indeksi(g/mz) 90,22+20,86 |92,88+22.,82 |0,66
Aort kapak yetersizligi (%) 15(93,8%) 1(6,2%) <0,001*
Mitral kapak yetersizligi (%) 9 (47,4%) 10 (52,6%) 0,788
E/ A orani 0,82+0,25 0,92+0,32 0,156
Deselerasyon zamani (ms) 226,46+46,78 [207,12+38,12 | 0,078
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Izovoliimetrik kontraksiyon zamani (ms) 99,75+19,59 |104,35+12,54 |0,479
e' septal (m/s) 0,09+0,02 0,07+0,01 0,313
e' lateral (m/s) 0,09+0,02 0,14+0,05 0,058
KIMK (mm) 0,81+0.25 0,67+0.15 0,065
Plak varligi (%) 14(70%) 6(30%) 0,058

Tablo 17: Hastalarmn ekokardiyografik parametrelerinin ve KIMK karsilastirilmas1.(*p<0.05)

4.6. Hastalarin Kan Basinci1 Nabiz Parametrelerinin Karsilastirilmasi

Kontrol grubunda 24 saatlik periferal ortalama sistolik kan basinci, ortalama nabiz

sayist istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek bulundu (sirasiyla p<0,01; p<0,05). Her iki

grupta non- dipper olma durumu benzerdi. Her iki grubun kan basinci ve nabiz parametreleri

tablo 18' de verilmistir.

AA Kontrol P
(n=32) £ss | (n=31) %ss
Oran(%) Oran(%)
Periferal ortalama sistolik kan basinct (mmHg) 118+ 127+ 0,003*
Periferal ortalama diyastolik kan basinct (mmHg) | 76+7,31 80+9,16 0,061
Ortalama nabiz (atim/dk) 68+9,02 74+8,66 0,008%*
Dipper 24(%58) 17(%41) 0,11
Non- dipper 8(%36) 14(%63) 0,07

Tablo 18: Hastalarin kan basinci ve nabiz parametreleri (*p<0.05)

4.7.Hastalarin Arteriyel Sertlik Parametrelerinin Karsilastirilmasi

Kontrol grubunda 24 saatlik toplam ortalama nabiz basinci , merkezi ortalama aort

basinci, Aix@75 degerleri istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek bulundu (sirasiyla

p<0,05; p<0,05; p<0,01). Her iki grupta arteriyel sertlik parametreleri tablo 19' da verilmistir.

AA Kontrol P
(n=32) +ss (n=31) %ss
Ortalama nabiz basinci (mmHg) 42,1+6,8 47,1+8.,9 0,016%*
Merkezi ortalama aort basinci (mmHg) 95+6,68 98,8+20,66 0,011*
Aix@75 (%) 21,95+6,74 27,46+8,04 0,005*
Yansitma biiytikligi (%) 66+3,25 66,7£3,62 0,41
NDH (m/s) 8,1+1,3 7,6£1,05 0,11

Tablo 19: Hastalarin arteriyel sertlik parametreleri (*p<0,05)
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5. TARTISMA

Calismamizda hipertansif oldugu bilinen ya da hipertansiyon tedavisi almakta olan
cikan aort anevrizmasi olan ve olmayan iki grup karsilastirilmistir. Calismamizin sonucunda;
1) Cikan aort anevrizmasi olan hasta grubunda arteryel sertlik gostergeleri olan nabiz
basinci, merkezi aort basinci ve kalp hizi 75atim/ dk olacak sekilde normalize
edilmis Aix@75 degerlerinin anlaml diizeyde diisiik oldugu saptanmistir. Her iki
grupta nabiz dalga hiz1 agisindan anlaml fark saptanmamustir.
2) Her iki grubun dipping durumu arasinda anlamli fark saptanmamastir.

3) Her iki grubun KIMT degerleri arasinda anlamli fark saptanmamustir.

Anatomik yerlesim yerlerine gore torakal ve abdominal olmak {izere iki gruba ayrilan
anevrizmalar i¢inde torakal aort anevrizmalar1 aort hastaliklarnin onemli bir kismini
olusturur. Aort anevrizmalar1 ve arteryel sertlik arasindaki iliskinin degerlendirildigi
calismalar incelendiginde arastirmalarin daha ziyade abdominal aort anevrizmasina yonelik
oldugu goriilmiistiir. Torakal aort boliimleri siniis valsalva, ¢ikan aort , arkus aort ve inen aort
(torakal) olarak dort kisimda incelenir. Torakal aort anevrizmalari i¢inde en ¢ok tutulan boliim
olan ¢ikan aort anevrizmalariyla ilgili halen yeterli bilgi yoktur. Etiyolojik olarak genetik ile
iligkili hastaliklar, dejeneratif, mekanik, inflamatuar, infeksiy6z nedenler siralanabilir.
Ateroskleroz ve hipertansiyon toplumda sik goriilse de c¢ikan aort anevrizmalarinin
etiyolojisinde en ¢ok genetik nedenler yer almaktadir. Genetik, dejeneratif ve travmatik
sebepler yiiziinden torakal anevrizmalarm mortalitesi inen aort anevrizmalarina gore daha
yiiksektir. Ileri yas, sigara kullamimi, aile Oykiisii, hipertansiyon anevrizma capini ve
anevrizmanin riiptiir riskini arttran baslica risk faktorleridir. Cogunlukla asemptomatik
oldugundan, baska nedenlerle yapilan goriintiilemeler sirasinda tesadiifen tan1 konulur. Riiptiir
riskinden dolay1 erken donemde risk faktorlerinin modifikasyonu ve tedavisi biiyiik 6nem
tasir. Bu risk faktorleri ayn1 zamanda arteryel sertligin artisindan da sorumludur. Abdominal
aort anevrizmasi olan hastalarda nabiz dalga hizi ve yansitma biiyiikliigliniin degerlendirildigi
bir caligmada, bu parametrelerin saglikli kontrol grubuna gore anlamli diizeyde artmis oldugu
gosterilmistir (130). Xiong ve ark. abdominal aort anevrizmalar1 olan hastalarin saglikli
kontrol grubuyla karsilastirdiklar1 ¢calismada lokal arteryel sertligin arttigi, distensibilitenin
azaldigin1 gostermislerdir (131). Fakat Ruegg. ve ark. hizli ve yavas progresyon gosteren
abdominal aort anevrizmasi olan 114 hastanin alindig1 calismasinda Aix degerlerinde anlamli

fark saptamamislardir(132). Daha 6nce yapilan pek ¢ok calismada ¢ikan aort anevrizmasi olan
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Marfan sendromlu olan hastalarda nabiz dalga hizinin arttigi gosterilmistir(133,134). Bu
calismalar incelendiginde hastalarin 30 yas alt1 geng hastalar oldugu dikkat cekmektedir. De
Wit ve ark. caligmalarinda 40 yas altindaki Marfan sendromlu hastalarda aortun normal
sagliklt kisilere gore daha sert oldugunu 40 yas sonrasinda aradaki bu farkin ortadan
kalktigin1 gostermislerdir(135). Arteryel sertligin artisiyla KV morbidite ve mortalite artigi
daha onceki ¢aligmalarda gosterilmistir(136,137). Dolayisiyla bu sonu¢ Marfan sendromlu
hastalarin erken yaslarda KV riskinin ve aort anevrizmalarinin riiptiir riskinin yiiksek
oldugunu desteklemektedir. Calismamizda Marfan sendromu, bikiispit aort kapak ve ailevi
torakal anevrizma sendromu oldugu bilinen hastalar ¢alisma dis1 birakilmistir. Genetik
faktorlerle olan iliskisi i¢in herhangi bir tarama yapilmamigstir. Literatiirde beklenenin aksine
bizim ¢alismamizda oldugu gibi ¢ikan aort anevrizmasi olan hastalarda nabiz dalga hizinda
artis olmadigmi gdsteren c¢alismalar da mevcuttur. Ornegin Simon ve ark.nmn torakal aort
anevrizmasi olan (n=32) hastalarla anevrizmasi olmayan kontrol (n=46) grubunun yaptig1
calismanin amaci ¢ikan aort capi ile arteriyel sertlik arasindaki iliskiyi birden fazla non-
invaziv Ol¢lim yontemi ile karsilastirmakti. Her bir hasta i¢in tek bir kez karotis-femoral
(cfPWV) , kalp-femoral (hfPWV) , brakial arter -ayak bilegi (baPWV) nabiz dalga hizi
olciimleri yapilmisti. Olgiimlerde ¢ikan aort anevrizmasi olan ve olmayan iki grupta nabiz
dalga hizlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark olmadig: gosterilmistir. ( cfPWV, p
= 0.847; hfPWV,p = 0.405; baPWV,p =0.458). Ayrica bu ¢alisma siniis valsalva diizeyinde
anevrizma capi arttikca beklenenin tersine nabiz dalga hizinin azaldigini gdsteren literatiirdeki
ilk calismadir(138). Bu da siniis valsalvanin kompliyan bir yap1 olmas: ile aciklanmistir.
Calisgmamizda siniis valsalva anevrizmasi olan hastalarin alt grup analizi yapilmadi.
Calismamizda ¢ikan aort anevrizmasi olan hastalarm ortalama aort ¢ap1 4,25+0.12 cm 1idi.
Daha biiyiik ¢aplarda arteryel sertlik 6zelliklerinin hangi yonde etkilenebilecegini saptamak
icin ¢ok sayida hasta iceren ¢aligmalara ihtiyag vardir.

Bugiine kadar literatiirde, ¢ikan aort anevrizmasi olan hastalarda arteriyel sertlik
parametreleri bakilsa da, bu hastalarda 24 saat siiresince kan basinc1 degisiklikleri dl¢iiliirken
es zamanli arteriyel sertlesme gostergelerini arastiran c¢aligma heniiz bulunmamaktadir.
Maliyetinin yiiksek olmasi, islem komplikasyon riski, tekrarlanabilirliginin kisitli olmas1 ve
tecriibe gerektirmesi gibi dezavantajlar1 olmasi nedeniyle artik non invaziv 6lgiim teknikleri
on plana ¢ikmistir. Avrupa arteriyel hipertansiyon kilavuzu, NDH artisii son organ hasari
icin bir risk faktorii olarak tanimlamistir. Karotis- femoral nabiz dalga hizi altin standart
Olglim yontemi olarak kilavuza girmistir(139). Kilavuza giren ¢alismalarin ¢ogu aplanasyon

tonometresi SphygmoCor 6lciim cihazi kullanilarak yapilmistir. Yeni bir method olan ve
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calismamizda da kullandigimiz Mobil-o-Graph ile SphygmoCor yontemi sonuglar1 benzerdir
ve yapilan ¢alismalarla desteklenmistir(126). Hametner ve ark. yaptigi calismada invaziv
(Kateterizasyon) ve osilometrik (Mobil-O-graph) olarak karsilastirilmis, Mobil-o- Graph
cthazi olciimiiyle elde edilen NDH degerlerinin kateterizasyon esnasinda yapilan dl¢iimlerle
benzer sonuglar elde edilmistir. Yani Mobil-O-Graph tipki arteryel kateter ile invaziv basing
Ol¢timiinde edilene benzer sekilde tam olarak ayni nabiz egrisi kayit etme yetenegine sahiptir.
Her iki metodla 6l¢iilen NDH arasinda siki korelasyon tespit edilmistir (Pearson <0.9)(140).
Bu ¢alisma ¢ikan aort anevrizmasi olan hastalarda 24 saat siiresince kan basinci degisiklikleri
Olciiliirken es zamanli arteriyel sertlesme gostergelerini osilometrik yontemle arastiran ilk
calismadir. Daha 6nceki calismalarda Slgiimler tek sefer yapilmistir. Calismamizda 24 saatlik
Olciimlerin ortalama alinmistir. Bu da tek sefer dlglime gore ortalamanin diisiik ¢ikmasina
sebep olabilir.

Calismamizda her iki grupta nabiz dalga hiz degerleri benzer iken kontrol grubunda
nabiz basinci, merkezi aort basinct ve Aix@75 degerleri daha yiiksek ¢ikmistir. Kontrol
grubunun yas ortalamasmin daha diisik olmasit 51,90+1,49 (p<0.5) , yasmn dejeneratif
sebepler arasinda ne kadar etkili oldugunu tekrar diisiindiirmektedir. Diger taraftan son 10
yilda popiiler hale gelen Alx su anki bilgimize gore aslinda pek c¢ok faktdrden
etkilenmektedir. Bu faktorler sistemik damar direnci, 6zellikle kadin cinsiyet, ¢ikan aortanin
uzunlugu, kalp hizi , sol ventrikiil fonksiyonlari, biiyiik arterlerin viskoelastik 6zellikleri
olarak sayilabilir. Bu durumda Aix' in aortik sertlik degerlendirmedeki 6nemini azaltmaktadir.
Bu bilgiler 151¢inda kontrol grubunda kalp hizi ortalamasmin daha fazla olmasi, beta bloker
kullanimin daha az olmast yine kontrol grubunda Aix degerinin yiiksek ¢ikmasini
aciklayabilir. Farkli ilaglar bir dereceye kadar periferik kan basincini azaltsa da merkezi aort
basmcini azaltilmadaki etkilerinde onemli farkliliklar olabilir. RAS blokorleri ve kalsiyum
kanal blokdrleri gibi yeni antihipertansif ilaglar hem periferik kan basincin1 hem de merkezi
aort basincini etkili bir sekilde azaltsa da , eski ilaclardan 6zellikle beta blokerler periferik kan
basincini azaltmada etkinligi gosterilmistir. Beta blokdrlerin NDH 'ma etkisi ¢ok zayifken
kalp hizim1 azalttiklar1 i¢in Aix' 1 arttirabilirler(141,142) .Calismamizda bu yiizden kalp hizi
75 'e gore normalize edilmis parametreyi kullandik. Bu farklilik istatistiksel olarak anlamli
bulunmasa da kontrol grubunda LDL, total kolesterol , glukoz Ol¢iim degerlerinin daha
yiiksek olmas1 ve ortalama sistolik kan basmci degerlerinin kontrol grubunda daha ytiksek
olarak saptanmasindan kaynaklanabilir. Bu konuda kesin kaniya varmak i¢in daha fazla hasta
sayisin1 igeren ¢aligmalara ihtiya¢ vardir. Kontrol grubunun periferal ortalama sistolik kan

basinci degerleri anlamh diizeyde daha yiiksek saptanmistir(p<0.05). Calismamiz prospektif
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olarak dizayn edilmistir. Cikan aort anevrizmasi olan hasta grubunun hipertansiyonun hangi
evresinde tedavilerinin bagladigi konusunda net bilgimiz bulunmamaktadir. Buradan ¢ikan
sonug, bu gruptaki antihipertansif tedavilerinin ¢ikan aort anevrizmalarinin genisleme riskini
azaltmak amaciyla daha erken donemde baslanilmis olabilecegi veya tedavi konusunda daha
agresif davranilabildigini diistindiirmektedir. Hipertansiyon evresi ve maruz kalinan siire
arttikca hedef organ hasarmin arttig1 bilinmektedir. Bu durum ayn1 sekilde kontrol grubunda
Aix @75 degerlerinin neden daha yiiksek bulundugunu agiklayabilir.

Non- dipper hipertansiyon adi verilen yani gece kan basinci diisiisii <%10 ya da
yiikselmesi olan hasta grubunun dipper kan basincina sahip hastalarla karsilastirildiklarinda,
ozellikle kalp, beyin ve bobrek gibi hedef organlarin daha belirgin hasarlanmasina sahip
olduklar1 bircok calismada gosterilmistir. Kardiyovaskiiler risk, sadece kan basinci
yiiksekliginden degil ayn1 zamanda sirkadiyen KB degisikliklerinin biiyiikliiklerinden de
etkilenir (125). Gece kan basinci diismelerinde anormallik esansiyel hipertansif hastalarin %
30- 50’sinde goriiliir ve yasla, yiiksek KB ile, diyabet ve renal islev bozuklugunun varligiyla
bu oran artmaktadir (143,144). Karaaga¢ ve ark. metabolik sendromda torasik aort ¢aplari ile
non-dipper kan basinci arasinda iligkinin arastirildigi ¢alismasinda non-dipper hipertansiyon
hastalarinda torasik aort ¢aplarinin yiiksek oldugunu gdostermislerdir (145). Bu calismada
torasik aort cap1 Ol¢limii siniis valsalva , sinotubiiler bileske ve ¢ikan aort segmenti olmak
iizere ii¢ ayr1 bolgeden yapilmistir. Kuzeytemiz ve ark. metabolik sendromlu hastalarda non
dipper ve dipper kan basinci o6zelliklerinin aort elastikiyetine olan etkisinin arastirildig:
calismalarinda aortik elastikiyeti ekokardiyografi ile degerlendirmis ve non dipper
hipertansiyonu olan grupta aortik strainin anlamli diizeyde yiiksek (p<0.001), aortik
distensibiliteyi anlamli diizeyde diisiik (p<0.001) oldugunu gdstermislerdir (146).Bizim
calismamizda her iki grupta non dipper hipertansiyon olma durumu benzerdi. Istatistiksel
olarak anlaml fark olmasa da non dipper hipertansiyon olma 6zelligi kontrol grubunda daha
yiiksek olmasi, arteryel sertli§in belirleyicileri olan ortalama nabiz basinci ve Aix@75
degerlerinin de yliksek olmasmi aciklayabilir. Bu da anlik Ol¢iimlerden ziyade 24 saat
stiresince kan basmci degisiklikleri , es zamanl arteriyel sertlesme gostergelerini 6lgmenin
onemini vurgular. Bu konuda kesin kaniya varmak i¢in daha genis hasta sayisini igeren
calismalara ihtiyac vardir.

Karotis intima media kalmliginin ultrasonografi ile 6l¢timii, subklinik aterosklerozun
degerlendirilmesinde kullanilabilen ucuz, giivenilir ve tekrar edilebilir bir yontemdir. KIMK
konvansiyonel kardiyovaskiiler risk faktorleriyle yakindan iligskili oldugu gibi ileride

gelisebilecek miyokardiyal enfarktiis ve inme gibi kardiyovaskiiler olaylar1 da predikte
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etmektedir. Akyol ve ark. metabolik sendrom tanis1 alan hastalarda M-mod ekokardiyografi
ile aortun elastik dzellikleri ve KIMK iliskisini arastirdiklar1 calismalarnda bu grup hastada
aortun elastikiyetinin azaldig1 ve KIMK' da ise artis gdzlenmis ve aortadaki bu fonksiyonel
degisikliklerin artmis kardiyovaskiiler riskten sorumlu olabilecegi diisiiniilmiistiir. Bizim
calismamizda KIMK her iki grupta benzerdi(147).

Calismamizin bazi kisithliklar1 bulunmaktadir. Calismaya 63 hasta alinmistir. Daha
fazla hasta sayisiyla daha giivenilir sonuglar elde edilebilir. Cikan aort anevrizmasi olan
hastalarin uzun dénem takibi yapilmamis olup, bu donemde arteriyel sertlik parametrelerinde
degisikliklerin goriilmesi i¢in uzun donem caligmalara ihtiya¢ duyulmaktadir. Calismamizda
nabiz basicimnin aorttan girisimsel yolla degil brakial arter {izerinden sfingmomanometreyle
Olciilmesi diger bir kisitliligidir. Ancak bu sekilde dogru sonuglar elde edilen ¢alismalar da

bulunmaktadir(140).
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6. SONUC

Cikan aort anevrizmasi olan hipertansif hastalar osilometrik yontemle arteryel sertlik
parametreleri agisindan sadece hipertansiyonu olan kontrol grubuyla karsiulastirildiginda
nabiz dalga hiz1 her iki hasta grubunda da benzer saptanmis, Aix @75 ve nabiz basinci
parametreleri sadece hipertansiyonu olan grupta anlamh diizeyde yiiksek bulunmustur. Bu
sonugtan yola ¢ikarak c¢ikan aort anevrizmasi ve hipertansiyonu olan hastalarda
hipertansiyonun erken evrede tanist ve tedavi ile kontrol altina alinmas1 sadece anevrizmanin
bliylime hizinin azaltilmasinda degil ek kardiyovaskiiler hastalik riskinin azaltilmasinda da
biiyiik 6nem tasidig1 diisiintilebilir. Arteriyel sertlik ve ¢ikan aort ¢api iligkisini agiklamak i¢in
daha biiylik capta caligmalara ihtiyac vardir.
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7. OZET

Cikan Aort Anevrizmas1 Olan Hipertansif Hastalarda Arteryel Sertlik

Parametrelerinin Osilometrik Yontem ile Degerlendirilmesi

GIRIS Arteryel sertlik gostergesi olan nabiz dalga hizi (NDH) ve augmentasyon
indeksinin (Aix) kardiyovaskiiler olay riskini 6ngdrdiigiine dair giiclii kanitlar bulunmaktadir.
Ancak arteryel sertligin ¢ikan aort anevrizmalarindaki yeri konusunda net bilgi
bulunmamaktadir. Bu ¢alismanin amaci ¢ikan aort anevrizmasi olan hipertansif hastalarda

arteryel sertlik parametrelerini degerlendirmek amaglandi.

MATERYEL VE METOD: Calismaya ¢ikan aort anevrizmasi ve hipertansiyon tanisi
olan 32 hasta (yas ortalamas1 58,87+1,52) ve sadece hipertansiyon tanis1 olan 31 hasta( yas
ortalamast 51,90+1,49) dahil edildi. Arteryel sertlik invaziv olmayan Mobil-O-Graph cihazi
ile degerlendirildi. Calismaya dahil edilen tiim hastalarm KIMK degerleri kaydedildi. Bilinen

diyabetes mellitus ve koroner arter hastaligi olan hastalar calismaya dahil edilmedi.

BULGULAR: Her iki grubun demografik ozellikleri ve KIMK degerleri arasinda
anlaml fark saptanmamustir. Her iki grupta nabiz dalga hiz1 (8,1 £4.91,3m/s; 7,6 £ 1.05m/s
p=0,11) acisindan anlamh fark saptanmamistir. Sadece hipertansiyonu olan kontrol grubunda
Aix@75 (21.95+6,74 ; 27,46+8,04; p= 0,005*) ve nabiz basinci (42,1+6,8 ; 47,1+£8,9; p=
0,016*) degerlerinde anlamli diizeyde yiiksek saptanmistir.

SONUC: Hipertansiyonun erken evrede tanisi ve tedavi ile kontrol altina alinabilmesi

cikan aort anevrizmasina bagl kardiyovaskiiler riski azalmada biiylik 6nem tasimaktadir.
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8. SUMMARY

Comparison of aortic stiffness between the hypertensive patients with and

without thorasic aort aneurysm using oscillometric method

OBJECTIVE: Elevated aortic pulse-wave velocity (PWV) and augmentation index
(Aix) provide some of the strongest evidence concerning the prognostic significance of large
artery stiffening and increased aortic PWV has been shown to predict cardiovascular events.
The aim of the study is to compare the PWV and the Aix in hypertensive patients with and
without thorasic aort aneurysm (TAA). This study researched whether the aortic PWV rise in
patients with TAA.

METHODS: Thirty-two patients hypertension with TAA (age 58,87+1,52 years) and
thirty-one patients with hypertension and no aneurysm (51,90+1,49 years) were evaluated.
Arterial stiffness was measured non-invasively in all patients using the single-point method
via the Mobil-O-Graph device. Ultrasound examination was performed for the assessment of
CIMT to all participants. Subjects with diabetic or known coronary artery disease were

excluded from the study.

RESULTS: There weren’t significant differences between the two groups in terms of
demographic characteristics and carotis intima media thickness. Aortic PWV (8,1 £ 4.91,3 vs
7,6 £ 1.05, p=0,11) was not significantly elevated in the TAA group compared to the control
group. Aix@75 (21.95+£6,74 ; 27,46+8,04; p= 0,005*%) and pulse pressure (42,1+6,8 ;
47,14£8,9; p= 0,016*) were significantly elevated in the hypertension group.

CONCLUSION: Hypertension can be controlled with diagnosis and treatment in the

early stages of ascending aortic aneurysm depends on cardiovascular risk reduction is crucial.
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