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OZET

Yeni tam1 konulmus hipertansif hastalarda epikardiyal yag dokusu
(EYD) kalmhg ve Karotis intima-media kalmnhg (KIMK) ile erektil
disfonksiyon (ED) arasindaki iliskinin degerlendirilmesi, Kirikkale
Universitesi Tip Fakiiltesi Kardiyoloji Anabilim Dah, Uzmanhk Tezi,

Kirikkale, 2019.

Amag: Biz bu calismamizda; yeni tan1 konulmus hipertansif hastalarda
endotelyal disfonksiyonun bir belirteci olan epikardiyal yag dokusu kalinligi ve
subklinik aterosklerozun bir gdstergesi olan karotis intima-media kalinliginin

erektil disfonksiyon ile olan iliskisini aragtirmay1 planladik.

Materyal Metot: 1 Mayis 2018 ile 31 Mayis 2019 tarihleri arasinda
kardiyoloji poliklinigine basvuran ve tarafimizca hipertansiyon teshisi konulan 101
erkek hastaninin ekokardiyografisi yapilarak epikardiyal yag doku ve karotis
intima-media kalinliklar1 6l¢iildii. Erektil disfonksiyon degerlendirilmesi Uluslarasi
Cinsel islev Indeksininin 5 Soruluk Versiyonu (IIEF-5) ile yiiz yiize goriisiilerek
iiroloji polikliniginde yapildu.

Bulgular: Yeni tan1 konulmus hipertansif hastalarda erektil disfonksiyon
mevcudiyeti ve siddeti ile epikardiyal yag dokusu kalinligi (p <0,001) ve karotis
intima-media kalinligi (p <0,001) arasinda anlamli iliski bulunmustur. Erektil
disfonksiyonu olan hasta grubunda sol ventrikiil diyastolik fonksiyonlarinin daha
fazla bozulmus olduguna isaret edecek sekilde mitral E/A oraninin daha diisiik,

E/Em oranimin daha yiiksek, IVRT degerinin daha uzun oldugu saptandi.

Sonu¢: Yeni tan1 konulmus hipertansiyon hastalarinda artmis epikardiyal
yag doku ve karotis intima-media kalinlik degerleri; gerek diyastolik disfonksiyon
gibi kardiyak sistem patolojilerine gerekse erektil disfonksiyon gibi vaskiiler sistem

patolojilerine isaret edebilir.

Anahtar kelimeler: Epikardiyal Yag Dokusu (EYD), Karotis Intima-
Media Kalinhg (KiMK), Erektil Disfonksiyon (ED), Uluslarasi Cinsel islev
Indeksi-5 (11EF-5)



ABSTRACT

Evaluation of the relationship between epicardial fat tissue (EFT)
thickness and carotid intima-media thickness (CIMT) with erectile
dysfunction (ED) in newly diagnosed hypertensive patients, Department of
Cardiology Kirikkale University Medicine Faculty, Specialist Thesis,
Kirikkale, 2019.

Objective: In this study; we aimed to investigate the relationship between
erectile dysfunction and epicardial adipose tissue thickness, which is an indicator of
endothelial dysfunction, and carotid intima-media thickness which is an indicator of

subclinical atherosclerosis in newly diagnosed hypertensive patients.

Material and Methods: Epicardial fat tissue and carotid intima-media
thicknesses of 101 male patients who admitted to Cardiology Polyclinic and
diagnosed with hypertension were measured by echocardiography between May 1,
2018 and May 31, 2019. Evaluation of erectile dysfunction was performed face to
face with the 5-Questionnaire Version of the International Index of Erectile

Function (IIEF-5) in the urology outpatient clinic.

Results: There was a significant relationship between presence and severity
of erectile dysfunction and epicardial fat tissue thickness (p <0,001) and carotid
intima-media thickness (p <0,001) in newly diagnosed hypertensive patients.
Mitral E / A ratio was lower, E / Em ratio was higher and IVRT value was
prolonged in the patient group with erectile dysfunction, indicating that left

ventricular diastolic functions were more impaired.

Conclusion: Increased epicardial fat tissue and carotid intima-media
thickness values in newly diagnosed hypertension patients; it may indicate cardiac
system pathologies such as diastolic dysfunction and vascular system pathologies

such as erectile dysfunction.

Key words: Epicardial Fat tissue (EFT), Carotid Intima-Media
Thickness (CIMT), Erectile Dysfunction (ED), International Index of Erectile
Function (I1EF-5)
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KISALTMALAR

A: Diyastolik Mitral Akim Velositesi

Am: Geg Diyastolik Mitral Aniiliis Velositesi
ACEI: Anjiyotensin Déniistiiriicii Enzim Inhibitérii
AKA: Ana Karotis Arter

AKB: Arteryel Kan Basinci

AKBO: Ambulatuvar Kan Basinci Ol¢iimii
AKGF: Adiposit Kokenli Gevseme Faktori
AKS: Akut Koroner Sendrom

ARB: Anjiyotensin Reseptor Blokorii

BB: Beta-Bloker

BT: Bilgisayarli Tomografi

DKB: Diyastolik Kan basinct

DM: Diyabetes Mellitus

E: Erken Diyastolik Mitral Akim Velositesi
Em: Erken Diyastolik Mitral Aniiliis Velositesi
ED: Erektil Disfonksiyon

EKBO: Evde Kan Basinci Olgiimii

EKG: Elektrokardiyografi

ESC: Avrupa Kardiyoloji Dernegi

ESH: Avrupa Hipertansiyon Dernegi

EYD: Epikardiyal Yag Dokusu

GFR: Glomeriiler Filtrasyon Oran1

GIA: Gegici Iskemik Atak

GMP: Guanozin Monofosfat

HAOH: Hipertansiyon Aracili Organ Hasar1
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HT: Hipertansiyon

IL-6: interlokin 6

I1EF-5: Uluslaras1 Cinsel Islev Indeksi-5
IVSd: Interventrikiiler Septum Diyastolik Kalinlik
JNC: Birlesik Ulusal Komite

KAH: Koroner Arter Hastalig

KB: Kan Basinci

KBH: Kronik Bobrek Hastaligi

KiMK: Karotis Intima-Media Kalinlig1
KKB: Kalsiyum Kanal Blokori

KKY': Konjestif Kalp Yetersizligi

KV: Kardiyovaskiiler

KVH: Kardiyovaskiiler Hastalik

LVEDd: Sol Ventrikiil Diyastol Sonu Cap1
LVEF: Sol Ventrikiil Ejeksiyon Fraksiyonu
LVESd: Sol Ventrikiil Sistol Sonu Cap1
LVH: Sol Ventrikiil Hipertrofisi

LVPW: Sol Ventrikiil Arka Duvar
METSAR: Metabolik Sendrom Arastirmasi
MRG: Manyetik Rezonans Goriintiileme
NO: Nitrik Oksit

OAB: Ortalama Arteriyel Kan Basinci
PAH: Periferik Arter Hastalig1

PW: Pulse Wave

RAAS: Renin-Anjiyotensin-Aldosteron Sistemi

SKB: Sistolik Kan Basinci
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SVO: Serebrovaskiiler olay

TGF-B: Transforming Growth Faktor Beta
TNF-a: Tiimor Nekroz Faktor Alfa

VKIi: Viicut Kitle Indeksi

VYA: Viicut Yiizey Alant
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1. GIRIS VE AMAC

Hipertansiyon (HT) en sik goriilen kronik hastaliklardan biridir ve kiiresel bir
halk sagligi sorunu olmaya devam etmektedir. Hipertansiyon; kalp hastaliklari,
inme, bobrek hastaligi ve erken Oliim gibi durumlarla yakindan iliskilidir.
Hipertansiyon Onlenebilir ve tedavi edilebilir bir hastalik olmasina ragmen
halihazirda saglik ve ekonomi alaninda 6nemli bir yiik olusturmaktadir (1).
Diinyadaki yetiskin niifusun dortte birinde hipertansiyon vardir ve bu oranin 2025
yilina kadar %29’a yiikselecegi tahmin edilmektedir (2). Toplumlarda yash niifus,
obezite ve tuz tiiketimindeki artisin hipertansiyon prevalansiin yiiksekligi ile
iligkili oldugu gosterilmistir (3). Hipertansiyon; diinya ¢apinda 1 milyardan fazla
insan1 etkilemektedir ve her yil diinya genelinde 10 milyondan fazla onlenebilir
olimden sorumludur (4). Kalp hastaliklarina bagli 6liimlerin %45’inde, inmeye

bagli 6limlerin %51’inde temel neden hipertansiyondur.

Kalp debisi ve periferik damar direng artisi sonucunda olusan yiiksek kan
basinc1 vaskiiler ve Kkardiyak remodelinge yol agmaktadir. HT endotelde
disfonksiyona neden olarak erken evrelerde periferik ve santral vaskiiler yapilarda
subklinik inflamasyonun ve aterosklerozun baslamasina neden olur. Baslangicta
subklinik inflamasyon ve ateroskleroz olusurken; HT’nin ilerleyen evrelerinde
kardiyovaskiiler hastaliklar ve organ disfonksiyonlart gelismektedir. Bu nedenle HT
ile iligkili aterosklerotik siire¢ ve endotel disfonksiyonun erken evrelerinde
taninarak gelisebilecek komplikasyonlarin engellenmesi i¢in 6nlemlerin alinmasi

¢ok 6nemlidir.

Erektil disfonksiyon (ED); tekrarlayici ya da siirekli olarak cinsel birlesmeyi
saglayabilecek diizeyde sertlesmenin gergeklesmemesi veya devam ettirilememesi
durumu olarak tanimlanmaktadir (5). Erektil disfonksiyon; sosyal, ekonomik,
psikolojik hayat1 etkileyen ve toplumda sik goriilen hastaliklardan biridir (6).
Ulkemizde 40-70 yas grubu erkeklerde ED prevelans1 %69 olarak saptanmustir (7).
Erektil disfonksiyon; noral, hormonal, vaskiilo-endotelyal ve yapisal faktorlerdeki
bozukluklarin neticesinde gelisen multifaktoriyel bir patolojidir (8). Erektil
disfonksiyon etyolojisinde hipertansiyon, ateroskleroz, diyabet, azalmis fiziksel

aktivite, kalp hastaligi, sigara i¢imi ve ¢oklu ila¢ kullanimi gibi faktorler sorumlu



tutulmaktadir (9). Penil arterlerde meydana gelen aterosklerotik degisiklik organik
ED’ye yol agan patolojiler arasinda ilk siradadir (10). Yillar igerisinde yapilan
bircok ¢alismada aterosklerozun ve aterosklerotik plak komplikasyonlarinin
gelismesinde asil etkenin “‘endotel disfonksiyonu”’ oldugu gosterilmistir (11,12).
Endotel disfonksiyonu klinikte karsimiza ED, ateroskleroz veya iliskili
komplikasyonlart ile ¢ikabilmektedir (13).

Hipertansiyon ve erektil disfonksiyon birlikteligi daha once yapilan bir¢ok
calismada gosterilmistir (14). Hipertansiyon ve endotel disfonksiyonu arasinda hem
sebep hem de sonug iliskisi mevcuttur. Hipertansiyon ve endotel disfonksiyonu
etkilesimi aterosklerotik damar yapisina zemin hazirlar ki bu penil arterde
gergeklesirse erektil disfonksiyon ile sonuglanabilir. Epikardiyal yag doku ve
karotis intima-media kalinliklar1 ateroskleroz ile giiglii korelasyon gostermektedir
(15). Bu nedenle o&zellikle epikardiyal yag dokusu ile karotis intima-media
kalinliklarmin  6lgiimii  aterosklerozu, endotelyal disfonksiyonu ve siddetini

ongdrmede iyi bilinen noninvaziv yontemler olarak kullanilmaktadir.

Bu c¢alismada; yeni tani konulmus hipertansif hastalarda endotelyal
disfonksiyonun bir belirteci olan epikardiyal yag dokusu kalinhigi ile subklinik
aterosklerozun bir goOstergesi olan karotis intima-media kalinliginin erektil
disfonksiyon mevcudiyeti ve diizeyi ile olan iliskisini arastirmay1 planladik. Daha
once farkli hasta populasyonlarinda benzer ¢alismalar yapilmis olmakla birlikte
““yeni tan1 konulan hipertansiyon’’ hastalarinda epikardiyal yag dokusu, karotis
intima-media kalinlig1 ve erektil disfonksiyon gibi ii¢ parametrenin birlikte

aragtirllmasi nedeniyle dnem arz etmektedir.



2. GENEL BILGILER
2.1. Hipertansiyon

2.1.1. Tanim ve Tarihce

Diinyanin en yaygin ve zaman i¢inde de goriilme siklig1 en ¢ok artan saglik
sorunu hipertansiyon ciddi komplikasyonlara yol agmasi nedeniyle halen 6nemli bir
yere sahiptir. Arteryel kan basmcinin normal sinirlarin tizerinde seyretmesi
“‘hipertansiyon’’ olarak tanimlanmakla birlikte anormal olarak degerlendirilmesi
gereken kan basinct (KB) degerleri i¢in kesin sinirlar halihazirda tartisilmaya
devam etmektedir. Bugiin i¢in kan basincinin; sistolik > 140 mmHg ve/veya
diyastolik > 90 mmHg olmasi ya da kisinin KB yiiksekligi nedeniyle
antihipertansif ila¢ kullaniyor olmasi hipertansiyon olarak tanimlanmaktadir (16).
Bu tanim; kan basinci degerleri bu seviyelerde olan hastalarda tedavi ile saglanan

KB diisiislerinin yararli olduguna dair kanitlar esas alinarak yapilmistir ki bu

kanitlar birgok randomize kontrollii ¢alismadan elde edilmistir.

1700 lii yillarda Ingiliz tabiat bilimci Stephen Hales’in bir atin femoral
arterini cam bir boru ile kaniile ederek yaptigi arter igi 6lgiim “ilk kan basinci
Olgimii” olarak bilinmektedir. Kan dolasimina iliskin arastirmalari sonucunda
akiskanlar fizigine iliskin Poiseuille yasasini da gelistiren Fransiz hekim ve fizik¢i
Poiseuille, 1828 yilinda kan basincinin civali manometre yontemi ile
Olgiilebilmesini  saglamistir. 1847’de Carl Ludwing ise Poiseuille’nin civali
manometresini gelistirerek ol¢iimlerin bir kagit lizerine grafiksel olarak yazilmasini
(kymograf) basarmistir. Gerek Poiseuille’nin kesfettigi civali manometresi gerekse
Carl Ludwing’in kymografi ile kan basinci Ol¢iimii igin arteryal kaniilasyon
gerekmekteydi. 1855°de Vierordt ve 1860’da Etienne Jules Marey’in kan basicinin
girisimsel olmayan yontemler ile 6lgiilebilmesine dair ¢alismalart mevcuttur. 1896
yilinda italyan doktor Riva Rocci giiniimiizdekine benzer bir yontem ile sistolik kan
basinci (SKB) o6l¢timiinii gergeklestirmistir. Bu yontem palpasyon ile nabzin
kayboldugu basing tespit edilerek sadece sistolik kan basmcinin 6Glgiilebilmesini
sagliyordu. Rus cerrah Korotkoff 1905 yilinda brakial arter {izerine steteskop
yerlestirerek giinlimiizde halen kendi ismi ile anilan sesler yardimiyla diyastolik ve

sistolik kan basincinin tespit edilebilecegini ilk kez tiim diinyaya duyurmustur.

Uzmanlar kan basincinin 6lgiilmeye baslandigi ilk yillarda HT’nin
3



organlarin artan kanlanma ihtiyacina bagli damarlar ve bobrekte gelisen fizyolojik
bir adaptasyon mekanizmasi oldugunu disiinmiisler, bu nedenle yiiksek kan
basincmin diisiiriilmesinin hastaya faydasi olmasindan ziyade zarar verebilecegi
kanisina varmuglardir. Klinik bir terim olarak HT ve giinlimiizdekine benzer
sekliyle hipertansif kalp-damar hastaligi ilk kez 1913 yilinda Janeway tarafindan
tamimlamistir. Janeway’in bu tanimlama ve agiklamalart HT’ nin fizyolojik bir
durum oldugu algisim1 degistirememis hastalar uzun bir siire daha tedavisiz

kalmaya devam etmislerdir.

Ilk kez 1967°de yaymlanan Veterans Administration Calismasi’ndan bu
yana yapilan bir¢ok randomize kontrollii ¢alismada hipertansiyonun kardiovaskiiler
morbidite / mortalite ile iligkili oldugu ve kan basmcimin disiiriilmesinin

kardiyovaskiiler hastaliklar1 azalttigi gosterilmistir (17,18).

2.1.2. Smmiflandirma

HT baslica kan basinct yiiksekligini agiklayacak altta yatan bir sebep
bulunamayan Esansiyel (primer) HT ve tespit edilebilen bir hastaliga bagli kan
basinci yiiksekligi olarak tanimlanan Sekonder HT olmak iizere iki gruba
ayrilmaktadir. Esansiyel HT daha ¢ok eriskinde goriiliirken sekonder HT’ye daha
¢ok cocuklukta ve geng yaslarda rastlanilmaktadir. Eriskinlerde %92-95 oraninda
primer HT, %5-8 oraninda sekonder HT goriilmektedir.

Yash bireylerde; arteryal sertlik artig1 ve ateroskleroz nedeniyle sistolik kan
basmcinin yiiksek olup diyastolik kan basincinin (DKB) normal sinirlarda oldugu
izole sistolik HT daha sik goriilme egilimindedir. Inme, &liim ve kalp damar
hastaliklar1 gelisimi ac¢isindan gerek sistolik gerekse diyastolik kan basinct

yiikseklikleri arasinda gii¢lii bir iligki mevcuttur (19).

Ideal kan basinci hususunda tartismalar halen devam etmektedir. Onlarca
caligmadan edinilen veriler 1g1ginda KB’nin 115/75 mmhg’nin {izerindeki degerleri
ile inmeye bagli vaskiiler mortalite ve koroner arter hastalig1 arasinda dogrusal bir
iliski oldugu gozlenmistir. Bu diizeyin iizerinde; sistolik kan basincindaki her 20
mmHg, diyastolik kan basincindaki her 10 mmHg’lik artisin kalp damar
hastaliklar1 (KVH) gelisme riskini 2 kat arttirdig1 saptanmistir (20).

Avrupa Kardiyoloji ve Avrupa Hipertansiyon Derneklerinin 2018 ortak
kilavuzu (ESH/ESC 2018) ile Amerika kaynakli Birlesik Ulusal Komite nin (Joint

4



National Comitee) yayimnlanan sekizinci kilavuzunda (JNC 8) onerilen HT

siiflandirmast Tablo 1 ve Tablo 2’de gosterilmistir.

Tablo 1: 2018 ESC/ESH Kan basinci tanimlari ve siniflandirmast

KB Evreleri Sistolik KB (mmHg) Diyastolik KB (mmHg)

Optimal <120 ve <80

Normal 120-129 veya 80-84
Yiiksek normal 130-139 veya 85-89

Evre 1HT 140-159 veya 90-99

Evre 2 HT 160-179 veya 100-109

Evre 3SHT >180 veya >110

izole sistolik HT >140 ve <90

ESH/ESC: European society of hypertension/European society of cardiology; KB: Kan basmnci;
HT: Hipertansiyon

Tablo 2: INC 8 Kan basinci tanimlar1 ve smiflandirmasi

KB evreleri Sistolik KB (mm-hg) Diyastolik KB(mm-hg)
Normal <120 <80
Prehipertansiyon 120-139 80-89

Evre 1HT 140-159 90-99

Evre 2 HT >160 >100

JNC: Joint National Committiee; KB: Kan basinci; HT: Hipertansiyon

2.1.3. Epidemiyoloji

Hipertansiyon; gelismis ve gelismekte olan iilkelerde islenmis gidalar ve
dolayisi ile tuz tikketiminde artisa bagli olarak daha sik goriilmektedir. WHO

(Diinya Saglik Orgiitii) verilerine gore diinyadaki tiim hipertansif hastalarn 2/3




kadar1 gelismekte olan iilkelerde, 1/3 kadari ise gelismis iilkelerde yasamaktadir.
HT’ye bagli hedef organ hasarlar1 ve 6liimlerin %80’1 az gelismis ve gelismekte

olan iilkelerde goriilmektedir.

Cok sayida ¢alismanin (90 tilkeden 968 419 yetiskini kapsayan) incelendigi
bir meta-analizde HT prevelanst %31,1 olarak bulunmustur (21). Gelismis
iilkelerde HT prevelanst %28,5 iken az ve orta gelismis iilkelerde bu oran %31,5
olarak saptanmistir. Yiiksek gelirli iilkelerde az-orta gelirli lilkelere gore farkindalik
oranlarmin (%67'ye kars1 % 58,2), tedavi oranlarinin (% 55,5'e kars1 % 44,5) ve
kontrol oranlarinin (% 28,4'e kars1 % 17,9) daha yiiksek oldugu goriilmektedir.

WHO verilerine goére hipertansiyonu olan kisilerin  %47'den fazlasi
hastaliginin farkinda degildir, farkinda olanlarin sadece %35'i farmakolojik tedavi
gormektedir ve tedavi alan her 7 hastadan sadece birinin KB degerleri kontrol
altindadir (22).

Gelismis tilkelerde HT nin goriilme sikligi, komplikasyonlart ve buna bagh
Oliim oranlan yas ilerledikce artmaktadir. Alt1 avrupa iilkesi, ABD ve Kanada’nin
da i¢inde oldugu genis Ol¢ekli bir ¢alismada 60-69 yas arasi bireylerin yaridan
fazlasinda, 70 yas istii bireylerin dortte iiciinde HT oldugu saptanmistir (23).

Tiirkiye’de yaklasik 15-16 milyon hipertansiyon hastasinin oldugu tahmin
edilmektedir. 1990 yilinda yapilan TEKHARF c¢alismasi iilkemizde yapilan ilk
kapsamli caligmadir. 14 yillik bir takip sonrasinda bildirilen calisma daha c¢ok
kardiyovaskiiler hastaliklar (KVH) ile ilgili olup HT prevelansi %33,7 olarak
saptanmistir (24). Tirkiye Metabolik Sendrom Arastirmasi’nda (METSAR) HT
prevelanst %41,7 olarak bulunmustur (25). HT prevalansi; diyabet-prediyabet ve
risk faktorlerinin degerlendirildigi TURDEP-2 ¢alismasinda %31,4 olarak rapor
edilmistir (26). Ulkemizde yapilan diger bir biiyiik ve kapsamli galisma ise 2003
yilinda yapilan Tiirkiye Hipertansiyon Prevelans Calismasi’dir (PatenT) (27). Bu
caligmada erigkin grupta HT sikligi ortalama %31,8 olarak saptanmistir. Erkekler
de %27,5 kadinlarda ise %36,1 olacak sekilde kadinlarda HT’nin biraz daha sik
oldugu tespit edilmistir. Farkindalik ise kadinlarda %48, erkeklerde %28, tiim
toplumda %40 olarak tespit edilmis fakat bu hastalarin sadece %31’inin medikal
tedavi aldig1 ve tedavi alan hastalarin ise sadece %20’sinin kan basinglarinin hedef
degerler arasinda oldugu saptanmistir. Bu sonuglar {ilkemizin HT agisindan diger
Avrupa iilkelerine benzer bir istatistige sahip oldugunu gostermektedir. PatenT
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calismast 9 yil daha devam ettirilmis ve 2012’de HT prevelansinin %31,8’den
%30,3’e geriledigi bildirilmistir. Ancak bu iki sonu¢ arasinda istatistiksel fark
bulunamamustir. Farkindalik oraninda %40’dan %55,1’e ve antihipertansif ilag
kullanma oraninda %31 den %47,5’e yiikselme saptanmigtir. Bu olumlu veriler

neticesinde kan basinci kontrolii tiim grupta %8’den %29,1’e yilikselmistir (28).

2.1.4. Etiyoloji

HT etiyolojisi halen net olarak agiklanabilmis degildir. HT genel olarak

etiyopatolojiye gore iki sinifa ayrilir;

1) Primer hipertansiyon (Esansiyel HT): HT’ye neden olabilecek

gosterilebilir neden yoktur.

2) Sekonder hipertansiyon: HT altta yatan bir hastaliga veya klinik duruma
bagl olarak gelisir.

Eriskinlerde %92-95 oraninda primer hipertansiyon, %05-8 oraninda
sekonder hipertansiyon goriilmektedir. En sik karsilagilan Sekonder HT nedeni ise

kronik bobrek yetmezligi zemininde gelisen hipertansiyondur.

2.1.5. Patogenezi

Primer HT’ye neden olabilecek spesifik bir sebep tespit edilememistir.
Kan Basici= Kalp debisi (Kalp hiz1 x Atim hacmi) x Periferik diren¢ formiiliiyle
ifade edilmektedir. Kan basinci yiiksekligi kardiyak atim artis1 ve/veya periferik
damarlarda direng artig1 sonucu gelismektedir. Pek ¢ok hormonal, biyokimyasal ve

noral faktoriin kan basinci regiilasyonunda rol aldigi gosterilmistir.

Genetik yatkinlik, artmis sempatik aktivite, uzun siireli/yiiksek miktarda
sodyum tiiketilmesi, diisiik miktarda potasyum alimi, sodyum tutulumunu arttiran
hormonlarin fazla tiretimi, vazokonstriksiyon, renin salinim fazlaligina bagh olarak
artan anjiotensin-ll/aldosteron fazlaligi, prostasiklin, nitrik oksit ve natritiretik
peptidler gibi vazodilatatorlerin azalmis iiretimi, vaskiiler tonusu arttiran kallikrein-
Kinin sisteminin aktive olmasi, insulin direnci/diabetes mellitus, obezite, vaskiiler
bliytime faktorleri, kalp adrenerjik reseptor sayisinda artig gibi degisik patolojik

durumlar esansiyel hipertansiyonun etiyolojisinde yer alan faktorlerden bazilaridir.

Genetik Yatkinhk: Hipertansiyon iizerindeki genetik etkinin varlig1 ¢esitli
kaynaklarla gosterilmistir. Bir arada yasayan iivey kardeslere kiyasla farkli
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ortamlarda yasayan 0z kardeslerde hipertansiyon daha sik saptanmigtir. Aile
bireyleri ve tek yumurta ikizleri arasinda yapilan galismalarda HT gelismesinde
genetik faktorlerin %30-60 oraninda katkisinin oldugu goriilmistiir (29). Direngli
hipertansif hastalarin %25 kadrinda ‘‘epitelyal kanal aktivasyonu’’ oldugu
gosterilmistir. Liddle Sendromu’nda epitelyal sodyum kanal aktivasyonu
saptanmistir ve bu duruma iyi bir Ornektir. Hipertansiyona genetik yatkinlik
olusturan hastaliklar; Liddle Sendromu, uygunsuz glukokortikoid salinimi ile giden

hiperaldosteronizm, monogenik anormallikler vb. olarak sayilabilir.

Renal mekanizmalar: Normotansif bir insanda kan basinci yiikseldiginde
renal sodyum atilim1 sayesinde plazma voliimii azaltilir ve kan basinci normal hale
getirilir. Hipertansiyon hastalarinda bu mekanizma bozulmustur ve asir1 miktarda
tuz igeren yiyecek tiikketimi sonrasinda bobrekler bu fazla miktardaki tuzu viicuttan
uzaklastirmada yetersiz kalir. Uzaklastirilamayan tuz plazma hacminde artisa bu da
kardiyak debide artisa ve otoregiilasyon sisteminin aktivasyonu sonucu artmis
sistemik vaskiiler dirence neden olmaktadir. Hipertansif hastalar normotansif
bireyler gibi ayni tuz miktarina ayni oranda renal tuz atilimi ile karsilik verir ancak

bu atilim1 daha yiiksek KB degerlerinde ve daha uzun siirede gergeklestirebilirler.

Vaskiiler Mekanizmalar: Endotel bir¢ok vazokonstriktor, vazodilator
madde salgilayarak vaskiiler tonusun ayarlanmasini saglar ve bu sayede kan basinci
yiksekligine karst Onemli bir savunma araci olarak rol oynar. Endotel
disfonksiyonunda; endotel kokenli relaksayon faktor saliniminda azalma (endotel
kokenli hiperpolarize edici faktor, nitrik oksit vb.), endotel iligkili trombotik,
proinflamatuar, vazokonstriktor ve biiytime faktorlerinin (tromboksan, endotelin ve
transforming growth factor-beta vb.) saliniminda artis mevcuttur. Bu patoloji damar
duvarinda normal vazodilatasyonun bozulmasina ve periferik damarlarda direng
artisina neden olmaktadir. Esansiyel HT hastalarinda hem endotelden nitrik oksit
(NO) tiretiminde azalma hem de mevcut NO tarafindan diizenlenen asetilkoline
kars1 vazodilatasyon yanitinda bozulma vardir (30). Zamanla endotel disfonksiyonu
noro-hormonal aktivasyon ve artmis kan basinci vaskiiler remodelinge yol agar.
Vaskiiler remodeling hipertansiyonu daha da siddetlendirir ve kan basinci

yiiksekligi kalici hale gelir.

Renin-Anjiyotensin-Aldosteron Sistemi (RAAS) :Karacigerden salgilanan
inaktif yapidaki anjiyotensinojen bobrek jukstaglomeriiler aparatindan salgilanan ve
8



enzimatik bir gorevi olan renin tarafindan anjiyotensin-1’e doniistiirtliir.
Anjiyotensin-1 anjiyotensin donistiiriicii enzim ile aktif partikiil olan anjiyotensin-
2’ye cevrilir. Anjiyotensin-2 adrenal korteksin glomeruloza tabakasindan
aldosteron salimimini uyarir. Glnlik tuz alimi azaldiginda veya etkin plazma
hacminin diistigii hipovolemik hipotansiyon durumunda RAAS aktive olur. Bu
durumda aldosteron hormonu sitozolde bulunan mineralokartikoid reseptoriiyle
birlesir ve renal toplayici tiibiil hiicre sitoplazmalarinda bulunan sodyum
kanallarmin hiicre yiizeyine tasinmasini saglar. Sonugta aktive olan ve epitelyal
hiicre yiizeyine ¢ikan sodyum kanallar1 ile sodyum ve beraberinde suyun geri
emilimi artar. Bu sayede plazma voliimii artarak kan basinci normal seviyesine
ylikselir. Normalde fazla tuz aliminda RAAS baskilanmakta, dolaysiyla istenmeyen
olasi bir KB artisindan viicut korunmaktadir. Hipertansif hastalarda saptanan

““‘uygunsuz RAAS aktivasyonu’’ kan basinci yiiksekligi i¢in risk faktoriidiir.

Sempatik Sinir Sistemi Aktivasyonu: Esansiyel HT’si olan geng
hastalarda; plazma ve idrar norepinefrin seviyelerinde, kardiyak hiz/debide,
periferik postgangliyonik sempatik sinir aktivasyonlarinda ve alfa-adrenerjik
reseptor iligkili vazokonstriksiyonda artig saptanmistir. Biitiin bu bulgular hastada
artmis sempatik aktiviteye isaret etmektedir. Bu duruma ayni zamanda obezite,
konjestif kalp yetmezligi (KKY), kronik bobrek hastaligi (KBH), prediyabet ve

uyku apnesi ile iligkili hipertansiyon durumlarinda da rastlanilmaktadir (31).

Kan Basmma Yiiksekligine Katkida Bulunan Diger Faktorler:
Hiperinsiilinemi, insiilin direnci, sempatik sinir sistemi aktivitesi ve intravaskiiler
volim artigina bagh olarak obez insanlarda HT daha sik goriilmektedir. Uyku
apnesinde sempatik aktivite artist ve hipoksemiye sekonder endotelin salinimi
sonucu KB yiikselebilir. Sedanter yasam tarzi KB’ ’nin yiikselmesine neden olan bir
diger faktordiir. Diizenli aerobik egzersiz yapan hastalarda endotel bagimh
vazodilatasyonun diizeldigi ve KB’nin diisme egiliminde oldugu saptanmistir. Asiri

alkol alim1 ve sigara i¢cimi de kan basincini yiikseltir.

2.1.6. Tam

Klinisyenin hipertansif bir hastanin ilk degerlendirmesinde 3 ana hedefi

mevcuttur;

1) HT tanisin1 dogrulamali,



2) T1ibbi Oykiistinii almali ve Sekonder HT nedenlerini sorgulamali,

3) Hastanin kardiyovaskiiler riskini belirlemeli ve hipertansiyon aracili organ

hasarin1 (HAOH) arastirmalidir.

Bunun i¢in KB 6l¢timii, tibbi 6ykii, fizik muayene, laboratuvar incelemeleri

ve ileri tani testleri gerekmektedir.

Kan basinci olgtimii; ofis/klinik kan basmci o6lgtimii, ambulatuvar kan

basinci Ol¢iimii ve evde kan basinci 6l¢timii seklinde yapilabilir.
Ofis veya klinik kan basinci;

Hipertansiyon tanisi; iki veya daha fazla muayene esnasinda en az iki
ol¢limiin ortalamas1 alinarak konulmalidir. Olgiimler Klasik oskiiltatuvar veya
standartlara uygun sekilde giivenilirligi onaylanmis osilometrik (otomatik) tansiyon
olgtim cihazlari ile yapilmalidir. KB 6l¢iimii baglamadan 6nce hasta 5 dakika sakin
bir ortamda oturarak dinlenmis olmalidir. 1-2 dakika ara ile ti¢ KB 6l¢timii alinmali,
iki Olgiim arasinda 10 mmHg’dan daha fazla fark varsa ek olgiimler
gerceklestirilmelidir. TA degeri yapilan son iki 6l¢iimiin ortalamasi hesap edilerek
kaydedilir. Atriyal fibrilasyon gibi aritmisi olan hastalarda oskiiltasyona dayali
manuel yontemler kullanilmali ve dogrulugunu arttirmak igin ek o&lgtimler
alinmalidir. Hastanin pozisyonundan bagimsiz olarak manson daima kalp hizasinda
tutulmalidir. Oskiiltatuvar yontem uygulanirken SKB ve DKB’yi belirlemek i¢in
sirastyla faz | ve V (ani azalma/kaybolma) Korotkoff sesleri kullaniimalidir.
Manson SKB’nin 20 mmHg dstii kadar sisirilip saniyede 3 mmHg hizla
indirilmelidir. KB iist koldan 6lgiilmeli ve mangon boyutu {ist kolun ¢evresine gore
segilmedir. Standart bir manson 35 cm uzunlugunda ve 12-13 cm genisliginde
olmalidir. ilk vizit esnasinda KB her iki koldan &lgiilmeli ve kollar arasinda belirgin
(>15 mmHg) SKB farkliligi bulunmasi durumunda referans olarak yiiksek olan KB
esas alinmalidir. Her iki kol arasinda KB degerlerinde farklilik bulunmasi
daraltici/tikayict damar hastaligini diistindiiriir ve artmis KVH riski ile iligkilidir
(32). ilk muayene esnasinda KB ayaga kalktiktan 1 ve 3 dakika sonra tekrar
Olgiilmelidir. Ayaga kalktiktan sonraki 3. dakikada SKB’de >20 mmHg veya
DKB’de >10 mmHg diisiis ortostatik hipotansiyon olarak tanimlanir. Ortostatik
hipotansiyon kardiyovaskiiler olaylar ve mortalite agisindan daha kot bir

prognozla iliskilendirilmistir (33). Aritmiyi dislamak i¢cin KB 6l¢iimlerinde daima
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nabiz palpasyonu yapilmali ve kalp hiz1 kaydedilmelidir.

Ofis kan basinci yiliksek-normal (<130-139/85-89 mmHg) 6lgiilen hastalarda
ve kan basinc1 >140/90 mmHg 6lctilerek Evre-1 veya Evre-2 hipertansiyon tanisi
konulan hastalarda ya tekrarlayan ofis KB olgiimleri ile ya da ofis dis1t KB 6l¢timii
ile taninin dogrulanmasi onerilmektedir. Evre-3 HT ile uyumlu ise ya da hedef
organ hasar diistindiirecek bir bulgu saptanirsa kontrole gerek duyulmadan hastaya

antihipertansif tedavi ivedilikle baslanmalidir.

Ofis dis1 KB él¢iimleri; evde kan basinci dlgiimii (EKBO) veya ambulatuvar
kan basinci dl¢iimii (AKBO) seklinde yapilmaktadir.

Evde kan basinci ol¢iimii

Kisinin giin i¢indeki kan basinci ¢ok fazla degiskenlik gosterdiginden farkl
kosullarda  tekrarlayan  Olg¢timler  yapilmadikga  KB’nin  tam  olarak
degerlendirilebilmesi miimkiin degildir. Hastanin KB olgtimlerini tam olarak
gdzlemleyebilmek ve HT tamsi koyabilmek icin ofis dis1 dlgiimler (EKBO ve
AKBO) daha giivenilir bilgiler vermektedir. Boylelikle beyaz onliik HT, maskeli
HT veya yanlis 6lgiimler hakkinda daha detayl bilgiye ulasilabilir. EKBO hastanin
tedaviye uyum saglamasini ve hastaligi hakkinda farkindaligini arttirir. Ofis KB’ye
kiyasla evde KB olglimiiniin kardiyovaskiiler morbidite ve mortaliteyi anlamli
sekilde daha iyi Ongordigiinii gosteren ¢alismalar mevcuttur (34). Yapilan
caligmalarda ev KB degerlerinin organ hasarini 6ngérmede en az ambulatuvar KB
degerleri kadar iyi korelasyon gosterdigi saptanmistir (35). Bilekten KB 6lgen

cihazlar giiniimiizde 6nerilmemektedir.
Evde kan basinci takibi icin oneriler:

-Evde KB takibi; KB yiiksekligi olan hastalarda takip ve tedavinin bir pargasi

haline getirilmelidir.

-En az 3-4 giin, tercihen ardisik 7 giin boyunca, her seferinde 5 dakika dinlendikten
sonra 1-2 dakika ara ile ve en az 2 6l¢iim olacak sekilde sabah-aksam alinmali ve

kaydedilmelidir.

-Klinik karar vermeden 6nce toplamda en az 12 dl¢iim alinmalidir ki bu en az 3 giin

boyunca sabah ve aksam ikiser 6l¢iim alinmasina tekabiil eder.
-ilk izleme giinii 6lciilen kayitlar harig tutulur, diger dl¢iimlerin ortalamasi alinr.
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Ambulatuar kan basinci ol¢iimii

AKBO hastanin genellikle baskin olmayan koluna takilan tagmabilir bir KB
Olctim cihaz1 ile 24 saat boyunca KB olg¢iimii gerceklestirilmesidir. Hastanin
giindelik aktiviteleri veya gece uyku esnasindaki KB degerleri hakkinda daha
detayli bilgiye ulasilabilir. Tasinabilir cihaz ilk takildiginda 6l¢iim yapilir ve test
edilir. Olgiilen deger ile hekimin yaptigi manuel KB degeri arasinda en fazla 5
mmHg’lik fark olmalidir. Hasta normal giinliik aktivitelerine devam eder fakat agir
egzersiz yapmamasi Onerilir. Hasta manson siserken sabit durmali, Konusmamali ve
kolunu hareket ettirmeden mansonu kalp hizasina getirmelidir. Hastadan ilacim
kullandig1 saat, yattigi-uyandigi saatler ve KB’yi etkileyebilecek 6nemli olaylar
konusunda kayit tutmasi istenir. Siklikla giindiizleri 15 dakika, geceleri ise 30
dakika araliklarla dlgiim yapacak sekilde cihaz ayarlanir. AKBO’niin gegerli

sayilabilmesi i¢in 6l¢iimlerin en az %70’inin yeterli diizeyde olmas1 gerekmektedir.

Ambulatuvar kan basinct dlglimleri ile toplam giin ortalamasi, giindiiz
ortalamasi, gece ortalamasi ayr1 ayr1 degerlendirilebilir. Saglikli insanlarda oldugu
gibi ¢ogu hipertansif bireyde de KB giindiiz seyrine gore geceleri %10 oraninda
daha diisiik seyreder. KB’nin normal olarak geceleri daha diisiik seviyede olmasina
““dipping’’ adi verilir. Non-dipper HT; kan basincinin geceleri yeterli oranda
diismemesidir. Non-dipper HT’si olan hastalarda HT ile ilgili komplikasyonlarla
daha sik karsilagildigi tespit edilmistir (36). Fazla tuz tiiketimi, obezite, kronik
bobrek yetmezligi, diyabetik noropati, yaslilik, otonomik disfonksiyon, obstriiktif
uyku apnesi gibi hastaliklara bagli olarak non-dipper HT gelisebilmektedir.

Maskeli hipertansiyon; EKBO ve AKBO degerleri yiiksek, ofis KB
Ol¢timleri normal olan hasta grubudur. Muhtemelen sigara veya giinliik yasam stresi
gibi baz1 adrenerjik sistemi uyaran nedenlerin doktora bagvuru dncesinde ortadan
kalkmas1 nedeniyle ofis KB degerleri ambulatuar KB degerlerinden daha diisiik
seviyede kalmaktadir. Maskeli HT %10 civarinda gozlenmekte ve KVH riskini

artirmaktadir.

Hastanede olgiilen kan basinci degerleri emosyonel stres gibi bazi faktorler
nedeniyle evde kaydedilen KB degerlerine gore daha yiiksek olabilmektedir. Evde
olgiilen KB degerlerinin normal, ofis KB degerlerinin yiiksek olmasi beyaz 6nliik

HT olarak tanimlanmaktadir ve tedavi edilmesi gerekmemektedir. Tan1 6ncesinde
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mutlaka hastalara evde KB takibi veya ambulatuvar KB takibi yapilmalidir.
Muhtemelen muayene esnasinda hastada gelisen anksiyetenin neden oldugu
adrenerjik desarj nedeniyle KB yiikselir. Bu hastalarin KVH riskleri hipertansif
hastalar ile normal bireylerin tasidigi risk arasindadir. Hipertansiyon tanisinda
siklikla bagvurdugumuz EKBO ve AKBO icin klinik endikasyonlar Tablo 3’de,
Hipertansiyon tanisinda kullanilan ofis KB, AKBO ve EKBO icin esik degerler
Tablo 4’de gosterilmistir.

Tablo 3: Tan1 amagli EKBO ya da AKBO’ niin klinik endikasyonlar1

* Beyaz onliik hipertansiyonu siiphesi
- Ofis KB odl¢timiinde Evre 1 hipertansiyon
- Hipertansif organ hasari olmadan ofis KB’de belirgin yiikselme

* Maskeli hipertansiyon siiphesi
- Ofiste yiiksek-normal KB

- Hipertansif organ hasar1 bulunan ya da toplam KV riski yiiksek olan
bireylerde normal ofis KB

* Tedavi sirasinda hipotansiyonla uyumlu belirtilerin degerlendirilmesi

* Ayn1 ya da farkli muayenelerde ofis KB 6l¢iimlerinin belirgin fark gostermesi

* Otonom, postural, yemek sonrasi veya ilaca bagli hipotansiyon

* Gebe kadinlarda siipheli preeklampsi veya yiiksek ofis KB

* Gergek ve yalanci direngli hipertansiyonun belirlenmesi

AKBO i¢in 6zel endikasyonlar
* Ofis ve ev KB 0Ol¢ilimleri arasinda belirgin fark olmasi
* Dipping durumunun degerlendirilmesi

* Uyku apnesi, KBH veya diyabet gibi hastalig1 olan kisilerde dipping yoklugu

AKBO: Ambulatuvar Kan Basinci Ol¢iimii; KBH: Kronik Bobrek Hastaligi; KV: Kardiyovaskiiler;
KB: Kan Basinci
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Tablo 4 : Ofis ve ofis dis1 kan basinci degerlerine gore hipertansiyon tanimi

Kategori Sistolik KB Diyastolik KB
(mmHg) (mmHg)

Ofis KB >140 velveya >90

Ev KB >135 velveya >85

Ambulatuar KB

Giindiiz KB >135 ve/veya >85
(veya uyanik)
Gece KB >120 ve/veya >70
(veya uykuda)
24 saat KB >130 ve/veya >80

KB: Kan Basinct

Tibbi oykiiniin alhnmasi

Kan basinci yiiksekligi ile bagvuran hastalarda ne zamandan beri KB
yiiksekliginin oldugu, sigara, alkol kullanimi, giinliik tuz tiiketimi, giinliik egzersiz
yapma durumu ve soy ge¢misinde HT, KVH, inme veya renal hastalik olup
olmadigi sorgulanmalidir. Sekonder HT’yi diisiindiirecek belirtiler (tekrarlayan
terleme, bas agrisi, ¢arpint1 ataklari, bobrek/idraryolu hastalik dykiisii, ilag-madde
kullanimi, horlama ve uyku 6ykiisii, gebelikte pre-eklampsi durumu, tiroit hastalik
Oykiisti, kas giicsiizliigii ve tetani ataklar1 vb.) ayrica hastada gelismis olabilecek

HAOH yoniinden sikayetleri olup olmadigi sorgulanmalidir.

Fizik Muayene

Hipertansif bir hastanin ilk fizik muayenesinde; HT tanisinin konulmasi
veya dogrulanmasi, mevcut KB’ye gére HT nin evrelendirilmesi, hipertansiyonun
sekonder nedenleri igin tarama yapilmasi ve hastanin KVH agisindan riskinin
hesaplanmasi amaglanir. Hastanin ilk muayenesinde boy, kilo, bel ¢evresi 6l¢iilmeli
ve viicut kitle indeksi (VKI) hesaplanmalidir. Tiim hastalarda kalp ve Karotis
arterlerlerin palpasyonu ve oskiiltasyonu, periferik arterlerin palpasyonu, renal
arterlerde oskiiltasyon yapilmalidir. Hasta dinlenirken nabiz palpasyonu ile kalp
hiz1 Slgtilmelidir. Hipertansif retinopatiden siiphelenilen hastalara fundoskopik

muayene yapilmalidir.
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Laboratuvar Arastirmalari

Laboratuvar arastirmalari; ek risk faktorlerinin varligina, sekonder HT nin
arastirtlmasina, organ hasar1 varliginin ve seviyesinin degerlendirilmesine yonelik
yapilmalidir. Bu arastirmalar en basit olandan daha kompleks olanlara dogru
ilerlemelidir. Rutin olarak; hemoglobin ve/veya hematokrit, aclik kan glukozu veya
glikolizlenmis HbA 1c, kan sodyum, potasyum, kreatinin, trik asit, lipit diizeyleri,
tahmini glomeriiler filtrasyon hizi, karaciger fonksiyon testleri, idrar tahlili ve 12
derivasyonlu EKG tiim hastalarda degerlendirilmelidir. Diyabeti olan
hipertansiflerde idrar albiimin/kreatinin oran1 mutlaka 6l¢iilmeli ve yillik olarak
takip edilmelidir. HAOH’yi saptamaya yonelik daha ileri tetkikler hastanin sikayeti
ve yapilan fizik muayenede saptanan siipheli bulgular dogrultusunda planlanabilir.
HAOH igin daha kapsamli test olarak; ekokardiyografi, karotis ultrasonu, batin
ultrasonu, renal arter doppler incelemeleri, nabiz dalga hizi, ayak bilegi-kol indeksi,

beyin goriintiilemesi ve fundoskopi gerekli hastalara yapilabilir.

Kardiyovaskiiler risk siniflandirmasi

1972 yilinda George Pickering normal ve anormal KB degerleri arasinda
net bir sinir olmadigini, mortalite ile arteryel KB degerleri arasinda dogrusal bir
iliski oldugunu ve prognozun kan basincindaki artigla kotiilestigini belirtmistir (37).
HT seklinde yorumlanmayan KB degerlerinde de kardiyovaskiiler morbiditenin ve
mortalitenin arttigi yapilan caligmalarda gosterilmistir. Bu nedenle yeni HT
kilavuzlart KB yiiksekliginin tedavisinde net bir sayisal degerden ziyade hastanin
HT haricindeki diger risk faktorlerinin de goz oniine alindigr klinik bir yaklagimi
benimsemektedirler. Hipertansif hastalarin 6nemli bir kisminda mevcut olan diger
kardiyovaskiiler risk faktorlerinin birlikteligi bu risk faktorlerinin tek basina olan
etkilerininin ¢arpimsal oranda artmasina neden olmaktadir. Bu nedenle “toplam

kardiyovaskiiler risk” kavrami giindeme getirilmistir.

Giliniimiizde kardiyovaskiiler olay riski Framingham risk skoru, Sistematik
Koroner Risk Degerlendirme Sistem (SCORE) kartlar1 gibi risk skorlama
sistemlerine gore yapilabilmektedir. 2018 ESC/ESH Arteryel Hipertansiyon
Kilavuzu’na gore hastalar kan basinci kategorileri ve risk faktorleri varligina gore
10 yillik kardiyovaskiiler olay riski acisindan diisiik, orta derece, yiiksek ve cok
yiiksek gruplarina ayrilmislardir. Tablo 5°de SCORE risk kategorileri gosterilmistir.
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Tablo 5: On yillik kardiyovaskiiler risk kategorileri

Asagidaki durumlardan herhangi biri olan bireyler:
-Klinik ya da goriintiilemeyle acik olarak belgelenmis KVH

Klinik KVH: Akut miyokart enfarktiisii, akut koroner sendrom, koroner ya da diger

arteriyel revaskiilarizasyon, inme, GIA, aort anevrizmasi ve PAH

Goriintillemeyle acik olarak belgelenmis KVH: Anjiografi ya da ultrasonda

k L
Co anlamli plak (yani > %50 darlik). (Karotis intima-media kalinliginda artisi
Yiiksek
kapsamaz).
Risk

-Diabetes mellitus ve eslik eden hedef organ hasari (6r. proteiniiri) ya da evre 3

hipertansiyon ya da hiperkolesterolemi gibi major bir risk faktorii.
-Siddetli KBH (eGFR <30 ml/dk./1.73 m?)

Hesaplanmis 10 yilhk SCORE > %10

Asagidaki durumlardan herhangi biri olan bireyler:
-Tek bir risk faktoriinde belirgin artis, 6zellikle kolesterol >8mmol/l (>310

mg/dl), yani ailesel hiperkolesterolemi, evre 3 hipertansiyon (KB >180/110 mmHg).

-Diabetes mellitusu olan diger hastalarin cogu (orta risk altinda olabilecek tip 1

Yiiksek diabetes mellitusu olan ve major risk faktdrleri bulunmayan bazi geng¢ hastalar

Risk disinda).

-Hipertansif LVH

-Orta derecede KBH ( eGFR 30-59 ml/dk./1.73 m?).

Hesaplanmis 10 yilhik SCORE % 5-10

Asagidaki durumlara sahip bireyler:
Orta Hesaplanmis 10 yillik SCORE > %1 ile < %5 arasinda
Risk

-Evre 2 hipertansiyon

-Bir¢ok orta yash birey bu kategoriye girer.

Diisiik | Hesaplanmus 10 yilhilk SCORE < %1 olan bireyler
Risk

eGFR: Glomeriiler Filtrasyon Orani; GIA: Gecici Iskemik Atak; KBH: Kronik Bobrek Hastaligi;
KVH: Kardiyovaskiiler Hastalik; LVH: Sol Ventrikiil Hipertrofisi; PAH: Periferik Arter Hastaligi;
KB: Kan Basincr; SCORE: Sistematik Koroner Risk Degerlendirme Sistemi
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Hipertansiyon hastalarinda KB kategorisi artisi ile kardiyovaskiiler risk de
belirgin sekilde artmaktadir. Ayrica hastada hipertansiyon aracili hedef organ hasari
ve/veya ek kardiyovaskiiler risk faktorii varligi hastanin KVH agisindan riskini

daha da arttirir (Tablo 6).

Tablo 6: Kan basmci diizeyleri, kardiyovaskiiler risk faktorlerinin varligi,
hipertansiyon aracili organ hasar1 ya da komorbiditelere goére hipertansiyon

evrelerinin siniflandirilmasi

KB (mmHg) derecelendirmesi

Hipertansiyon Diger risk Yiiksek normal 1. Derece 2. Derece 3. Derece

hastahg faktorleri, HAOH | gKkp 130-139 | SKB 140-159 | SKB 160-179 | SKB>180

evrelemesi ya da hastalik
DKB 85-89 DKB 90-99 DKB 100-109 DKB >110
Baska risk ) ) .
Diisiik risk Diisiik risk Orta risk Yiiksek risk
faktorii yok
1yada?2risk Orta-yiiksek
Evrel Y Diisiik risk Orta risk ; Yiiksek risk
. faktorii risk
(komplike
olmayan) .
. Orta-yiiksek
>3 risk faktorii Disiik-orta risk et Yiiksek risk Yiiksek risk
ris
HAOH, 3. derece
KBH ya da organ
Evre 2 h
asarmn Yiiksek-¢cok
(asemptomatik U Orta-yiiksek risk | Yiiksek risk Yiiksek risk
olmadig: diabetes yiiksek risk
hastalik) mellitus
Yerlesik KVH,

>4. derece KBH

ya da organ

Evre 3 (yerlesik hasarmn eglik Cok yiiksek Cok yiiksek Cok yiiksek Cok yiiksek

hastalik) ettigi diabetes risk risk risk risk

mellitus

DKB: Diyastolik kan basinci;, HAOH: Hipertansiyon Aracili Organ Hasari; KB: Kan Basinci; KBH:
Kronik Bobrek Hastaligi;, KV: Kardiyovaskiiler; SCORE: Sistematik Koroner Risk Degerlendirmesi;
SKB: Sistolik Kan Basinct. KV risk orta yaslh bir erkek icin gosterilmektedir. KV risk, farkh
yaslardaki ger¢ek riske karsilik gelmeyebilir. Tedavi kararlarina yonelik olagan KV risk
hesaplamasinin SCORE sistemi kullanilarak yapilmasi onerilir.
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2.1.7. Tedavi

KB’nin hangi ajanla diisiiriildiiglinden bagimsiz olarak kan basici dusiisii
ile birlikte morbidite ve mortalitenin azaldig1 ¢alismalar ile gosterilmistir (38).
Avrupa Kardiyoloji ve Avrupa Hipertansiyon Derneklerinin 2018
ortak HT (ESH/ESC 2018) kilavuzundan tedavi esik degerleri ve hedeflerine

dair 6nemli bazi oneriler sunlardir;

-Yiiksek-normal KB ya da hipertansiyonu olan tiim hastalarda yasam tarzi
degisikligi onerilir.

-Arteriyal kan basinci (AKB) 130-139/85-89 mmHg (yliksek normal grup)
olan hasta grubu i¢in son kilavuzlarda medikal tedaviden ziyade yasam sekli
degisikligi daha 6n plandadir.

-Yiiksek-normal KB degerleri ve KVH agisindan ¢ok yiiksek riskli

(6zellikle de koroner arter hastaligi olan) hastalarda ilag tedavisi diisiiniilmelidir.

- Komplikasyonu olmayan diisiik-orta risk grubundaki Evre 1 hastalarda
eger baska bir KV risk faktorii yoksa 3-6 ay sadece yasam sekli onerileri ile takip

edilebilir, KB kontrol altina alinamadigi takdirde ilag tedavisi baglanmalidir.

-AKB 140-159/90-99 mmHg arasinda olan Evre 1 hastalarda yiiksek ya da
cok yiiksek riskli KVH, HAOH veya KBH varsa hemen ila¢ tedavisi baglanmalidir.

-Evre 2 ve Evre 3 hastalarda yasam tarzi Onerileri ile beraber hemen ilag

tedavisi baglanilmali ve 3 ay i¢inde KB kontrolii hedeflenmelidir.

-HT’si olan zinde yaslilarda (> 80 yas {istii olsa bile) SKB > 160 mmHg

oldugunda yasam tarzi Onerisi ile birlikte ilag tedavisi Onerilir.

-Zinde yashlarda (> 65 ancak 80 yasin altinda), SKB 1.derece araliginda
(140-159 mmHg) oldugunda tedavinin iyi tolere edilmesi kosuluyla yasam tarzi

oOnerisi ile birlikte ilag tedavisi onerilir.

- Tedavinin 1yi tolere edilmesi kosuluyla antihipertansif tedavinin hastanin

yasina dayanilarak (hasta > 80 yasinda olsa bile) kesilmesi 6nerilmez.

-KB’nin hangi diizeye diisiiriilmesi gerektigi, hastanin yasina, eslik eden

hastaliklarina ve tedavinin tolere edilebilirligine baglidir.
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-18-65 yas arasi hastada tedavinin ilk hedefi KB’nin <140/90 mmHg’ye
diistiriilmesi ve tedavi iyi tolere ediliyor ise 130/80 mmHg ya da daha diisiik
hedeflenmesi 6nerilir. Ilag tedavisi ile SKB’nin 120 mmHg nin altina diisiiriilmesi

Onerilmez.

-KB diisiiriicii ilag alan yasl (> 65 yas) hastalarda KVH risk faktorlerinden
bagimsiz olarak SKB diizeyinin advers etkilerin yakindan izlenmesi kosuluyla 130-

139 mmHg araliginda hedeflenmesi 6nerilmektedir.

-Risk diizeyi ve eslik eden hastaliklardan bagimsiz olarak tiim hipertansif

hastalarda <80 mmHg’lik (70-79 mmHg) bir DKB hedefi diistintilmelidir.

HT tedavisi birbirlerini tamamlayici iki unsur olan yasam sekli degisikligini

ve medikal tedaviyi igcermektedir.

ESH/ESC ortak HT 2018 kilavuzunda 6nemle vurgulanan farmakolojik

tedaviye dair bazi éneriler sunlardir;

-Cogu hastada tedaviye iki ila¢ iceren tek hap kombinasyonu (THK) ile
baslanilmalidir. Monoterapi genellikle sadece Evrel HT ve SKB <150 mmHg olan
diistik riskli hastalarda, yiiksek normal KB olan ve yliksek KVH riski tasiyan

hastalarda ve kirilgan yaslh hastalarda baslangi¢ tedavisi olarak kullanilmalidir.

-Tercih edilen iki ilaghh kombinasyonlar; bir kalsiyum kanal blokeri (KKB)
ya da diiiretikle kombine bir renin-anjiotensin sistem (RAS) blokerinden
(anjiyotensin doniistliricti enzim inhibitérii ya da anjiyotensin reseptor blokorii)
olusur. Bir beta-bloker (BB) icin spesifik bir endikasyon (anjina, gecirilmis
miyokart enfarktiisii, kalp yetersizligi ya da kalp hiz1 kontrolii) oldugunda bir
ditiretik ya da diger ana siniflardan herhangi bir ilagla bir BB kombine edilebilir.

-Iki ilagh bir THK ile KB kontrol altina alinamiyor ise RAS blokeri + KKB
+ Diiiretikten olusan ii¢ ilaglh bir THK kullanilmalidir. Ug ilagli kombinasyon ile

KB kontrol altina alinamiyor ise tedaviye spironolakton ya da tolere edemiyorsa

amilorid, BB ya da alfa-bloker eklenerek tedavi gii¢lendirilir.

2.1.8. Esansiyel Hipertansiyonda Hedef Organ Hasari

Hipertansiyonu olan hastalarda; hedef organ hasarinin erken tanisi ve
ciddiyetinin belirlenmesi KV prognozunun degerlendirilmesinde ¢ok onemlidir.

Tedavi edilmeyen hipertansif hastalarin yaklasik % 5’i aterosklerotik koroner arter
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hastaligi veya konjestif kalp yetmezligi, % 10-15" i kronik bobrek yetmezligi,

%331 inme nedeni ile 6lmektedir (39).

Hipertansiyon aracili hedef organ hasari; akut koroner sendrom (AKS),
koroner arter hastaligi (KAH), konjestif kalp yetmezligi (KKY), retinopati,
vaskiiler/nemorajik  inme, proteiniri ve KBH, stenotik/anevrizmatik

deformasyonlari igeren aterosklerotik ve vaskiiler degisiklikleri igermektedir.

Sol ventrikiil hipertrofisi

Kardiyak tutulumda HT’ye sekonder olarak sol ventrikiiliin diyastolik
islevlerinde bozukluk gelismektedir. Bu bozukluk neticesinde sol ventrikiil dolma
ve gevseme fonksiyonlarini efektif sekilde yapamaz hale gelir ve sonugta ejeksiyon
fraksiyonu korunmus kalp yetmezligi ortaya ¢ikar. Hipertansif hastalarin yapilan
ekokardiyografilerinde siklikla diyastolik disfonksiyon ve konsantrik sol
ventrikiiler hipertrofisi saptanmaktadir (40). Sol ventrikiil hipertrofisi olan hastalar
KKY, KAH, sercbrovaskiiler olay (SVO) ve ani 6lim agisindan hipertrofi
saptanmayan hastalara gore artmis riske sahiptirler (41). HT nin sik1 kontrolii ile sol

ventrikiil hipertrofisinin geriledigi yapilan ¢alismalarda gosterilmistir (42,43).

Karotis arter intima-media kalinhgx

Karotis arter intima- media kalinhigindaki (KIMK) artis KVH patogenezinde
ilk basamakta yer alan endotel disfonksiyonunun ve wvaskiiler yataktaki
aterosklerozun erken bir bulgusudur (44). Yapilan bircok ¢alismada KIMK’nin
subklinik aterosklerozun erken bir bulgusu oldugu saptanmistir (45). KIMK ve

yillik artist MI ve koroner nedenli 6liimleri predikte etmektedir (46).
idrarda protein atihm

HT renal hasar ve son donem bobrek hastaligi igin risk faktortidiir ve bu risk
KB’nin derecesi ve devamliligi ile birlikte artmaktadir. Proteiniiri KBY’nin
ciddiyetinin belirlenmesinde ve progresyonunu gostermede giivenilir bir belirteg
olarak kullanilmaktadir (47). Mikroalbuminiiri; kapiller bazal membran, glomeriiler
endotel ve podositlerde fonksiyonel ve yapisal hasar sonucu artan permeabiliteye
bagli olarak gelisir. Makroalbuminiiri random idrarda albumin/kreatinin >300
mg/giin olmasi1 veya mikroalbuminiiri random idrarda albumin/kreatinin 30-300
mg/glin olmasidir. Mikroalbuminiiri ve makroalbuminiiri erken déonem renal hasar

belirtecleridir. Mikroalbuminiiri; sistemik vaskiiler hasar1 ve renal hastalik
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progresyonunu yansitmasi nedeni ile KVH igin risk faktoriidiir (48). Ayni zamanda
mikroalbiiminiiri sol ventrikiil hipertrofisi ve KIMK artis1 ile iliskili bulunmustur
(49).Baz1 ¢alismalarda idrar albumin/kreatinin oraninin kadin hastalarda >7,5
mg/giin, erkeklerde ise >3,9 mg/giin olmasinin KVH gelismesi ile iliskili oldugu
saptanmustir (50).

Retinopati

Hipertansif hastada olusan fundusun vaskiiler degisiklikleri hem hipertansif
retinopatiyi hem de aterosklerotik retinopatiyi yansitmaktadir. Evre 1-2 retinopatide
hastada oncelikle arteriyolerde liimen daralmasi ve duvar kalinlasmasi gergeklesir.
flerleyici HT sonucu gelisen Evre 3 retinopatide; kiigiik damar riiptiirii, hemoraji ve
eksuda gelisir ve Evre 4 de papilla 6demi olusur. Evre 3 ve 4 retinopati malign
HT’nin gostergeleridir. Ileri evre hipertansif retinopati saptanan hastalarda ileri evre
nefropati gibi ayn1 diizeyde diger organ patolojilerinin de eslik ettigi, yani
retinopatinin hipertansif nefropati derecesi ile korelasyon gosterdigi tespit edilmistir

(51).
2.2. Erektil Disfonksiyon

2.2.1. Erektil Disfonksiyonun Tanimi ve Prevalansi

Erektil disfonksiyon tekrarlayici ya da siirekli olarak cinsel birlesmeyi
saglayabilecek diizeyde sertlesmenin gergeklesmemesi veya devam ettirilememesi
durumu olarak tanimlanmaktadir (5). Erektil disfonksiyon; ekonomik, sosyal ve
psikolojik hayati etkileyen ve yasam kalitesini azaltan bir hastaliktir (6). ED
erkegin kendine olan saygisini, mutlulugunu, toplumsal iliskilerini zedeleyebilir ve

ciddi psikolojik sorunlar olusturabilir.

ED’nin yasami tehdit edici bir hastalik olmamasi gerek saglik calisanlari
gerekse hastalarin cinsel sorunlar1 konusma konusundaki ¢ekingenlikleri sebebiyle
bireylerin ED sikayeti ile doktora basvurulari toplumlar arasinda degisiklik
gostermektedir. Bu nedenle diinyanin farkli bolgelerinde yapilan epidemiyolojik

calismalarda ED prevalansina iligkin ¢ok ¢esitli sonuglar elde edilmistir.

1987 ile 1989 yillar1 arasinda Amerikada yapilan Massachusetts Male
Aging Study (MMAS) verilerine gore 40-70 yas arasindaki ED sikligr %52’ dir
(52). Avrupa iilkelerinde ED prevalansi sirasiyla; Danimarka’da %40 (53),
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Fransa’da %27 (54), Tirkiye’de yapilan bir c¢alismada ise prevalans %69

bulunmustur (7).

2.2.2. Erektil Disfonksiyon Siniflamasi

Normal erektil fonksiyon i¢in bir¢ok diizenleyici faktér ve de bunlarin

koordinasyonu gerekmektedir.

Hormonal, fizyolojik, psikolojik, nérolojik ve vaskiiler faktorlerin birinde
veya birkaginda meydana gelen uyumsuzluk ED’ye yol ag¢maktadir. Erektil
disfonksiyon  Psikojenik, Norojenik, Hormonal, Vaskiiler ED seklinde

siniflandirilabilir.

Psikojenik ED: Hastada saptanabilen organik bir problem yoktur. Erektil
mekanizmalarin Suprasakral inhibisyon olarak tanimlanan limbik sistem ve serebral
korteks kaynakli merkezi inhibisyonuna baglidir. Psikojenik ED, daha c¢ok geng
hastalarda izlenmekte olup hastalarin ancak %10’u 50 yasin {izerindedir. Esler
arasinda cekiciligin kaybi, iletisim bozuklugu, yetersiz cinsel bilgi, performans

anksiyetesi vb. psikojenik ED nedenleri arasinda sayilabilir.

Norojenik ED: Beyin, spinal kord, kavernéz ve pudendal sinirler ve
bunlarla iligkili reseptorleri etkileyen bozukluklara bagli olarak gelisir. Erektil
disfonksiyonlu  hastalarin =~ %10-19°’unda  nérojenik  bir neden oldugu
diistiniilmektedir (55). Diyabetik bireylerde goriilen noropati ve endotel

disfonksiyonu NO saliniminda azalmaya yol agarak bu klinik tabloyu olusturabilir.

Hormonal ED: Androjenler; erkek iireme sistemi ve sekonder seks
karakterlerinin gelismesini saglayan ana hormonlardir. Testosteron seksiiel ilgiyi,
sekstiel aktivite ve noktiirnal tiimesans sikligini arttirmaktadir. Hipotalamo-
hipofizer akstaki bir bozukluk sonucu hipogonadizm ve ED gelisebilir.
Hipertiroidide dolagimda artan dstrojen seviyesi, hipotiroidide ise azalan testosteron
ve artan prolaktin degerleri ED’ye yol agar. Hipofiz adenomu veya kullanilan
ilaglar nedeniyle gelisebilen hiperprolaktinemi seksiiel disfonksiyona ve

infertiliteye yol agan diger bir hormonal patolojidir.

Vaskiiler ED: Etyolojisinde arteriyel yetmezlik, venoz okliizyon yetmezligi
ve endotelyal disfonksiyon gibi vaskiiler patolojiler yer alir. Arteriyojenik erektil

disfonksiyonlu hastalarin  ¢ogunda saptanan penil perfiizyon diisiikligi
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aterosklerotik siirecin bir pargasidir. Hiperlipidemi, hipertansiyon, diyabet, sigara
icimi, pelvik ya da perineal travma ve pelvik radyasyon maruziyeti arteriyel

yetmezlige neden olabilen yaygin risk faktorleridir.

2.2.3. Erektil Disfonksiyon I¢in Risk Faktorleri

ED etiyolojisinde olusununu kolaylastiran veya ED’ye zamin hazirlayan
bir¢ok faktdr yer almaktadir. ED’li hastalarin 6nemli bir kisminda ¢ok sayida risk
faktorii vardir fakat bunlardan biri veya birkagi daha baskin olarak 6n plana ¢ikar.
Kronik hastaliklar, sigara ve alkol kullanimi, ge¢irilmis lirogenital veya major
cerrahi, travma, ilag tedavileri organik ED’nin prevalansini arttiran asil faktorlerdir.
Sik goriilen kronik hastaliklardan; diyabet, hipertansiyon, hiperlipidemi ve bobrek
yetmezliginde ED riski belirgin sekilde artar. Bu hastaliklarin bircogu ED’den en

sik sorumlu tutulan ‘‘endotel disfonksiyonu’”’ ile iligkilidir (56).

Toplumlarda yasli niifusun artmasiyla beraber ED sikligi da artmaktadir.
Ileri yas ile birlikte siklig1 artan fiziksel problemler, néro-hormonal sistemde olusan
kimyasal ve fonksiyonel degisiklikler cinsel aktivite {izerine olumsuz bir etki

yapabilmektedir.

Hipertansiyon ve erektil disfonksiyon birlikteligi daha 6nce yapilan birgok
calismada gosterilmistir (14). Hipertansiyonda olusan patofizyolojik degisiklikler
ve tedavi amaciyla alinan bazi antihipertansif ilaglar erektil fonksiyonlar lizerinde
olumsuz etki yaparlar. HT’de endotele bagimli vazorelaksasyonun azaldigi
gosterilmistir. ED’li olgularda karotis intima-media kalinlik artis1 ile endojen eNOS
inhibitdrii olan asimetrik dimetil argininin yliksek diizeyde bulunmasinin endotelyal
disfonksiyonun potansiyel bir gostergesi olabilecegini One siiren ¢alismalar
mevcuttur (57). Hipertansiyon ve endotel disfonksiyonu etkilesimi aterosklerotik
damar yapisina zemin hazirlar. Penil arterde olusan aterosklerotik degisiklik ise
erektil disfonksiyon ile sonuglanabilir. Antihipertansif ilaglarin; prolaktin
yiikselmesi, libido azalmasi veya santral sinir sisteminde depresyon yaparak ED’ye
zemin hazirladiklart disiiniilmektedir (58). Antihipertansif ilaglardan tiyazid
diiiretikler, non-selektif beta blokerler ve spironolaktonun erektil fonksiyonlar
lizerine olumsuz etkileri daha belirgindir (59). Penil dokuda relaksasyona katki
saglayan adrenerijik resptorlerin %10 kadar1 B-adrenerjik reseptordiir. Bu

reseptorlerin blokaji betablokerlerin erektil disfonksiyonel nedenlerinden biridir.
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Spironolakton; progesteron ve androjen reseptorlerine afinitesi olan bir
minerolokortikoid reseptor blokeridir ve androjen reseptorlerinde blokaj yaparak

erektil fonksiyonu etkilemektedir.

Diyabetetik hastalarda ED oraninin %35-75 arasinda oldugu bildirilmektedir
(60). Etiyolojisi multi-faktoriyeldir ve ED’si olan DM hastalarinda mikroanjiopati,
periferal noropati ve arteriyel yetmezlik insidanst ED’si olmayanlara gore daha

yiiksek saptanmustir (61).

Ateroskleroz tiim vaskiiler yatag: etkilediginden limen ¢aplar1 genis olan
koroner, femoral ve karotis arterlerden ziyade damar liimeni daha dar olan penil
arterde daha erken semptom gelismesi beklenir. Ateroskleroz vaskiiler yapilarin
uyaranlara kars1 dilate olabilme yeteneklerini azaltmaktadir. Penil arterin ereksiyon
icin O6nemli derecede vazodilatasyona ihtiyag¢ duymasi daha erken semptom
gelismesine neden olmaktadir. Klinik olarak ED gelistikten 3 ila 5 yi1l sonra artmis

koroner arter hastaligi ve iskemik inmenin nedeni bu sekilde agiklanmaktadir.

Diger kronik hastaliklar; kronik karaciger yetmezligi, kronik obstriiktif
akciger hastaligi, kronik bobrek hastaligi, beslenme bozukluklari, hiperlipidemi,
endokrinolojik hastaliklar, kronik hematolojik hastaliklar, norolojik hastaliklar gibi

bir¢ok hastalik seyrinde erektil disfonksiyon goriilebilmektedir.

Ilaglara baghh ED insidanst %25 civarindadir ve sorumlu ajan kesilince
cogunlukla geri doniisliidiir (62). ED’ye neden olabilen ve sik kullanilan ilaglar
arasinda antihipertansifler (6zellikle betablokerler ve diiiretikler), antidepresanlar,

antipsikotikler, santral etkili sempatolitikler, anksiyolitikler yer almaktadir.

Sigara endotel disfonksiyonu yaparak diiz kas relaksasyonunu inhibe
etmektedir. Yapilan c¢alismalarda ED’nin sigara igenlerde 2 kat daha fazla
gortildigi tespit edilmistir (63).

Alkol kullaniminda miktar ve siiresi ile degisiklik gostermekle beraber uzun
stireli tiiketimde sinir iletim mekanizmasina zarar verdigi ve erektil disfonksiyona

neden oldugu diistiniilmektedir (64).

Ozellikle penil kan akiminda veya Sinir sisteminde hasara yol agan cerrahi
yaklagimlar iatrojenik ED’ye sebep olabilmektedir. Pelvik travma da ED gelisimi

icin risk faktoriidiir.
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2.2.4. Erektil Disfonksiyonun Derecelendirilmesi

Sekstiel ilgi, performans ve doyumun sorgulandigi ve puanlama sistemi ile
degerlendirildigi bir¢ok anket formu gelistirilmistir. Bunlar i¢inde en sik kullanilani
1997°de Rosen ve arkadaslari tarafindan gelistirilen International Index of
Erectile Function (I1EF) anketidir (65). IIEF anketi; orgazmik fonksiyonu, erektil
fonksiyonu, seksiiel arzuyu, cinsel iliski ve genel tatmini sorgulayan bes ana
baslikta toplam 15 sorudan olusmaktadir. Rosen ve arkadaslar1 daha kolay
uygulanabilen 1IEF-15’in 5 sorudan olusan daha pratik seklini gelistirmislerdir.
[IEF-15 ile IIEF-5’in ilk dort sorusu aynidir ve son soru ile cinsel iliski tatminini
degerlendirmektedir. Her soru 1 ila 5 arasinda puanlandirilir ve toplam skor elde
edilir. Skorlama sonucuna gore; skoru 22 - 25 arasinda olanlarda ED olmadigy,
toplam skoru 22’in altinda olan hastalarda ED oldugu kabul edilmektedir.
Ulkemizde Turung ve arkadaslar1 2007 yilinda IIEF-5’i Tiirk¢e’ye cevirmis ve
gegerlilik ¢alismasini yapmuslardir (66). 1IEF-5 skoruna gére ED derecelendirilmesi

Tablo 7 de 6zetlenmistir.

Tablo 7: 1IEF-5 skoruna gore erektil disfonksiyonun derecelendirilmesi

Erektil Disfonksiyon Derecesi IHEF-5 Skoru
ED yok 22-25
HAFIF 17-21
HAFIF-ORTA 12-16
ORTA 8-11
SIDDETLI 5-7

ED: Erektil Disfonksiyon; IIEF-5: Uluslarasi Cinsel Islev Indeksi-5

2.3. Karotis Intima-Media Kalinhig

2.3.1. Genel Bilgiler

Arterler intima, media ve adventisya olmak {izere ii¢ katmandan
olusmaktadir. Intima en icte yer alan tek sira endotel hiicre tabakasidir ve
aterosklerotik lezyonlar bu bolgede gelismektedir. Diiz kas hiicrelerini, elastik ve

kollajen lifleri igeren media tabakasinda yiiksek kan basincina sekonder olarak
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hipertrofi olusabilmektedir. Yapisinda yogun elastik ve Kollajen lif igeren
adventisya tabakas1 en degisken tabakadir. intima media kalinhg (IMK); intima-
media kompleksini yani endoteli olusturan hiicreleri, subendotelyal konnektif
dokuyu, diiz kas hiicrelerini ve plak formasyonunda rol alan olan lipid yogunlugunu

icermektedir.

2.3.2. KIMK ve Kardiyovaskiiler Olaylar Arasindaki liski

Birgok prospektif biiyiik ¢alisma gostermektedir ki artmis KIMK inme,
miyokart infarktiisii ve dliimlerde artis ile iliskilidir. IMK artisi; yas, diyabet,
hiperkolesterolemi, hipertansiyon, sigara gibi kardiyovaskiiler risk faktorleriyle sik
birliktelik ~ gostermektedir. Artmis  KIMK’nm; kardiyovaskiiler —hastalig
olmayanlarda artmis kardiyovaskiiler olaylarla, bilinen kardiyovaskiier hastaligi
olanlarda ise tekrarlayan kardiyovaskiiler olaylarda artisla iligkiligi oldugu
gosterilmistir (45) (67). Atherosclerosis Risk In Communities Study verilerine
gore; 45-65 yas araliginda yas, diyabet, hiperkolesterolemi, hipertansiyon ve sigara
gibi risk faktorleri diglandiktan sonra dahi akut miyokart enfarktiisii gegirme riski
ile KIMK arasinda giiclii bir korelasyon mevcuttur (68). Yapilan bir meta-analize
gore; IMK’nin her 0,1 mm’lik artis: miyokart enfarktiisii gecirme riskini %10°dan
%15’e, iskemik SVO gecirme riskini ise %13’ten %18’e yiikseltmektedir (69).
Yapilan genis dlgekli birgok calismayla; KIMK artis1 ile miyokart enfarktiisii ve
inme gecirme riski ve kardiyovaskiiler nedenli 6lim arasindaki siki korelasyon
kamtlanmistir (70,71,72).

2.3.3. Klinik Uygulamada KiMK

Otopsi ¢aligmalarinda intima-media kalinlig1 ile karotis arter aterosklerozu
arasinda dogrusal bir iliskinin oldugu saptanmistir (73). KIMK aterosklerozda
gozlemlenen intima tabakasindaki kalinlasmay: gostermekte ve kardiyovaskiiler
olaylar icin bir risk &lgiitii olan aterosklerotik Yiikii yansitmaktadir (74). KIMK;
subklinik ateroseklorozu oldugu diisiiniilen ya da ¢esitli risk siiflamalarinda orta
diizeyde kardiyovaskiiler hastalik riski saptanan bireylerde tedavinin diizenlenmesi
amaciyla kullanilmaktadir. ESC 2012 Kardiyovaskiiler Hastaliklardan Korunma
Kilavuzunda KIMK 8l¢iimii ve/veya aterosklerotik plaklarin taranmasi orta riskli
asemptomatik erigkinlerde kardiyovaskiiler risk degerlendirmesi igin lla 6neri sinifi

ile kilavuzda yer almaktadir. SCORE gibi kardiyovaskiiler risk skorlama yontemleri
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rutinde KIMK 6l¢iimiinii icermemektedir. KIMK ile kardiyovaskiiler olaylar ve
koroner ateroskleroz arasindaki iliski goz éniine alindiginda KIMK nin; &zellikle
cesitli risk skorlamalarina gore orta risk grubunda bulunan fakat halihazirda
asemptomatik olan bireylerin  KVH risklerinin degerlendirilmesinde faydali

olabilecegi diisiintilebilir.

2.3.4. KIMK Olciilmesi

2008 yilinda Amerikan Ekokardiyografi Dernegi tarafindan karotis intima-
media 6l¢iim teknigini standardize etmek igin bir protokol yayimlanmistir (75).
USG ile B-mod incelemede karotis arter duvarinda intima ve adventisya
tabakalarindan olusan iki katman, ortada radyolusen media tabakasi goriilmektedir.
Ultrasound ile intima ile media tabakalar1 birbirinden ayirtedilemez. IMK nin artig1
hem intima hemde media tabakasmnin kalinlasmas: sonucunda olmaktadir. KIMK
Olciimii i¢in kullanilmasi Onerilen transdiiser lineer ve frekansi en az 7 MHz
olmalidir. KIMK igin ana karotis arterin (AKA) bifurkasyon sonras1 1 cm’lik distal
boliimiinden ve arka duvarindan dl¢tim yapilmasi onerilmektedir. Goriintii derinligi
genelikle 4 cm’ye ayarlanir. AKA’nin liimen-intima ve media-adventisya sinirlari
on ve arka duvarlarda cift ¢izgi olacak sekilde goriintiilenir. Sag ve sol AKA’dan
dlciilen arka duvar IMK degerlerinin ortalamasi alinarak yapilir. Her acidan 3-5
atimlik siklusta es zamanli elektrokardiyografi (EKG) kaydinin R dalgasina gelecek
sekilde yani diyastol sonunda KIMK &lciimleri alinmalidir. Toplumlar ve
calismalar arasinda bir miktar farklilik saptansa da genellikle KIMK nin ortalama
degeri 0,4-10 mm arasindadir ve bu degerin tlizerindekiler anormal kabul
edilmektedir. Normalde yillik 0,01-0,03 mm’lik bir artis olmaktadir ve bunun
iizerindeki bir artisin kardiyovaskiiler olaylarda artisla iliskili oldugu gosterilmistir
(76).

2.4. Epikardiyal Yag Dokusu

2.4.1. Genel Bilgiler

Epikardiyal yag dokusu visseral yag dokusunun kalbin etrafint saran
ozellesmis bir formudur ve kardiyo-metabolik hastaliklarin  6nemli  bir
gostergesidir. Epikardiyal yag kalinhigi ve/veya hacminin obezite, metabolik

sendrom, diyabet, bozulmus glikoz intoleransi, ateroskleroz ve hipertansiyon ile
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sik1 bir korelasyon i¢inde oldugu yapilan galismalarda gdsterilmistir (77,78,79).
Cok sayida adipo-sitokin iiretme ve sistemik dolasima salma yetenegi mevcuttur.
Bu sitokinlerin metabolik ve fizyolojik Onemlerine dair artan veriler sayesinde

EYD’nin 6nemli bir KVH risk gostergesi olabilecegi diisiiniilmektedir.

EYD epikardiyum iizerinde yer alir ve altinda bulunan miyokardiyum ve
koroner arterler ile arasinda fibroz bir tabaka bulunmaz. EYD kalp etrafinda
homojen bir dagilim sergilemez. EYD; ventrikiillerin serbest duvar komsulugunda,
interventrikiiler/atrioventrikiiler olukta, atriumlar c¢evresinde ve koroner arter
dallariin adventisyasinda daha belirgin yogunlukta yer almaktadir. Bir miktar
EYD koroner arter dallarinin adventisyasini takip ederek epikardiyal ylizeyden

miyokarda dogru uzanir.

Yapilan otopsi, ekokardiyografik ve manyetik rezonans goriintiileme
bulgularinda EYD miktarmin viicut toplam yag miktarindan ziyade viseral yag
dokusu ile birlikte arttigi tespit edilmistir. Bu veriler EYD’nin bir viseral yag
dokusu esdegeri oldugunu gostermektedir (80). EYD; otopsi ¢aligmalarinda
ortalama 0-13,6 mm (81), sag ventrikiil serbest duvarindan olgiilerek yapilan

ekokardiyografik ¢alismalarda ise 1-23 mm araliginda tespit edilmistir (79).

2.4.2. Fizyopatolojisi

EYD; adipositler, inflamatuvar hiicreler ve hiicreleraras: matriksten olusur.
EYD’nin subkutan adipoz doku ile karsilastirildiginda miristik asit, palmitik asit ve
stearik asit gibi doymus yag asitlerinden zengin, doymamus yag asitleri palmitoleik
asit, oleik asit, linoleik asit ve linolenik asitten ise daha fakir bir icerige sahip
oldugu bilinmektedir (82). Makrofaj, lenfosit, bazofil, adiposit, fibroblast,
endotelyal ve mast hiicrelerinin birlikte olusturdugu bu yag dokusundan
adipositokin veya adipokin diye adlandirilan mediyatorler salinmaktadir. EYD’nin
lipoliz hiz1 diger yag depolarindan olduk¢a fazladir. Kalbin enerji iiretiminin
yaklagik %50-70’1 serbest yag asidi oksidasyonu ile karsilanmaktadir. Serbest yag
asidinin EYD’den nasil tasindigi ve miyokarda nasil ulastigi konusu net olarak
aydmlatilmis degildir. Serbest yag asidinin yiiksek konsantrasyon sayesinde
interstisyel sivida iki yonlii difiizyon olabilecegi diigiiniilmektedir. EYD; serbest
yag asidinin intravaskiiler alandan myokarda gecisini arter tonusunu diizenleyen

vazoaktif triinler salgilayarak kolaylastirabilir (83,84). EYD nitrik oksitten
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bagimsiz olarak arterlerde vazodilatasyon yapabilen ve bu sayede koroner
arterlerde tonus diizenlenmesinde gorev yapan adiposit-kokenli gevseme faktor
(AKGF) gibi vazoaktif maddeler salgilamaktadir. EYD’nin miyokardiyum ile lokal
vaskiiler yatak arasinda yag asitlerinin toksik Seviyelere ulasmasina karsi bir
tampon gorevi gordigi de disinilmektedir (78). EYD kalbin elektriksel
aktivitesini etkileyerek ventrikiiler aritmi ve repolarizasyon degisikliklerine sebep
olabilen yag asit artisin1 dengeleyebilir. Hayvan deneylerinde; EYD’de lipogenez
ve lipoliz hizinin diger yag dokularina nisbeten yaklasik iki kat daha fazla oldugu,
enerji alimmin fazla oldugu durumlarda kalbi dolasimdaki asir1 yag asidinden
korumak i¢in yakalayip depoladigi ve ihtiya¢ halinde de bu yag asitlerini serbest
biraktigi saptanmustir (85).

Yapilan bir ¢alismada; elektif koroner arter by-pass greftlemesi yapilan
hastalarin ameliyat Oncesinde alinan epikardiyal ve subkutan yag dokulari
karsilastirmis ve EYD'nin subkutan yag dokusuna gore pek ¢ok degisik inflamatuar
mediator olusturdugu saptanmistir (86). EYD’nin subkutan yag dokusuna oranla
kemokinleri (monosit kemotaktik protein 1 vb.), bazi inflamatuar sitokinleri
(interlokin-18, interldkin-6, interlokin-6 ¢oziinebilir reseptorii, TNF-a vb.) ¢ok daha
fazla miktarda drettigi ve salgiladigi saptanmistir. EYD adiponektin ve
adrenomedullin gibi anti-inflamatuar adipokinleri salgilayarak kalbi metabolik ve
mekanik etkenlere karsi korumaktadir. Timor nekroz faktér-o, monosit
kemoatraktan protein-1, interlokin-6, resistin, sinir bliylime faktorii, visfatin, leptin,
omentin, anjiyotensinojen ve plazminojen aktivator inhibitér-1 gibi bir¢ok
proaterojenik ve proinflamatuar adipokinleri salgilayarak koroner arter hastaligi ve
metabolik sendrom siirecinde de aktif rol oynadig1 saptanmistir. Oldukga fazla anti-
inflamatuar ve anti-aterojenik 6zellikleri olan adiponektin iiretiminin koroner arter
hastalarinin epikardiyal yag dokularinda saglikli bireylerinkinden yaklasik %40
oraninda daha az oldugu gosterilmistir (87). EYD’de insiilin rezistansi ile kuvvetli
bir iliskisi oldugu bilinen resistin iiretiminin de diger yag dokularina oranla daha
fazla oldugu gozlenmistir (88).

Fizyolojik kosullarda EYD biyokimyasal ve termojenik 0Ozelligi ile
kardiyoprotektif bir etki gosterirken, patolojik kosullar altinda ise proinflamatuar
sitokinler salgilayarak kalbi ve koroner arterleri etkileyebilmektedir. Iskemi ve

azalan miyokard fonksiyonu nedeniyle {iretimleri artan oksijen radikalleri viseral
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yag dokuda bulunan oksidan-duyarli inflamatuar sinyalleri aktive edebilmektedir
(89,90). Baz1 c¢alismalarda EYD’de artmis inflamatuar hiicrelerin ilerlemis
aterosklerotik lezyonlara komsu adventisyada ve perivaskiiler bolgelerde bulunan

inflamatuar infiltratlara benzer bir cevabi yansittigi saptanmistir (91,92).

2.4.3. Epikardiyal Yag Dokusu ve Hipertansiyon iliskisi

Hipertansiyon ve EYD kalinhig1 arasindaki iligkiyi arastiran calismalarda
normotansif bireylere gore hipertansif bireylerde EYD’nin daha kalin oldugu
saptanmustir (93,94). Prehipertansif hastalarda dahi EYD kalinliginin normotansif
bireylere gore artmis oldugunu gosteren calismalar mevcuttur (95). Arastirmalarin
cogunda gerek sistolik KB gerekse diyastolik KB ile EYD kalinlig1 arasinda pozitif

bir korelasyon oldugu gézlemlenmistir (96).

EYD’nin kardiyovaskiiler risk faktorleri olan sol ventrikiil kitlesinde arts,
sol ventrikiil hipertrofisi ve diyastolik disfonksiyonla iliskili oldugu bilinmektedir
(97). EYD ile sol ventrikiil kitlesi arasindaki baglanti EYD’nin metabolik sendrom,
yiikksek KB ve vaskiiler degisikliklerle yakinen iligkili olmasi ile agiklanabilir (98).
Kan basinci kontrol altinda olmayan hipertansif hastalarda ve nondipper kan basinci
patterni gosteren hastalarda EYD’nin daha da kalin oldugu bulunmustur (99). Tim
bu veriler KB yiiksekliginin EYD iizerine etkisinin bir siire¢ halinde gelistigini ve
devam ettigini gostermektedir. Hipertansif hastalarda EYD kalinligindaki artigin
nedeni ve mekanizmasi net bir sekilde aydinlatilamamistir. EYD artisinin HT nin
nedeni mi yoksa bir sonucu mu oldugu, ilk 6nce hangi mekanizmanin gelistigi ya

da birbirini etkileyen bir siire¢ mi oldugu halen tartisilan bir konudur.

2.4.4. EYD Olciilmesi

Viseral yag dokusu KAH olusumu ag¢isindan bir risk faktori olarak kabul
edilmektedir ve miktarinin dl¢iilmesi yiiksek riskli hasta grubunun belirlenmesinde
yardimci olmaktadir (100). Bel gevresi veya bel ¢evresinin kalga ¢evresine orani
viseral yag dokusu miktarinin tahmini bir gostergesidir. MR veya BT ile viseral yag
dokusu miktar1 hakkinda daha kesin 6l¢timler yapilabilmektedir fakat bu tetkikler
hem pahali hemde zaman alicidir. MR ile yapilan ¢alismalarda EYD miktarinin
intraabdominal yag miktar1 ile bel cevresine kiyasla ¢ok daha iyi korelasyon
gosterdigi saptanmistir. EYD obeziteyi gosteren viicut kitle indeksi (VKI) ile iyi
bir korelasyon gostermemekle birlikte EYD’nin viseral yag doku miktari ile yakin
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korelasyon gostermesi ve iKi boyutlu ekokardiyografi ile kolayca dlgiilebilir olmasi

KAH ig¢in risk belirlemede biiyiik bir avantaj saglamistir (79).

Standart parasternal kisa aks ve uzun aks goriintiilerden sag ventrikiil
serbest duvarinin tizerindeki EYD kalinlig1 dlgiilebilmektedir. Ekokardiyografide
EYD miyokard ile viseral perikard arasinda ekoliisen bdlge olarak goriilmektedir.
EYD; parasternal uzun akstan, aort kokii orta hatta olacak sekilde, ti¢ kardiyak
siklusta, diyastol sonunda sag ventrikiil duvarina dik olacak sekilde olgiiliir ve ii¢
kardiyak siklusun ortalamasi alinarak belirlenir. Parasternal kisa akstan ise
interventrikiiler septum orta hatta olacak sekilde papiller kaslarin ug¢ seviyesi-
midkordal seviyeden 6lgiim yapilabilir. Calismalarda parasternal uzun aks ve kisa
akstan yapilan 6l¢iimler arasinda fark saptanmamis, gerek gozlemciler gerekse ayni

g6zlemcinin aldigi farkli 6l¢iimler arasinda tutarlilik oldugu saptanmustir (79).

3. GEREC VE YONTEM

3.1. Cahisma Grubunun Secimi ve Veri Toplama

Prospektif olarak planlanan ¢alismamiz Bozok Universitesi Tip Fakiiltesi
invaziv olmayan klinik arastirmalar etik kurulundan 2017-KAEK-189
2018.04.11_04 karar numarasi ile onay almistir. 1 Mayis 2018 ile 31 Mayis 2019
tarihleri arasinda Bozok Universitesi Tip Fakiiltesi Kardiyoloji Anabilim Dali
polikliniklerine bagvuran ve ilk defa hipertansiyon tanisi konulan 18 yas ile 65 yas
aras1 erkek hastalar caligmaya dahil edildi. Hastalarin epikardiyal yag doku ve
karotis intima-media kalinliklari  ekokardiyografi cihazi ile kardiyoloji
polikliniginde ol¢iildi. Erektil disfonksiyon degerlendirilmesi Uluslarasi Cinsel
Islev Indeksininin 5 Soruluk Versiyonu ile yiiz yiize goriisiilerek {iroloji

polikliniginde yardimci arastirmaci iirolog tarafindan gergeklestirildi.

3.2. Cahsmaya Alinmasi Planlanan Hastalarin Dislanma Kriterleri
1. 18 yas alt1 ve 65 yas iistii erkek hastalar.
2. Sekonder HT tanis1 konulan hastalar.

3. Koroner arter hastaligi, kalp yetmezligi, ciddi kalp kapak hastaligi veya
kardiyomiyopatisi olan hastalar ve daha once herhangi bir nedenle kardiyak
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operasyon gecirmis hastalar.

4. Renal veya hepatik yetmezIligi olan hastalar.
5. Malignensi nedeniyle takip edilen hastalar.
6. Aktif enfeksiyonu olan hastalar.

7. Antihipertansif ila¢ kullanim Oykiisii olanlar veya daha 6nce HT tanisi almis

olanlar.

8. Daha oOnce erektil disfonksiyon tanist konulmus ve bu nedenle cerrahi veya

medikal tedavi alan hastalar.

9. Daha once cinsel iligski deneyimi olmayan ve bu nedenle erektil fonksiyonlar

degerlendirilemeyecek hastalar.

3.3. Cahismaya Alinmasi Planlanan Hastalarin Dahil Edilme Kriterleri

Diglanma kriteri bulunmayan ve hasta onam formunu okuyup calismaya
katilmayr kabul eden ilk kez hipertansiyon tanisi konulan 101 erkek hasta
calismaya dahil edildi.

3.4. Genel degerlendirme ve dl¢iimler

Ambulatuar kan basinct 6l¢limii, evde KB veya ofis KB odlglimleri ile HT
tanist konulan tiim hastalarin tibbi Oykiileri alind1 ve fizik muayeneleri yapildi.
Hastalarin bel gevresi, boy ve kilosu dlciilerek viicut kitle indeksleri (VKI) VKi=
kilo (kg)/[boy (metre)]> formiilii kullanilarak hesaplandi. Abdominal obezite
acisindan en alt kosta ile spina iliaca anterior superior arasindaki en kiiciik bel
cevresi gobek tizerinden yere paralel olacak sekilde 6l¢iildii. Bel ¢evresi 102 cm ve

tizeri olan hastalar artmis bel gevresi olarak kabul edildi.

3.5. Ekokardiyografik inceleme

Bozok Universitesi Tip Fakiiltesi, Kardiyoloji ~Anabilim Dali
Ekokardiyografi Laboratuari’nda Philips (Epig 7, Holland) marka cihaz ile
ekokardiyografik oOl¢timler yapildi. Amerikan Ekokardiyografi Cemiyeti’nin
onerilerine uygun olarak sol lateral dekiibit pozisyonda, EKG esliginde parasternal
uzun eksende papiller adale seviyesi M-mod goriintiilerinden; interventrikiiler

septum diyastolik kalinligi (IVSd), sol ventrikiil arka duvar diyastolik kalinlig:
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(LVPWA), sol ventrikiil diyastol sonu ¢ap1 (LVEDd), sol ventrikiil sistol sonu ¢ap1
(LVESJ) olgiilerek kaydedildi.

Parasternal uzun aks goriintiide aort siniis valsalva seviyesi, M-mod
gortintiilerden sol atriyum gapi, aort kapak seviyesinin 3 cm distalinden asendan
aortanin alt duvar st sinirin1 ve tist duvar alt sinirini igerecek sekilde EKG kaydi

esliginde diyastolik ve sistolik aort caplar1 6l¢iildii.

Modifiye Simpson metodu ile apikal iki ve dort bosluk eko goriintiilerden
ayr1 ayr1 ejeksiyon fraksiyonu olgiildii, iki degerin ortalamasi LVEF olarak kabul
edildi. Apikal dort bosluk pencerede mitral yaprakg¢iklarin ucuna konan pulse dalga
(PW) doppler ile elde edilen transmitral akim 6rneginden mitral E, A dalgalar1 ve E
dalgasina ait deselerasyon zamani elde edildi. Bu degerler kullanilarak hastalarin

E/A oranlar1 hesaplandi.

Apikal dort bosluk goriintiide PW doku doppler 6rnek hacmi mitral anulusun
septal ve lateral kenarlarina yerlestirilerek Ol¢iimler yapildi. Septal ve lateral
duvarlarin anulus hizasinda erken diyastolik tepe (Em), gec¢ diyastolik tepe (Am),
sistolik akim tepe hizlar1 (Sm) Olgildi. Biitiin 6l¢iimler ardisik bes kardiyak

siklusda yapild1 ve bu 6l¢iimlerin ortalamalari istatistiksel analiz i¢in kullanildu.

Epikardiyal yag dokusu; viseral perikardiyum ile sag ventrikiil serbest duvar
arasindaki gorece ekojen olmayan bosluk olarak kabul edildi. Parasternal uzun
eksen goriintiide, diyastol sonunda sag ventrikiil midventrikiiler serbest duvara ve
aortik anulusa dik c¢izilen hat {izerinde sag ventrikiil ile viseral perikardiyum
arasindaki bosluk 6l¢iilerek EYD kalinlig1 elde edildi. EKG ile sistol ve diyastol
ayrimi yapilarak 3-4 kalp dongiisii boyunca ol¢timler tekrarlandi (Sekil 1).

Hastalar supine pozisyonunda iken sol ana karotis arter incelemesi yapildi.
Arterin yakin ve uzak duvarlarimin birbirine paralel olacak sekilde goriintiilenmesi
saglandi. Karotis biflirkasyonundan 1 cm’lik uzakliktaki distal arka duvar hedef
alindi. Arterlerin yakin ve uzak duvarlarmin birbirlerine paralel ve media-
adventisya sinirlart ¢ift cizgi olacak sekilde goriintii elde edilince goriintiiler
donduruldu ve biiyiitiildii. Elektrokardiyografi kaydinin R dalgasina gelecek sekilde
yani diyastol sonunda intima-media kalinligt 1 mm’lik mesafelerle 4 farkli

noktadan 6lciiliip ortalamasi alind1 (Sekil 2).

33



Sekil 1: Transtorasik ekokardiyografi ile parasternal uzun aksta sag ventrikiil 6n
duvarindan epikardiyal yag doku kalinliginin dl¢iilmesi.

Sekil 2: Karotis intima-media kalinligr olg¢iimii (A:Kalinlagmis intima-media
tabakasi, B:Normal intima-media tabakas1)
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Interobserver degiskenligin saptanmasi amaciyla calismaya dahil edilen
hastalardan 20’sinin EYD ve KIMK ol¢iimleri baska bir operator tarafindan 1 hafta
sonra tekrarlandi. Alinan Ol¢imlerin tekrar elde edilebilirligi istatiksel olarak

anlamliydi (intraclass korelasyon katsayisi 0,921; p<0,001).

3.6. Erektil Disfonksiyon Sorgulanmasi

Erektil disfonsiyonu degerlendirmek amaciyla ekokardiyografi tetkikleri
yapilan hastalar {iroloji poliklinigine ydnlendirildi. Calismanin etik kurulunda
yardimel arastirmaci olarak yer alan ve hastalarin ekokardiyografi degerlerini
bilmeyen Ogretim iiyesi tarafindan hastalara 5 sorudan olusan IIEF-5 anketi
karsilikli goriisme yolu ile uygulandi. 1IEF-5 anket verilerine gore hastalarin 1IEF-5
skorlar1 hesaplandi. IIEF-5 Skoru 22-25 olanlar ED YOK, 17-21 olanlar HAFIF,
12-16 olanlar HAFIF-ORTA, 8-11 olanlar ORTA, 5-7 olanlar SIDDETLI erektil
disfonksiyon seklinde derecelendirildi. 1IEF-5 skoru 22 ve iizerinde olan hastalar
ED YOK, IIEF-5 skoru 21 ve altinda olanlar ED VAR seklinde kategorize edildi.

3.7. istatistiksel Yontem

Istatiksel degerlendirme SPSS 20.0 paket bilgisayar programi (SPSS, Inc.,
Chicago, IL) ile gereklestirildi. Siirekli degiskenler ortalama + standart sapma
olarak ifade edilirken kategorik degiskenler ise siklik ve yiizde (%) olarak
gosterildi. Verilerin dagilimi Kolmogorov-Smirnov testi ile degerlendirildi. Gruplar
aras1 karsilagtirma verilerin dagilimina goére Mann-Whitney U veya t testi
kullanilarak gerceklestirildi. Benzer bi¢imde korelasyon analizi Pearson veya
Spearman korelasyon testi ile yapildi. Kategorik degiskenlerin gruplar arasi
farkliligin1 degerlendirmek icin ki-kare testi uygulandi. Elde edilen istatiksel

analizlerde p degerinin < 0,05 olmas1 anlamli olarak kabul edildi.
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4. BULGULAR

4.1. Genel Ozellikler

Calismaya 1 Mayis 2018 ile 31 Mayis 2019 tarihleri arasinda kardiyoloji
poliklinigine basvuran ve tarafimizca ilk kez primer hipertansiyon tanisi konulan
101 erkek hasta dahil edildi. Tablo 8’de gosterildigi sekliyle; ¢alismaya alinan 101
hastanin %44,6’sinda (n=45) ED tespit edilirken, %55,4’i (n=56) ED agisindan
normal olarak degerlendirildi. ED tespit edilen 45 hastanin %7’sinde (n=3) ciddi
derecede ED, %11’inde (n=5) orta derecede ED, %38’inde (n=17) hafif-orta
derecede ED, %44’iinde (n=20) hafif derecede ED mevcuttu.

Tablo 8: Hastalarin ED Dereceleri ve Ortalama IIEF-5 Skorlari

Erektil Disfonksiyon Hasta Sayisi IIEF-5 Skor
o (n=101) Ortalamasr™
ED YOK 56 24,140,9
ED VAR
HAFIF 20 19,2+1,4
HAFIF-ORTA 17 14,3+1,5
ORTA 5 10,2+1,3
SIDDETLI 3 6,3+0,6

*Ortalama + standart sapma verilmistir.

ED: Erektil Disfonksiyon; IIEF-5: Uluslaras: Cinsel Islev Indeksi-5

Calismaya dahil edilen hastalarin yas ortalamasi ED saptanmayan ED YOK
(n=56) grubunda 49,8+6,6 yil, ED saptanan ED VAR (n=45) grubunda 50,2+4,5
yil, boy ortalamasi ED YOK grubunda 1,723+0,068 metre, ED VAR grubunda
1,718+0,066 metre olarak 6l¢iildii. Viicut agirliklart ortalamas1 ED YOK grubunda
85,7+9,6 kg ve ED VAR grubunda 88,2+14,6 kg’dir. VKI ortalamas1 ED YOK
grubunda 28,9+2,9 kg/m? ve ED VAR grubunda 29,9+4,5 kg/m? dir. Boyun ¢evresi
ortalamalart ED YOK grubunda 39,9+3,2 cm, ED VAR grubunda 40,9+2,7 cm
olgiildii. Bel ¢evresi ortalamlart ED YOK grubunda 105+7 cm, ED VAR grubunda
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10710 cm olgiildii. Kalga gevresi ortalamlart ED YOK grubunda 107+£5 cm, ED
VAR grubunda 10848 cm olarak 6l¢iildii. Gruplarin karsilastirmali demografik ve

antropometrik verilerine ait sonuglar1 Tablo 9°da gosterilmistir.

Tablo 9: Demografik ve Antropometrik verilere ait sonuglar

Degisken adi ED YOK (n=56)* | ED VAR (n=45)* p degeri**
Yas (y1l) 49,846,6 50,2+4,5 0,695
Boy (m) 1,723+0,068 1,718+0,066 0,706
Agirlik (kg) 85,7+9,6 88,2+14,6 0,356
VKI (kg / m2) 28,9+2.9 29,9+4.5 0,234
Boyun ¢evresi (cm) 39,9+3,2 40,9+2,7 0,090
Bel ¢evresi (cm) 105+7 107+£10 0,388
Kalga gevresi (cm) 107£5 108+8 0,805

*Ortalama + standart sapma verilmistir.
**p < 0,05 anlamlilik simir degeri olarak alinmistir.

VKI: Viicut Kitle Indeksi; ED: Erektil Disfonksiyon

Erektil disfonksiyon saptanan hastalar daha kilolu ve VKI’leri daha yiiksek
olmasia ragmen ED VAR ve ED YOK gruplar arasinda yas (p=0,695), agirlik
(p=0,356), boy (p=0,706) ve VKI (p=0,234) acisindan istatistiksel olarak anlamli
fark bulunmamustir. ED saptanan hasta grubunda boyun c¢evresi daha kalin
olmasina ragmen gruplar arasinda boyun c¢evresi (p=0,090), bel cevresi (p=0,388)
ve kalga g¢evreleri (p=0,805) acisindan istatistiksel olarak anlamli fark

saptanmamistir.

Calismaya dahil olan tiim hastalarin %20,8’inde (n=21) diabetes mellitus,
%36,6’sinda (n=37) hiperlipidemi mevcutken, %44,5’inin (n=45) aktif olarak

sigara kullanicist oldugu saptanmistir. Hastalarin sistolik kan basinci ortalamalari
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ED YOK grubunda 144+6 mm/Hg, ED VAR grubunda 149+11 mm/Hg 6l¢iildii.
Hastalarin diyastolik kan basinci ortalamalart ED YOK grubunda 90+2 mm/Hg, ED
VAR grubunda 93+4 mm/Hg 6l¢iildii. Erektil disfonksiyonu olan hastalarin sistolik
ve diyastolik KB degerleri ED saptanmayan hasta grubundan istatistiksel olarak
anlamli olacak sekilde daha yiiksek tespit edildi (sirasiyla p<0,05, p<0,005) (Tablo
10).

Tablo 10: Klinik verilere ait sonuglar

Degisken adi ED YOK (n=56) | ED VAR (n=45) | p degeri**
Sigara kullanimi1 (%) % 46 (26) % 42 (19) 0,672
Diabetes Mellitus (%) % 20 (11) % 22 (10) 0,751
Hiperlipidemi (%) % 36 (20) % 38 (17) 0,831
Sistolik KB (mm/Hg) * 144+6 149+11 <0,05
Diyastolik KB (mm/Hg) * 90+2 93+4 <0,005

*Ortalama + standart sapma verilmistir.
**p < 0,05 anlamlilik simir degeri olarak alinmistir.

KB: Kan Baswnci; ED: Erektil Disfonksiyon

4.2. Ekokardiyografik veriler

ED YOK ve ED VAR gruplant arasinda erektil disfonksiyonu olan
hastalarda daha genis olmak tizere aort ¢aplar (3,22+0,28 vs 3,38+0,23 p <0,005),
sol atriyum caplar1 (3,3+0,2 vs 3,5+0,2 p <0,001), IVS kalinliklar1 (1,05+0,13 vs
1,1240,15 p <0,05) ve PW kalinliklart (1,01+0,08 vs 1,06+0,11 p <0,01) arasinda

anlamli iligki bulunmustur.

Gruplar arasinda Mitral E/A oranlar1 (p<0,05) ve E/Em oranlar1 (p<0,05)
arasinda anlamli fark saptanirken, sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu acisindan

istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir (p=0,268) (Tablo 11).
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Tablo 11: Hastalarin ekokardiyografik dl¢timleri

Degisken adi ED YOK (n=56) * | ED VAR (n=45) * | p degeri**
Aort cap1 (cm) 3,22+0,28 3,38+0,23 <0,005
Sol atriyum (cm) 3,3+0,2 3,5+0,2 <0,001
IVSd kalinlik (cm) 1,05+0,13 1,12+0,15 <0,05
LVPW(d kalinlik (cm) 1,01+0,08 1,06+0,11 <0,01
LVESd (cm) 2,9+0,27 3,02+0,28 0,140
LVEDd (cm) 4,67+0,27 4,70+0,33 0,512
LVEF(%) 63+2 62+2 0,268
Mitral E dalgas1 (cm/s) 72+14 68+13 0,138
Mitral A dalgas1 (cm/s) 72+12 76+12 0,079
Mitral E/A oram 1,02+0,23 0,91+0,22 <0,05
TDI Em (cm/s) 11,1£2,5 9,5+2,6 <0,01
TDI Am (cm/s) 10+2,2 1142,7 0,321
TDI Sm (cm/s) 11+£2,1 10+2,2 0,058
E/Em orani 6,77+1,52 7,42+1,65 <0,05
IVRT (msn) 81+9 86+12 <0,05
KIMK (mm) 0,547+0,068 0,662+0,069 <0,001
EYD (mm) 5,083+0,713 6,348+0,688 <0,001

*Ortalama + standart sapma verilmistir.
**p < 0,05 anlamhilik simir degeri olarak alinmistir.

ED: Erektil Disfonksiyon; EYD: Epikardiyal Yag Dokusu; IVSd: Interventrikiiler Septum Diyastolik
Kalikik; KIMK: Karotis Intima-Media Kalinhigi; LVEF: Sol Ventrikiil Ejeksiyon Fraksiyonu;
LVPWAd: Sol Ventrikiil Arka Duvar Diyastolik Kalinlik; LNVEDA: Sol Ventrikiil Diyastol Sonu Capi,
LVESd: Sol Ventrikiil Sistol Sonu Capr; IVRT: Izovoliimetrik Relaksasyon Zamani
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Erektil disfonksiyon saptanan hastalarda KIMK ortalama 0,662+0,069 mm,
erektil disfonksiyon saptanmayan hastalarda ortalama 0,547+0,068 mm olarak
olgiildi bu fark istatistiksel olarak anlamliydi (p <0,001) (Sekil 3).
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Sekil 3: Gruplarin KIMK degerlerinin karsilastiriimast.

Erektil disfonksiyon saptanan hastalarda EYD kalinligi ortalama
6,348+0,688 mm, erektil disfonksiyon saptanmayan hastalarda ortalama
5,083+£0,713 mm olarak olgildi bu fark istatistiksel olarak anlamliydi (p
<0,001)(Sekil 4).
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Sekil 4: Gruplarin EYD kalinlik degerlerinin karsilagtirilmasi.
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4.3. Korelasyon analizleri

Tiim hastalar dikkate alinarak yapilan korelasyon analizinde, yas; IIEF-5
skoru ile negatif fakat anlaml1 olmayan bir korelasyon (r=-0,144; p=0,151), KIMK
degerleri ile anlamli olan pozitif korelasyon (r=0,244; p<0,05) gostermekteydi.
Buna karsin yas EYD ile korelasyon gostermemekteydi (r=0,152; p=0,129).

VKI; IIEF-5 skoru ile negatif (r=-0,308; p<0,005), EYD (r=0,343; p<0,001)
ve KIMK (r=0,319; p<0,005) ile pozitif korelasyon gdstermekteydi.

Bel ¢evresi; IIEF-5 skoru ile negatif (r=-0,340; p<0,001), EYD (r=0,408;
p<0,001) ve KIMK (r=0,370; p<0,001) ile pozitif korelasyon gostermekteydi.

Mitral E/A orani; IIEF-5 skoru ile (r=0,355; p<0,001) pozitif ve anlamli bir
korelasyon gosterirken, EYD (r=-0,185; p=0,064) ve KIMK (r=-0,188; p=0,059) ile
negatif fakat anlamli olmayan bir korelasyon gostermekteydi.

E/Em orani; IIEF-5 skoru (r=-0,207; p<0,05) ile negatif, EYD (r=0,217,
p<0,05) ve KIMK (r=0,273; p<0,01) ile pozitif ve anlamli bir korelasyon
gostermekteydi (Tablo 12).

Tablo 12: Korelasyon Analiz Sonuglari

IIEF-5 Skoru EYD KiMK
r degeri -0,144 0,152 0,244
Yas
p degeri 0,151 0,129 <0,05
r degeri -0,308 0,343 0,319
VKi
p degeri <0,005 <0,001 <0,005
r degeri -0,340 0,408 0,370
Bel Cevresi
p degeri <0,001 <0,001 <0,001
Mitral E/A r degeri 0,355 -0,185 -0,188
orant p degeri <0,001 0,064 0,059
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I1EF-5 Skoru EYD KiMK
r degeri -0,207 0,217 0,273
E/Em oram
p degeri <0,05 <0,05 <0,01
r degeri -0,696 -0,731
IHEF-5 Skoru
p degeri <0,001 <0,001
r degeri -0,696 0,822
EYD
p degeri <0,001 <0,001
r degeri -0,731 0,822
KiMK
p degeri <0,001 <0,001

EYD: Epikardiyal Yag Dokusu, .KI'MK.' Karotis Intima-Media Kalinligi; VKI: Viicut Kitle Indeksi;
HEF-5: Uluslaras: Cinsel Islev Indeksi-5

Tim hastalar dahil edildiginde IIEF-5 Skoru ile EYD kalinlig1 (r=-0,696;
p<0,001) ve KIMK (r=-731; p<0,001) arasinda negatif ve anlaml1 korelasyon, EYD
kalinhg ve KIMK arasinda anlamli ve pozitif korelasyon saptandi (r=0,822;
p<0,001). Hastalarin IIEF-5 Skorlarma gére EYD kalmliklarinin ve KIMK

degerlerinin dagilimi sekil 5 ve 6’da gosterilmistir.
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EPIKARDIYAL YAG DOKUSU KALINLIGI (mm)
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Sekil 5: Hastalarin IIEF-5 Skorlarina gére EYD kalinliklarinin dagilimi.
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Sekil 6: Hastalarmn IIEF-5 Skorlarina gére KIMK degerlerinin dagilimu.
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5. TARTISMA

Yeni tan1 konulmus hipertansif hastalarda epikardiyal yag dokusu kalinligi
ve Karotis intima-media kalinliginin erektil disfonksiyon ile olan iliskisinin
arastirildig1 bu ¢alismada erektil disfonksiyon mevcudiyeti ve siddeti ile epikardiyal
yag dokusu kalinlig1 ve Kkarotis intima-media kalinligi arasinda anlamli bir iliski

oldugunu saptadik.

Transtorasik ekokardiyografi hipertansiyonun kalp tizerindeki uzun dénem
etkilerini arastirmada ve ortaya koymada ¢ok faydali bir goriintiileme metodudur
(101). Kontrol altinda olmayan uzun siireli sistemik hipertansiyonu olan hastalarda
sirastyla diyastolik disfonksiyon, LV hipertrofisi, LA ¢apinda artis ve aorta
elastikiyetinin kayb1 gergeklesmektedir (101,102). Tim bu degisiklikler hastanin
tedaviye ihtiyact oldugunu ve hedef organ hasarmin gerceklestigini gosterir.
Hipertansiyon viicuttaki tiim vaskiiler yapiy1 etkileyebilecegi igin olasi hedef
vaskiiler organ hasarlarinin subklinik donemde tespit edilip gerekli 6nlemlerin
alinmas1 uzun dénem prognozu iyilestirebilir. Bu agidan KIMK ve erektil
disfonksiyon bu tiir vaskiiler hedef organ hasarlarina 6rnektir. Ayrica hedef organ
hasarlarmin izole olmadigint ve tim vaskiiler yapilari degisik oranlarda da olsa
etkileyebilecegini akilda tutmak gerekir. Dolaysiyla ED varligini ve diger subklinik
hedef ~organ  hasarlarimi  ortaya koymak  hipertansiyon tedavisinin
yogunlastirilmasinda yol gosterici olabilir. Yeni tan1 konmus hipertansif hastalarda
bu parametrelerin (diyastolik disfonksiyon, LV hipertrofisi, LA ¢apinda artis ve
KIMK gibi) ED varlig: ile iliskisini arastiran yeterli ¢calisma yoktur. Bu agidan

calismamiz ve sonuglart onemlidir.

Gilintimiizde, erektil disfonksiyon ile kardiyovaskiiler risk faktorlerinin
birlikteligi bilinen bir gercektir ve bu risk faktorlerinin artmasi ile birlikte ED
sikligi da artmaktadir. Temelde endotel disfonksiyonu gibi benzer patofizyolojik
mekanizmalarin olmas1 ED ve KVH birlikteligini agiklamaktadir. Kardiyovaskiiler
hastaligin klinik belirtilerinin ortaya ¢ikmasindan ti¢ ila bes y1l once ED sikayetinin
ortaya ¢iktigr One siiriilmiistiir (103). Bizim ¢aligmamizda da yeni tani konmus
hipertansif hastalarin  %44,6’sinda ED mevcuttu. Ayrica ED olan hastalarin
ortalama kan basinci degerleri ED olmayan hastalara gore anlamli bigimde daha
yiiksek saptandi. Diger kardiyovaskiiler risk faktorlerinin her iki grupta da benzer
oldugu goz Oniine alinirsa bu bulgu, hipertansiyon ve ED’nin ortak patofizyolojik
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mekanizmalariin olduguna vurgu yapar.

Ekokardiyografik veriler kiyaslandiginda, ED’si olan hastalarda aort ¢api,
sol atriyum c¢ap1 ve LV duvar kalinliklarinin ED’si olmayanlara gore daha yiliksek
oldugu saptanmistir. Bu ekokardiyografik bulgular uzun donem sistemik arteryel
hipertansiyon varligina isaret ediyor olabilir. Ayn1 patolojik siirecin penil vaskiiler
sistem tizerindeki etkisi dikkate alinirsa bu sonug sasirtict olmayacaktir. Karagoz ve
arkadaslarinin ED’si olan orta yas erkeklerde yaptig1 bir ¢alismada; koroner arter
hastaligi olmasa bile ED ciddiyetindeki artis ile birlikte sol ventrikiil global
longitiidinal ve sirkiimferansiyel strain degerlerinin arttigi, ED ciddiyeti ile sol
ventrikiil sistolik ve diyastolik disfonksiyonunun iliskili oldugunu belirtmislerdir
(104). Benzer sekilde asikar KAH olmayan hastalarda yapilan bir bagka ¢alismada
ED’si olan hastalarda endotel bagimli vazodilatasyon yontemi ile Slgiilen endotel
fonksiyonlar1 ve mitral E/A orani, mitral E/Em orani, IVRT gibi sol ventrikiil
diyastolik fonksiyonlarinin bozulmus oldugu saptanmistir (105). Bizim ¢alismamiz
yeni tam1 konmus ve diger kardiyovaskiiler risk faktorlerinin iki grup arasinda
benzer oldugu yeni tan1 hipertansiyon hastalarinda yapilmistir ve ED’si olan hasta
grubunda diger gruba kiyasla literatiirdeki verilere benzer sekilde sol ventrikiil
diyastolik fonksiyonlarinin daha fazla bozulmus olduguna isaret edecek sekilde
mitral E/A oraninin daha diisiik, E/Em oraninin daha yiiksek, IVRT degerinin daha
fazla uzamis oldugu saptandi. Bu bulguyu destekler nitelikte IIEF-5 skoru mitral
E/A orani ile pozitif, E/Em orani ile negatif ve anlamli bir korelasyona sahipti. Tim

bu veriler hipertansiyon varligi ile ED birlikteligini desteklemektedir.

Epikardiyal yag dokusu (EYD) viseral perikard komsulugunda parakrin
etkilerinin yanisira vazojenik ve enflamatuvar etkileri de olan visseral bir yag
dokusudur. Giiniimiizde EYD’nin koroner arter hastaligi ile iliskili oldugunu
ispatlayan ¢aligmalar mevucttur (106,107). Benzer sekilde hipertansiyon
hastalarinda da EYD kalinlig1 artar. Austys ve arkadaslarinin yaptigi bir caligmada
esansiyel hipertansiyon derecesi artttkga EYD kalinliginin da belirgin bigimde
arttig1 saptanmigtir (108). Buna karsin literatiirde yeni tan1 konulan hipertansiyon
hastalarinda EYD ve ED arasindaki iliskiyi arastiran ¢alisma yoktur. Bizim
calismamizda EYD ile ED arasinda pozitif korelasyon oldugunu saptadik. ED’si
olan hastalarda EYD kalinligi ED’si olmayanlarinkinden anlamli bigimde daha
fazlaydi. Tiim hastalar dahil edildiginde de IIEF-5 skoru ile EYD kalinlig1 arasinda
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negatif ve anlamli bir korelasyon vardi. Tiim bu sonuglar; ED’si olan hastalarda
daha yiiksek kan basinci ve daha uzun siire yiiksek kan basincina maruziyet
Ongoriistinii  destekler  niteliktedir.  Dolayisiyla  esansiyel hipertansiyonun
degerlendirilmesinde ~ ED  varliginin  sorgulanmast  Onemlidir.  Hastanin
hipertansiyonuna ED’nin eslik etmesi durumunda da hedef kan basinci degerlerinin

uzaginda olan hipertansiyon olasilig1 akla gelmelidir.

EYD kalinliginin metabolik sendrom, hiperlipidemi, hipertansiyon ve
diyabet gibi hastaliklarda endotelyal disfonksiyonun iyi bir gostergesi oldugu
bilinmektedir (109). ED gelismesinde temel patolojinin de endotelyal disfonksiyon
oldugu dikkate alinirsa (110); ¢alismamizda ED saptanan hastalarin daha kalin bir
EYD’ye sahip olmalar1 beklenen bir sonug gibi goriinmektedir. Burada tartisilmasi
gereken asil konu; aterosklerozun ve aterosklerotik plak komplikasyonlarinin
olusmasinda asil etken olan endotelyal disfonksiyonun yeni tani konulan
hipertansiyon hastalarinin 6nemli bir kisminda tani esnasinda zaten mevcut
olabilecegidir. Calismamizda endotelyal disfonksiyon ile siki iligkileri bilinen
EYD, KIMK ve ED gibi iic parametre arasinda saptanan anlamli sonuclar bu

olasilig1 destekler niteliktedir.

Karotis intima-media kalinligi; aterosklerotik koroner arter hastalikla iliskisi
kanitlanmis subklinik bir ateroskleroz bulgusudur (111). Hem KIMK hem de
ED’nin benzer patofizyolojik siireglere sahip olmasi nedeniyle kardiyovaskiiler
riski olan hastalardaki birliktelikleri sasirtici olmaz. Osondu ve arkadaslarinin
yaptigi meta-analizde ED ile subklinik kardiyovaskiiler hastalik belirteclerinin
iligkili oldugu gosterilmistir (112). Ayrica normotansif olan hastalarda yapilan bir
¢aligmada KIMK’nin yeni hipertansiyon gelisimini tahmin edebildigi gdsterilmistir
(113). Aym galismada KIMK’nin kan basmci ile pozitif korelasyon gosterdigi
saptanmistir. Biz calismamizi yeni tan1 konmus hastalarda yaptik ve literatiirdeki
bu bulgulara ek olarak KIMK ile IIEF-5 Skoru arasinda anlamli negatif bir
korelasyon mevcuttu. Ayrica ED’si  olanlarn  KIMK degerlerinin  ED’si
olmayanlara gore daha kalin oldugunu saptadik. Dolaysiyla ED’nin ateroskleroz ve
uzun donem hipertansiyon maruziyeti ile iligkili oldugunu soyleyebiliriz. Ciinki

kan basinci artisi ile ED arasinda pozitif korelasyon mevcuttu.

Hipertansiyon tan1 ve tedavi kilavuzlari; hastanin tedavisini planlarken
SCORE gibi kardiyovaskiiler risk skorlama sistemlerinin kullanilmasini, tedavi esik
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ve hedef degerlerinin hastanin risk grubuna gore yapilmasini ve KVH acisindan
diistiik ve/veya orta risk grubu hastalardan ziyade yiiksek ve/veya ¢ok yiiksek risk
grubu hastalar i¢in daha yogun bir medikal tedavi planlanmasini 6nermektedir.
EYD ve KIMK degerlerinin artmas1 kardiyovaskiiler hastalik goriilme oranlarinda
artmis bir risk ile iligkilidir ve bu risk artis1 yapilan bir¢ok calisma ile gosterilmistir.
Klinik olarak kardiyovaskiiler hastalik olusmadan ii¢ ila bes yil dnce gelisen ve
KVH prediktorii olarak kabul edilebilen erektil disfonksiyonun ¢alismamizda daha
kalm bir EYD ve KIMK ile iliskili oldugunun saptanmasi bu parametrelerin yeni
tan1 HT hastalarinda 6lgiilmesinin 6nemini vurgular niteliktedir. Mevcut tiim bu
bilgiler EYD ve KIMK degerleri kalin &lgiilen fakat KVH risk skorlama sistemine
gore diisiik ve/veya orta risk grubunda olup yogun bir medikal tedavi planlanmayan
yeni tani hipertansiyon hastalarinda ED sorgulanmasinin da yapilarak KVH riski
acisindan daha ileri diizeyde arastirilmasinin hastanin tedavisine yon verebilecegini

distindiirmektedir.

Bu ¢aligmanin da kendine 6zgii kisitliliklar: vardir. Oncelikle hasta sayisinimn
az olmasi1 baslica kisitliliktir. Bunun yanisira hipertansiyon baslangicinin tam
olarak belirlenememis olmasi diger bir kisitlikliktir. Ancak uzun dénemli yiiksek
kan basinci maruziyeti ve endotel disfonksiyonu ile iligkili oldugunu bildigimiz
KIMK’nin ED ve IIEF-5 skoru ile iliskili olmasi bu kisithilig1 kismen de olsa
ortadan kaldirmaktadir. ED varliginin sadece IIEF-5 skoru ile belirlenmis olmasi
ED tanisin1 subjektif kilsa da ED ile iliskili ¢alsmalarin hepsinde IIEF-5 skoru
giivenle kullanilmistir. KIMK ve EYD &l¢iimii icin ekokardiyografinin kullanilmis
olmasi kisithlik gibi goriinse de bu parametrelerin sonografik Sl¢limii literatiirde
siklikla kullanilmakta ve tomografik ve/veya manyetik rezonans goriintiileme ile
yapilan dlgiimlere benzer oldugu gosterilmistir. Diger bir kisitlilik ise hipertansiyon
tanisinda tiim hastalarda aymi ve tek bir yontem degil AKBO, EKBO ve Ofis KB

Ol¢iimii gibi farkli yontemler kullanilmasidar.
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6. SONUC

Yeni tani hipertansif hastalarda epikardiyal yag dokusu ve Kkarotis intima-
media kalinliklarinin erektil disfonksiyon ile iliskisinin arastirildigi bu ¢alismada;
erektil disfonskiyonu olan hastalarda kan basincinin daha yiiksek oldugu, sol
ventrikiil diyastolik disfonksiyonun daha fazla oldugu, hem epikardiyal yag dokusu
hem de karotis intima-media kalinliginin daha fazla oldugunu saptadik. Bu bulgu;
epikardiyal yag dokusu ve Karotis intima-media kalinlik artis1 ile erektil
disfonksiyon olusumunun benzer patofizyolojik siireglere sahip olabilecegine isaret
etmektedir. Bu patofizyolojik siireci tetikleyenin de hipertansiyon oldugu

sOylenebilir.

Sonu¢ olarak yeni tant konulmus hipertansiyon hastalarinda artmis
epikardiyal yag doku ve karotis intima-media kalinlik degerleri; gerek diyastolik
disfonksiyon gibi kardiyak sistem patolojilerine gerekse erektil disfonksiyon gibi
vaskiiler sistem patolojilerine isaret edebilir. Diger taraftan ¢aligmamizda
istatistiksel olarak anlamli korelasyon saptadigimiz bu iic parametreden rutin
uygulamada olduk¢a zaman alacak ve her hastaya uygulanamayacak epikardiyal
yag dokusu ve karotis intima media kalinlik 6l¢iimlerine gore daha kolay ve
uygulanabilir bir yontem olan erektil disfonksiyonun sorgulanmasi hastalarin
kardiyovaskiiler risklerini 6ngérmede daha pratik bir yaklasim olabilir. Bu konuda
daha fazla hastanin daha uzun siire yakindan takip edildigi daha ileri ¢aligmalara

gereksinim oldugunu diisiiniiyoruz.

48



7. KAYNAKCA

1. Mozaffarian, Dariush, et al. Heart disease and stroke statistics-2016 update a

report from the American Heart Association. Circulation, 2016, 133.4: e38-e48.

2. Mittal, Bharati V.; Singh, Ajay K. Hypertension in the developing world:
challenges and opportunities. American Journal of Kidney Diseases, 2010, 55.3:
590-598.

3. Weber, Michael A., et al. Clinical practice guidelines for the management of
hypertension in the community: a statement by the American Society of
Hypertension and the International Society of Hypertension. The journal of clinical
hypertension, 2014, 16.1: 14-26.

4. Patel, Pragna, et al. Improved blood pressure control to reduce cardiovascular
disease morbidity and mortality: the Standardized Hypertension Treatment and
Prevention Project. The Journal of Clinical Hypertension, 2016, 18.12: 1284-1294.

5. Montague DK, Barada JH, Belker AM, et al. Clinical guidelines panel on erectile
dysfunction: summary report on the treatment of organic erectile dysfunction. The
American Urological Association. J Urol 1996;156:2007-2011.

6. Melman A, Gingell JC. The epidemiology and pathophysiology of erectile
dysfunction. J. Urol. 1999; 161(1):5-11.

7. Akkus E, Kadioglu A, Esen A, etal. Prevalence and correlates of erectile

dysfunction in Turkey: a population-based study. Eur Urol 2002: 41: 298-304.

8. Inci K, Ergen A, Erektil disfonksiyon ve oral farmakoterapi, Hacettepe Tip
Dergisi 2009; 40:45-52.

9. Yiicetiirk CN, Ozgiir BC, Metabolik sendrom ile erektil disfonksiyon iligkisi,
Yeni Uroloji Dergisi 2013; 8 (2): 79-86.

10. Seth EL, Arnold M, George J, Christ. A review of erectile dysfunction. New
insights and more questions. The J. Urology 1993; 149:1246-1255.

11. Ross R. Atherosclerosis; an inflammatory disease. N Engl J Med 1999; 340:
115-126.

12. Kinlay S, Ganz P. Role of endothelial dysfunction in coronary artery disease
and implications for therapy. Am J Cardiol 1997; 80: 11- 16.

49



13. Billups KL. Erectile dysfunction as an early sign of cardiovasculsar disease.
International Journal of Impotence Research 2005; 17: 19- 24.

14. Kloner, R. Erectile dysfunction and hypertension. International Journal of
Impotence Research, 2007, 19.3: 296.

15. Altin, Cihan, et al. Assessment of subclinical atherosclerosis by carotid intima—
media thickness and epicardial adipose tissue thickness in prediabetes. Angiology,
2016, 67.10: 961-969.

16. 1999 World Healt hOrganization - International Society of Hypertension
Guidelines forthe Management of Hypertension. Guidelines Subcommittee. J
Hypertens, 1999. 17(2): p. 151-83.

17. Effects of treatment on morbidity in hypertension. Results in patients with
diastolic blood pressures averaging 115 through 129 mm Hg. JAMA, 1967.
202(11): p. 1028-34.

18. Report of theJoint National Committee on Detection, Evaluation, andTreatment
of High Blood Pressure. A cooperativestudy. JAMA, 1977. 237(3): p. 255-61. .

19. Lewington S, Clarke R, Qizilbash N, Peto R, Collins R. Age-specific
prelevance of usual blood pressure to vascular mortality: a meta-analysis of
individual data for onemillion adults in 61 prospective studies. Lancet.2002 Dec
14;360:1903 -13.

20. Moawad, Mahmoud A.; Hassan, Walid. Update in hypertension: the Seventh
Joint National Committee report and beyond. Annals of Saudi medicine, 2005, 25.
6: 453-458.

21. Mills, Katherine T., et al. Global disparities of hypertension prevalence and
control: a systematic analysis of population-based studies from 90 countries.
Circulation, 2016, 134.6: 441-450.

22. WHO. Global status report on noncommunicable diseases 2014. Geneva: World
Health Organization, 2015.

23. Wolf-Maier K, Cooper RS, Banegas JR, Giampaoli S, Hense H-W, Joffres M.
Hypertension prevalence and blood pressure levels in 6 European Countries,
Canada, and the United States. JAMA,; 289:2363-9, 2003.

50



24. Onat, Altan, et al. On yilik TEKHARF calismas1 verilerine gore Tiirk
erigkinlerinde koroner kokenli 6liim ve olaylarin prevalansit yliksek. Tiirk

Kardiyoloji Dernegi Arsivi, 2001, 29.1: 8-19.

25. Grubu, Metabolik Sendrom Arastirma. METSAR sonuglarl. XX. Ulusal
Kardiyoloji Kongresi. Antalya, 2004.

26. Satman, llhan, et al. Population-based study of diabetes and risk characteristics
in Turkey: results of the turkish diabetes epidemiology study (TURDEP). Diabetes
care, 2002, 25.9: 1551-1556.

27. Altun, Biilent, et al. Prevalence, awareness, treatment and control of
hypertension in Turkey (the PatenT study) in 2003. Journal of hypertension, 2005,
23.10: 1817-1823.

28. Sengul, Sule, et al. Changes in hypertension prevalence, awareness, treatment,
and control rates in Turkey from 2003 to 2012. Journal of hypertension, 2016, 34.6:
1208.

29. Luft FC. Molecular genetics of human hypertension. J Hypertension,
1998;16:1871.

30. White M, Fourney A, Mikes E, Leenen FH. Effects of age and hypertension on
cardiac responses to the alfa-1 agonist phenylephrine in humans. Am J Hypertens,
1999;12:151.

31. Guyanet PG. The sympathetic control of blood pressure. Nat. Rev. Neurosci.
2006; 7:335-346.

32. Clark CE, Taylor RS, ShoreAC, Ukoumunne OC, Compbell JL. Association of
a difference in systolic blood pressure between arms with vascular disease and

mortality: a systematic review and meta-analysis. Lancet 2012;379:905-914.

33. Fedorowski A, Stavenow L, Hedblad B, Berglund G, Nilsson PM, Melander O.
Orthostatic hypotension predicts all-cause mortality and coronary events in middle-
aged individuals (The Malmo Preventive Project). Eur Heart J 2010;31:85-91.

34. Ward AM, Takahashi O, Stevens R, Heneghan C. Home measurement of blood
pressure and cardiovascular disease: systematic review and meta-analysis of
prospective studies. J Hypertens 2012;30:449-456.

51



35. Gaborieau V, Delarche N, Gosse P. Ambulatory blood pressure monitoring vs.
selfmeasurement of blood pressure at home: correlation with target organ damage.J
Hypertens 2008;26:1919-1927.

36. Hermida RC, Smolensky MH, Ayala DE, Portaluppi F. 2013 Ambulatory Blood
Pressure Monitoring Recommendations for the Diagnosis of Adult Hypertension,
Assessment of Cardiovascular and other Hypertension-associated Risk, and
Attainment of Therapeutic Goals:. Chronobiology International, 2013, 30.3: 355-
410.

37. Pickering, G.,Hypertension. Definitions, natural histories and consequences.
Am J Med, 1972. 52(5): p. 570-83. .

38. Steassen JA, Wang JG, Thijs L. Cardiovascular prevention and blood pressure
reduction: A quantitative overview updated until 1 March 2003. J Hypertens. 2003,
21:1055.

39. Zipes DP LP, Bonow RO, Braunwald E. Braunwald's Heart Disease A

Textbook of Cardiovascular Medicine. Seventh Edition 2005; Elsevier Saunders.

40. Paulus, Walter J., et al. How to diagnose diastolic heart failure: a consensus
statement on the diagnosis of heart failure with normal left ventricular ejection
fraction by the Heart Failure and Echocardiography Associations of the European
Society of Cardiology. European heart journal, 2007, 28.20: 2539-2550.

41. Kannel, W. B.; Cobb, J. Left ventricular hypertrophy and mortality—results from
the Framingham Study. Cardiology, 1992, 81.4-5: 291-298.

42. Dahlof, B., K. Pennert, and L. Hansson. "Reversal of left ventricular
hypertrophy in hypertensive patients. A metaanalysis of 109 treatment studies.”
(1992): 95-110.

43. Benjamin, Emelia J.; Levy, Daniel. Why is left ventricular hypertrophy so
predictive of morbidity and mortality?. The American journal of the medical
sciences, 1999, 317.3: 168-175.

44. Halcox, Julian PJ, et al. Endothelial function predicts progression of carotid
intima-media thickness. Circulation, 2009, 119.7: 1005.

45. Touboul, P.-J., et al. Mannheim carotid intima-media thickness and plaque
consensus (2004—-2006-2011). Cerebrovascular Diseases, 2012, 34.4: 290-296.
52



46. Hodis, Howard N., et al. The role of carotid arterial intima-media thickness in
predicting clinical coronary events. Annals of internal medicine, 1998, 128.4: 262-
269.

47. Burton, C.; Harris, K. P. G. The role of proteinuria in the progression of chronic

renal failure. American Journal of Kidney Diseases, 1996, 27.6: 765-775.

48. Weir, Matthew R. Microalbuminuria and cardiovascular disease. Clinical
Journal of the American Society of Nephrology, 2007, 2.3: 581-590.

49. Leoncini G, Sacchi G, Ravera M, et al. Microalbuminuria is an integrated
marker of subclinical organ damage in primary hypertension. J Hum Hypertens
2002; 16. 399- 404.

50. Borch-Johnsen, Knut, et al. Urinary albumin excretion: an independent
predictor of ischemic heart disease. Arteriosclerosis, thrombosis, and vascular
biology, 1999, 19.8: 1992-1997.

51. Besharati, Mohammad R., et al. Prevalence of retinopathy in hypertensive
patients. Saudi medical journal, 2006, 27.11: 1725.

52. Weizman R, Hart J. Sexual behavior in healthy married elderly men. Arch Sex
Behav 1987; 16:39-44.

53. Solstad K, Hertoft P. Frequency of sexual problems and sexual dysfunction in
middleaged Danish men. Arch Sex Behav 1993;22:51.

54. Bejin A: Epidemiologie de 1’ejaculation prematuree et de son cumulavec la

dysfonction erectile. Andrologie 1999; 9: 211.

55. Abicht JH. Testing the autonomic system. In: Jonas U, Thon WF, Stief CG
editors. Erectile dysfunction. Berlin: Springer Verlag, 187-194, 1991.

56. Banet AE, Melman A. The epidemiology of erectile dysfunction. Urol Clin
North Am 1995; 1995:699-709.

57. Sibal, Latika, et al. The role of asymmetric dimethylarginine (ADMA) in
endothelial dysfunction and cardiovascular disease. Current cardiology reviews,
2010, 6.2: 82-90.

58. Lue TF, Physiology of penile erection and pathophysiology of erectile
dysfunction and priapism in: Campbell’ Urology eight edition, Philelphia,

53



Saunders, 2005, 46; 1619-1663.

59. Giuliano, Frangois A., et al. Prevalence of erectile dysfunction among 7689

patients with diabetes or hypertension, or both. Urology, 2004, 64.6: 1196-1201.

60. Malavige, Lasantha S.; Levy, Jonathan C. Erectile dysfunction in diabetes
mellitus. The journal of sexual medicine, 2009, 6.5: 1232-1247.

61. Corona, G., et al. Organic, relational and psychological factors in erectile

dysfunction in men with diabetes mellitus. European urology, 2004, 46.2: 222-228.

62. Keene, L. C.; Davies, P. H. Drug-related erectile dysfunction. Adverse drug
reactions and toxicological reviews, 1999, 18.1: 5-24.

63. Mcvary, Kevin T., et al. Smoking and erectile dysfunction: evidence based
analysis. The Journal of urology, 2001, 166.5: 1624-1632.

64. Cheng, J. Y. W., et al. Alcohol consumption and erectile dysfunction: meta-
analysis of population-based studies. International journal of impotence research,
2007, 19.4: 343.

65. Rosen RC, Rilet A, Wagner G, et al. The international index of erectile function
(IIEF): A multidimensional scale for assessment of erectile dysfunction. Urology
1997; 49: 822-830.

66. Turung, T., et al. Uluslararasi cinsel islev indeksinin 5 soruluk versiyonunun
(IIEF-5) Tiirkge gegerlilik calismasmin degerlendirilmesi. Tiirk Uroloji Dergisi,
2007, 33.1: 45-49

67. O'leary, Daniel H., et al. Carotid-artery intima and media thickness as a risk
factor for myocardial infarction and stroke in older adults. New England Journal of
Medicine, 1999, 340.1: 14-22.

68. Nambi, Vijay, et al. Carotid intima-media thickness and presence or absence of
plaque improves prediction of coronary heart disease risk: the ARIC
(Atherosclerosis Risk In Communities) study. Journal of the American College of
Cardiology, 2010, 55.15: 160.

69. Lorenz, Matthias W., et al. Prediction of clinical cardiovascular events with
carotid intima-media thickness: A systematic review and meta-analysis-Response.
Circulation, 2007, 116.9: 318-318.

54



70. Salonen, Jukka T.; Salonen, Riitta. Ultrasound B-mode imaging in
observational studies of atherosclerotic progression. Circulation, 1993, 87.3 Suppl:
1156-65.

71. Kitamura, Akihiko, et al. Carotid intima-media thickness and plaque
characteristics as a risk factor for stroke in Japanese elderly men. Stroke, 2004,
35.12: 2788-2794.

72. Van Der Meer, Irene M., et al. Predictive value of noninvasive measures of
atherosclerosis for incident myocardial infarction: the Rotterdam Study.
Circulation, 2004, 109.9: 1089-1094.

73. Pignoli P, Tremoli E, Poli A, Oreste P, Paoletti R. Intimal plus medial thickness
of the arterial wall: a direct measurement with ultrasound imaging.
Circulation.1981;74:1399-1406.

74. Lorenz, Matthias W., et al. Carotid intima-media thickening indicates a higher
vascular risk across a wide age range: prospective data from the Carotid
Atherosclerosis Progression Study (CAPS). Stroke, 2006, 37.1: 87-92.

75. Stein, James H., et al. Use of carotid ultrasound to identify subclinical vascular
disease and evaluate cardiovascular disease risk: a consensus statement from the
American Society of Echocardiography Carotid Intima-Media Thickness Task
Force endorsed by the Society for Vascular. Journal of the American Society of
Echocardiography, 2008, 21.2: 93-111.

76. Jacoby DS, Mohler IE, Rader DJ. Noninvasive atherosclerosis imaging for
predicting cardiovascular events and assessing therapeutic interventions. Curr
Atheroscler Rep. 2004;6(1):20-26.

77. lacobellis, Gianluca; Leonetti, Frida. Epicardial adipose tissue and insulin
resistance in obese subjects. The Journal of Clinical Endocrinology & Metabolism,
2005, 90.11: 6300-6302.

78. Sacks, Harold S.; Fain, John N. Human epicardial adipose tissue: a review.

American heart journal, 2007, 153.6: 907-917.

79. lacobellis, Gianluca; Willens, Howard J. Echocardiographic epicardial fat: a
review of research and clinical applications. Journal of the American Society of
Echocardiography, 2009, 22.12: 1311-13109.

55



80. lacobellis, Gianluca, et al. Threshold values of high-risk echocardiographic
epicardial fat thickness. Obesity, 2008, 16.4: 887-892.

81. Schejbal V. Epicardial fat on the right ventricle-morphology, morphometry

andfunctional significance. Pneumologie1989;43:490 -9.

82. Pezeshkian, M. et al. (2009) Fatty acid composition of epicardial and subcuta-
neous human adipose tissue. Metab. Syndr. Relat. Disord. 7,125-131.

83. lacobellis, G. et al. Epicardial fat: From the biomolecular aspects to the clinical
practice The International Journal of Biochemistry & Cell Biology 43 (2011) 1651
1654.

84. Rabkin, R.W. (2007) Epicardial fat: properties, function and relationship to
obesity. Obes. Rev. 8, 253-261.

85. Caffier, G.; Krunes, R. M. Action of free fatty acids on contractility and action
potential of the heart. In: Cellular and Molecular Aspects of the Regulation of the

Heart: Proceedings of the Symposium held in Berlin. 1982. p. 279-280.

86. Mazurek T et al. Human epicardial adipose tissue is a source of inflammatory
mediators. Circulation 2003;108: 2460—-2466.

87. lacobellis G et al. (2005) Adiponectin expression in human epicardial adipose
tissue in vivo is lower in patients with coronary artery disease. Cytokine 29:251—
255.

88. Lauer MN et al. (2000) AGT, PAI and resistin gene expression in human
epicardial fat . 38th Annual Meeting of the European Association for the Study of
Diabetes, Budapest, Hungary, OP017.

89. Heymes C et al. (2003) Increased myocardial NADPH oxidase activity in hu-
man heart failure. J Am Coll Cardiol 41: 2164-2671.

90. Kalra DK et al. (2002) Increased myocardial gene expression of tumor necrosis
factor-a and nitric oxide synthase-2: a potential mechanism for depressed
myocardial function in hibernating myocardium in human. Circulation 105: 1537—
1540.

91. Laine P et al. Association between myocardial infarction and the mast cells in

the adventitia of the infarctrelatedcoronary artery. Circulation 1999;99: 361-369.

56



92. LiFeng Z et al. Diabetes-induced oxidative stress and low-grade inflammation
in porcine coronary arteries. Circulation 2003;108: 472—-478.

93. Eroglu S, Sade LE, Yildirir A, Demir O, Miiderrisoglu H. Association of
epicardial adipose tissue thickness by echocardiography and hypertension. Turk
Kardiyol Dern Ars 2013;41:115-22.

94. Dicker D, Atar E, Kornowski R, Bachar GN. Increased epicardial adipose tissue
thickness as a predictor for hypertension: a cross-sectional observational study. J
Clin Hypertens (Greenwich) 2013;15:893-8.

95. Turak O, Ozcan F, Canpolat U, Mendi MA, Oksiiz F, Ozeke O ve ark. Relation
between epicardial adipose tissue thickness and blood pressure levels in
prehypertension. [Article in Turkish] Turk Kardiyol Dern Ars 2014;42:358-64.

96. Natale, Francesco, et al. Visceral adiposity and arterial stiffness:
echocardiographic epicardial fat thickness reflects, better than waist circumference,
carotid arterial stiffness in a large population of hypertensives. s.l.: European
Journal of Echocardiography, 2009, 10.4: 549-555.

97. lacobellis, Gianluca, et al. Relation between epicardial adipose tissue and left

ventricular mass. The American journal of cardiology, 2004, 94.8: 1084-1087.

98. lacobellis, Gianluca, et al. Relationship of epicardial adipose tissue with atrial
dimensions and diastolic function in morbidly obese subjects. International journal
of cardiology, 2007, 115.2: 272-273.

99. Sengul C, Cevik C, Ozveren O, Duman D, Eroglu E, Oduncu V, et al.
Epicardial fat thickness is associated with non-dipper blood pressure pattern in
patients with essential hypertension. Clin Exp Hypertens 2012;34:165-70.

100. Yusuf, Salim, et al. Effect of potentially modifiable risk factors associated
with myocardial infarction in 52 countries (the INTERHEART study): case-control
study. The lancet, 2004, 364.9438: 937-952.

101. Marwick, Thomas H., et al. Recommendations on the use of echocardiography
in adult hypertension: a report from the European Association of Cardiovascular
Imaging (EACVI) and the American Society of Echocardiography (ASE).
European Heart Journal-Cardiovascular Imaging, 2015, 16.6: 577-605.

57



102. Hanis, Craig L., et al. Beyond type 2 diabetes, obesity and hypertension: an
axis including sleep apnea, left ventricular hypertrophy, endothelial dysfunction,
and aortic stiffness among Mexican Americans in Starr County, Texas.
Cardiovascular diabetology, 2016, 15.1: 86.

103. Diaconu CC, Manea M, Marcu DR, Socea B, Spinu AD, Bratu OG. The
erectile dysfunction as a marker of cardiovascular disease: a review. Acta Cardiol.
2019 Apr 6:1-7.

104. Karagdéz A, Giinaydin ZY, Bektas O, Benli E, Kaya A. Subclinical left
ventricular deterioration in patients with erectile dysfunction. Acta Cardiol.
2016;71(5):557-563.

105. Uslu N, Eren M, Gorgulu S, Alper AT, Orhan AL, Yildirim A, Nurkalem Z,
Aksu H.Left ventricular diastolic function and endothelial function in patients with
erectile dysfunction. Am J Cardiol. 2006 Jun 15;1785-8.

106. Verma B, Katyal D, Patel A, Singh VR, Kumar S. Relation of systolic and
diastolic epicardial adipose tissue thickness with presence and severity of coronary
artery disease (The EAT CAD study). J Family Med Prim Care. 2019
Apr;8(4):1470-1475.

107. Liu Z, Wang S, Wang Y, Zhou N, Shu J, Stamm C, Jiang M, Luo F.
Association of epicardial adipose tissue attenuation with coronary atherosclerosis in
patients with a high risk of coronary artery disease. Atherosclerosis. 2019
May;284:230-236.

108. Austys D, Dobrovolskij A, Jablonskiené V, Dobrovolskij V, Valevi¢iené N,
Stukas R. Epicardial Adipose Tissue Accumulation and Essential Hypertension in
Non-Obese Adults. Medicina (Kaunas). 2019 Aug 9;55.

109. Aydin, Hasan, et al. Epicardial fat tissue thickness correlates with endothelial
dysfunction and other cardiovascular risk factors in patients with metabolic
syndrome. Metabolic Syndrome and Related Disorders, 2010, 8.3: 229-234.

110. Guay, André T. ED2: erectile dysfunction= endothelial dysfunction.
Endocrinology and metabolism clinics of North America, 2007, 36.2: 453-463.

111. Polak JF, O'Leary DH. Carotid Intima-Media Thickness as Surrogate for and
Predictor of CVD. Glob Heart. 2016 Sep;295-312.

58



112. Osondu CU, Vo B, Oni ET, Blaha MJ, Veledar E, Feldman T, Agatston AS,
Nasir K, Aneni EC. The relationship of erectile dysfunction and subclinical
cardiovascular disease: A systematic review and meta-analysis. Vasc Med. 2018
Feb;9-20. .

113. Takase H, Sugiura T, Murai S, Yamashita S, Ohte N, Dohi Y. Carotid intima-
media thickness is a novel predictor of new onset of hypertension in normotensive
subjects. Medicine (Baltimore). 2017 Aug;96.

59



