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OZET

Cocukluk c¢aginda hipertansiyon, eriskinlerde oldugu gibi énemli bir
morbidite ve mortalite nedenidir.

Bu calismada, 1 Ocak 2012 ile 31 Aralik 2013 tarihleri arasinda
Uludag Universitesi Cocuk Nefroloji Poliklinigi'ne basvuran, hipertansiyon
tanisi alan ve dizenli takip edilen hastalarin demografik 6zellikleri, hedef
organ hasarlari, aldiklari tedaviler ve tedaviye yanitlari geriye donuk olarak
degerlendirildi ve hipertansiyon etyolojisi arastirildi.

Calismaya dahil edilen 231 hastanin ortalama yasi 14.4+4.5, ortalama
tani yasi 11.4x4.7 olarak belirlendi. Hastalarin %50.6’s1 (n=117) primer
hipertansiyon, %49.4'G (n=114) sekonder hipertansiyon tanisi aldi. Primer
hipertansiyonlu hastalarin  20’sinde aile 0Oyklsu varken, sekonder
hipertansiyonlu hastalarin sadece 7’sinde aile 6ykisu mevcuttu, aradaki fark
anlamli bulundu (p=0.01). Yirmi dort hasta fazla kilolu, 36 hasta obez olarak
degerlendirildi. Hastalarin %8.7’sinde diyabet, %7.4’'Unde kronik bdbrek
hastaligi mevcuttu. Bébrek nakli yapilmig olan hastalarin 20’si hipertansiyon
tanisi ile izlenmekte idi. Hedef organ hasar degerlendirildiginde; hastalarin
47’sinde(%20.3) hipertansif retinopati, 30’'unda (%13) sol ventrikil hipertrofisi
ve 59’'unda (25.5) proteinlri oldugu gorildu. Hastalarin instlin direnci veya
diyabeti olmasi ile hedef organ hasari gelismesi agisindan anlamli fark
bulunmadi. Tedavide, 94 hastaya yasam tarzi degisikligi, 60 hastaya
kalsiyum kanal blokeri, 22 hastaya anjiotensin converting enzim inhibit6ér(,19
hastaya beta bloker ve geri kalan hastalara kombine tedavi duzenlendi.
Vakalarimizin %76.2’sinde tedaviye yanit alindi. Primer hipertansiyon ve
sekonder hipertansiyon arasinda tedaviye yanit agisindan anlamli fark
saptanmadi (p=0.28).

Sonug¢ olarak degisen yasam tarzi ve kotli beslenme aligkanliklar

nedeni ile gcocuklarda hipertansiyon gorulme sikligi artmaktadir.

Anahtar kelimeler: Hipertansiyon, ¢cocuk, etyoloji, hedef organ hasari



SUMMARY

ASSESMENT OF ETIOLOGY, RISK FACTORS, END ORGAN DAMAGE IN
CHILDHOOD HYPERTENSION WITH TREATMENT CHOICES

Hypertension in childhood is a serious cause of mortality and morbidity
as in adulthood. Demographic profiles, treatment regimens, response to
treatment and etiology of hypertension were reviewed in children diagnosed
with hypertension in this study.

Children diagnosed with hypertension in outpatient clinics of Pediatric
Nephrology Department of Uludag University between January 1, 2012 and
December 31, 2013 were reviewed retrospectively in this study.

The mean age of 231 patients diagnosed as hypertensive was 14.414.5
with a mean age of 11.414.7 at the time of diagnosis 135 of whom were male
and 96 of whom were female. One hundred seventeen patients (50.6%) were
classified as having primary hypertension and 49.4% of the patients were
classified as having secondary hypertension. Twenty patients with primary
hypertension had family history whereas 7 patients with secondary
hypertension had family history, this difference was statistically significant
(p=0.01). Twenty four patients were defined as overweight and 36 patients
were defined as obese. 8.7% of the patients had diabetes whereas there
were 17 children with chronic kidney disease.Twenty patients with renal
transplantation patients were found to be hypertensive. Hypertensive
retinopathy, left ventricular hypertrophy and proteinuria were found in 47
(20.3%), 30 (13%) and 59 (25.5%) patients respectively. There was no
association between end organ damage and younger age at the time of
diagnosis. Insulin resistance or diabetes were not detected to be associated
with end organ damage. Ninety four patients were advised life style changes,
60 patients were treated by calcium channel blockers, 22 patients by

angiotensin converting enzyme inhibitors, 19 patients by beta blockers and



the rest of the patients by combined therapy. Treatment was efficient in
76.2% of the patients. Response to treatment did not differ between primary
and secondary hypertension (p=0.28).

In conclusion, the incidence of hypertension in children is increasing
because of altering life style and nutrition status of children. In this study, the
demographic profiles, etiologies, treatment regimens, response to treatment

were reviewed in children with hypertension.

Key words: Hypertension, children, etiology, end-organ damage



GiRiS

Erigkin gagda hipertansiyon (HT), toplumun buyuk bir kismini etkileyen
bir sagllik sorunu oldugu halde, c¢ocukluk c¢aginda gergek sikhgi
bilinmemektedir. Hipertansiyon (HT) ileri yaslarda ortaya ¢ikan kalp, beyin ve
damar hastaliklari i¢in temel risk etmenidir ve kokleri gocukluk ¢agina uzanir.
Cocukluk ¢aginda hipertansiyon prevalansi erigkine gore daha dusuktur (%1-
2). Ancak kan basinci (KB) olgum tekniklerinin rutine girmesi, KB dlgimunin
yayginlasmasi, yuksek kalori ve yag iceren besinlerin fazla tlketilmesi
sonucu gelisen obezite, tuz tiketiminin artmasi, fiziksel aktivitede azalma ve
artan stres faktorleri gibi nedenlerden dolayi hipertansiyon sikhdi giderek
artmaktadir (1,2). ik arastirmalar ikincil ve ciddi hipertansif cocuklarin
tedavisine odaklanmisken son yillarda yeni kan basinci tanimlari ve olgum
tekniklerinin gelistirimesi ile hafif ve bulgusu olmayan olgularin erken
tanisina ve hastaligin 6nlenmesine yonelik caligmalar agirlik kazanmistir (3).

Cocukluk yas grubunda hipertansiyon erigkinlere benzer bulgular ve
belirtilerle ortaya ¢ikmaz. Kan basincinin yukseldigini dlgim yapmaksizin
klinik bulgularla saptamak gugctlir. Bu ylzden kan basinci élgima rutin
muayenenin bir pargasi olmali ve muayene edilen her ¢ocukta mutlaka
bakilmali ve kan basinci ylkselme riski olan hastalara ise her kontrolde kan
basinci 6lgumua yapilip degerlendiriimelidir.

Cocuklarda hipertansiyonun nedenleri yasa gore dedisir. Sut ¢ocuklari
ve kuguk ¢ocuklarda dogustan bobrek ve kalp damar sistemi ile ilgili sebepler
basta gelen nedenler iken daha buyuk cocuklarda ise refli nefropatisi ve
kronik glomerulonefritler gibi bobrek parankim hastaliklari 6n plandadir.
Erken cocukluk c¢aginda hipertansiyon etiyolojisinde daha c¢ok sekonder
nedenler gorulirken buyuk ¢ocuk ve ergen yas grubunda ise esansiyel
(primer) hipertansiyon gorulmektedir (4).

Cocukluk ¢aginda KB o6lgimu tipki boy ve tartida oldugu gibi persantil
egrileri ile degerlendirilir. 1996'da Amerika Birlesik Devletler’nde (ABD)
cocuklarda yapilan bir calismada yas, cins ve boya gore kan basincinin 90



ve 95 persantil degerleri saptanmistir (5). Bu ¢alisma 2004’te daha da
genisletilmig; 50. ve 99. persantil degerleri de eklenmigtir (6).

Hipertansiyonda hedef organ hasarinin belirlenmesi tedavi kararinda,
prognozun belirlenmesinde ve hipertansiyonun derecesinin belirlenmesinde
onemlidir. YUksek KB’l, cocuklarda ateroskleroz gelisimi ile iligkilidir. Otopsi
calismalarinda HT ve addlesan donemde ateroskleroz gelisimi arasindaki
iliski gdsterilmistir (7). GUnUmUuzde ateroskleroz karotis intima media kalinhgi
ile oOlgllebilmektedir. Hedef organ hasarinin diger belirtecleri sol ventrikll
kitlesi, retina bulgular, idrar albumin ekskresyonu ve bdbrek hastaligi
olanlarda renal fonksiyonlardir. Ambulatuar kan basinci monitérizasyonunun
(AKBM) hedef organ hasarini 6n gérmede, anlik KB dlgiminden daha Ustln
oldugu dastnulmektedir (8).

Cocukluk HT tedavisinde tum asemptomatik hipertansif c¢ocuklar
farmakolojik olmayan yonetimden fayda gorebilir (6). Evre-1 HT olup (95-99
persantil + 5 mmHg) hayat tarzi degisikligine cevap vermeyen ve evre-2 HT
(>99 persentil + 5 mmHg) olan ¢ocuklarda farmakolojik tedavi endikasyonu
vardir. Ayrica sekonder HT'u ve hedef organ hasari olan cocuklar da
farmakolojik tedaviye adaydir.

Bu c¢alismada, hipertansiyon tanisi ile izlenen hastalarin demografik
Ozellikleri, hedef organ hasarlari, aldiklar tedaviler ve tedaviye yanitlari

degerlendirildi ve hipertansiyon etiyolojisi arastirildi.



GENEL BILGILER

1.1. Gocuklarda Normal Kan Basinci Olgiimleri

‘The National High Blood Pressure Education Program’ (NHBPEP)
calisma grubu tarafindan Amerika Birlesik Devletleri'nde 1987°de ¢ocuklarda
normal KB tanimi icin bir kilavuz gelistirilmistir (9). Normal anlik KB degerleri
2004 yilinda ‘Cocuk ve Addlesanlarda Yuksek Kan Basincinin Tanisi,
Degerlendiriimesi ve Tedavisi Uzerine Dordinci Raporda’ (The Fourth
Report on the Diagnosis, Evaluation, and Treatment of High Blood Pressure
in Children and Adolescents) glincellenmistir (6). Cocukluk ¢agi kan basinci
Olcumleri persentil egrileri ile degerlendirilir.

NHBPEP c¢alisma grubunun verileri dinya geneline adapte edilmis
olmasina ragmen, o6zelikle Avrupa’da c¢ogu vyerel referans degerleri
kullaniimaktadir. Alti Avrupa c¢alismasindan toplanan veriler (Almanya,
Fransa, Danimarka ve Hollanda) 95 persentil igin ortalama KB degerlerinin
Avrupall ¢ocuklarda SKB igin 6 mmHg ve DKB i¢in 3 mmHg daha fazla
oldugunu gostermigtir (10).

Cocuklarda hipertansiyonun tanimi; farkli zamanlarda U¢ kez yapilan
kan basinci 6lgumunde, kan basinci degerinin yasg, boy ve cinsiyete gore 95.
persentilde veya Uzerinde olmasi durumudur. Kan basinci degerleri 95-99
persentil + 5 mmHg olan hastalar evre 1 hipertansiyon olarak adlandirilirken,
99 persentil + 5 mmHg olan hastalar evre 2 hipertansiyon olarak kabul edilir.
Sistolik veya diyastolik kan basincinin ya da her ikisinin 90. persentilin
ustiinde ama 95. persentilden kiguk olmasi ya da kan basincinin 120/80

mmHg’ y1 gecmesi olarak tanimlanmigtir (Tablo 1).



Tablo-1: Cocuklarda hipertansiyon tanimlamasi ve evrelemesi

Normal kan basinci < 90P (yas, cins, boy)
Prehipertansiyon 90P —95P veya> 120/80mmHg
(ergenlik)
Hipertansiyon >95P
Evre 1 Hipertansiyon 95P — 99P + 5 mmHg
Evre 2 Hipertansiyon >99P + 5 mmHg
P: Persentil

1.2. Kan Basinci Olgiim Yontemleri

Kan basinci (KB) olgim yontemleri direkt ve indirekt olmak Gzere iki
farkli 6lgim ydntemi vardir En guvenilir sonug direkt (intraarterial) KB 6lguimu
oldugu halde invaziv girisim gerektirdiginden kullanimi kisithidir Bu nedenle
indirekt Olcum yontemleri geligtiriimistir Bunlar palpasyon, oskultasyon,
doppler ve ossilometrik yontemlerdir.

Palpasyon ydntemi; eski bir yontemdir GUnimuzde kullanilmamaktadir.
Oskdultasyon teknigi; KB 6lcimu en az 5-10 dakika dinlendikten sonra oturur
durumda yapilmalidir. Olgiim icin sag kol tercih edilmelidir. Sag kol kalp
hizasinda olmalidir. En az iki kez dlgim yapilmalidir. Uygun mangon boyutu
secilmelidir. Uygun manson boyutlari tablo 2’de gdsterilmistir. Manson boyu
kol gevresinin en az %80’inden fazlasini kol uzunlugunun (akromiyon-
olekranon arasi) ise 2/3’Unu sarmalidir. Mangon eni kol gevresinin %40’
kadar olmahdir (Sekil 1). Bu boyutlardan daha kig¢uk mansonlar normalden
yuksek, daha bluyuk mansonlar ise dusuk sonuglar alinmasina yol agar.
Manson sgigirilirken radial nabiz palpe edilmektedir. Radial nabiz
kaybolduktan sonra 20 mmHg daha sisirilerek 2-3 mm/sn. hizla basing
azaltilirken stetoskop ile brakial nabiz dinlenerek olgtlmektedir. Oskultasyon
teknigi kullanilan ydntemlerde sistolik basing Korotkoff seslerinin ilkinin (K-1)
duyuldugu, diyastolik basingta Korotkoff seslerinin kayboldugu (K-5) andaki
basing olarak tanimlanmaktadir. Sistolik kan basinci degeri olarak Korotkoff-

1, 12 yasindan kuglUk gocuklarda Korotkoff-4, 12 yasindan buyuk ¢ocuklarda



Korotkoff-5 diyastolik kan basinci degeri olarak kabul edilmektedir. Besinci
Korotkoff sesi bazen 0 mm Hg degere kadar duyulabilir. Bu durumda
stetoskop daha az bastirilarak o6lgim tekrarlanmali; hala gok duguk degerler
aliniyorsa 4. Korotkoff sesi diyastolik basing olarak kabul edilmelidir (6).

Oskultasyon teknigi kullanilirken 6lgen kisiye gore farkliliklar olabilmektedir.

Tablo-2: Kan basinci 6lcimuinde kullanilacak uygun mangon boylari

Yas Manson genisligi (cm) Manson boyu (cm)
Premature, yenidogan 2.5-4.0 5.0-9.0

Sit gocugu 4.0-6.0 11.5-18.0

Cocuk 7.5-9.0 17.0-19.0

Eriskin 11.5-13.0 22.0-26.0

Mangon boyu
Kol gevresinin % 804100'0
> »

Mangon eni
Kol gevresinin
% 401

i
vol gevresinin %6 40 / S ke

Sekil- 1: Uygun mangon segimi

Ossilometrik yontem; son yillarda KB &lgiminde ossilometrik
yontemlerden yararlanma olanagi dogmustur. Bu teknik ozellikle oOlgim
sirasinda uyum sorunu yasanan kuguk cocuklarda ve yenidoganlarda
kullaniimaktadir. Ossilometrik olgim tekniklerinde sistolik kan basinci ve
ortalama arter basinci, manson sigirildikten sonra arteriyel pulsasyonlarin
yansimasi ile belirlenir. Bu cihazlarla ortalama arterial basing saptanir. Bu

cihazlarla elde edilen kan basinci dederleri oskultasyon teknigi ile dlgulen kan



basinci de@erlerine yakindir. Cihazlarin sk kontrol edilmesi ve
kalibrasyonlarinin yapilmasi gereklidir. Bu cihazlar ile 6lgim kullanigh ancak
pahali ve daha sik bakim ve ayar gerektiren bir yontemdir. Kl¢guk bebeklerde
ve evde stetoskop kullaniimadigi i¢in daha kullanighdir (11-13).

Doppler yontemi; ossilometrik yonteme benzer. Bu teknik ile oOlglilen
sistolik kan basinci, diyastolik kan basincina oranla daha dogru olarak
saptanir. Gerek ossilometrik gerekse doppler teknigi ile elde edilen degerlerin
karsilastirilacagi yasa, cinsiyet ve boya gore duzenlenmis standart tablolar

tam olarak gelistirilememistir.

1.2.1. Ambulatuar kan basinci élgimii

Ambulatuar KB monitdrizasyonunun (AKBM) anlik KB izlemine gbre daha
guvenilir ve daha ¢ok veri elde edilebilir bir yontem olup zaman iginde ¢ok sayida
Olcim saglayabilmektedir. Ayrica duzenli aktiviteler sirasinda KB olgumua ile
glindiz ve gece KB hesaplamasina imkan verebilir, beyaz onlik etkisini
saptayabilir (poliklinikte anlik KB degerlerinin 24 saatlik ya da gundiz KB
degerlerinden daha ylUksek olmasi) ya da maskeli HT'u saptayabilir (poliklinik
Olcimin 24 saatlik ya da gindiz AKB degerlerinden daha disik olmasi) ve
ditrnal KB paterni hakkinda bilgi saglayabilir. Cocuklarda AKBM’'nun faydasi ve
tolere edilebilirligi bildirilmistir (14). Artan yas ve yuksek ortalama KB, AKB
Olgumlerinin basari oranini arttiran faktérlerdir (15,16).

ABD, ispanya, Almanya ve Tayvan'da yapilan calismalarda gocuklar igin
yas ve cinsiyete gore AKBM normal degerleri bildirilmistir (17-20). Bunlar
arasinda Soergel ve ark. tarafindan vyayinlanan veriler yaygin olarak
kullaniimaktadir (21). Bu ¢alismada boylari 115-185 cm arasinda olan ¢ocuk
ve adllesanlarin 24 saatlik gunduz ve gece (uyku-uyaniklik) ortalama kan
basinci de@erleri boya gore persentillendirilerek verilmigtir. Wahl ve ark. ise
normal dagilim gostermeyen bu verilerin standart deviasyon skorlarini ve
bunlarin normal sinirlarini belirlemiglerdir (22). Ambulatuar kan basinci izlemi
ile 24 saatlik veriler elde edildikten sonra Task Force calisma grubunun
degerlerine gore c¢ocugun vyasi, cinsiyeti ve boyu dikkate alinarak,

yorumlanmasi gerekir (Tablo 3).



Tablo-3: Ambulatuar kan basinci izlemi normal degerleri

Sistolik kan basiner Diyastolik kan basinct
ERKEK COCUKLAR Giindiiz Gece Giindiiz Gece
BOY 90P 95P 90P 95P 90P  95P 90P O5P
120 1206 1235 103.7 1064 1.1 812 619 641
125 1210 1240 1049 1078 193 813 62.2 643
130 1216 1246 1063 109.5 93 814 624 645
135 1222 1252 107.7 ma3 193 813 627 048
140 1230 1260 1093 131 182 812 629 650
145 1240 1270 107 1147 9.1 81.1 63.1 052
150 1254 1285 19 1159 9.1 810 633 654
155 1212 1302 131 170 82 811 634 056
160 1202 1323 1143 1180 93 813 636 65.7
165 1313 13435 1155 1191 8.7 817 637 658
170 1335 1367 1168 1202 80.1 822 638 659
175 1356 1388 1181 1212 806 828 638 659
180 1317 1409 1192 121 81.1 834 638 658
185 1398 1430 1203 1230 817 84.1 638 658
KIZ COCUKLAR Giindiiz Gece Giindiiz Gece
BOY 90P 95P 90P 95P 90P 95P 90P 95P
120 1185 1211 105.7 1090 797 818 64.0 664
125 1195 1221 106.4 1098 9.7 818 638 66.2
130 1204 131 107.2 1106 79.7 818 636 66.0
135 1214 1241 1079 ma 79.7 818 634 658
140 1223 15,1 1084 1.9 798 818 632 657
145 1234 1263 109.1 1125 798 818 630 656
150 1246 1275 1099 1131 799 819 63.0 65.5
155 1257 1285 1106 1138 799 819 629 65.5
160 1266 1293 111 1140 799 819 928 654
165 1272 1298 M2 1140 799 819 627 652
170 121.5 1300 ma 1140 799 818 625 65.0
175 1276 1299 1112 1140 798 817 623 64.7

Luber ve arkadaslari tarafindan ayaktan kan basinci izlemi yapilan

hastalarin tanimlanmasi igin siniflama olusturulmustur (23,24) ( Tablo 4).



Tablo-4. Ambulatuar kan basinci degerlendiriimesinde siniflama

SINIFLAMA Tek 6lcim KB Ortalama sistolik | KB yuku
KB

Normal <95P <95P <25

Beyaz onluk | >95P <95P <25

hipertansiyonu

Maskeli <95P >95P >25

hipertansiyon

Ambulatuar >95P >95P 25-50

hipertansiyon

Agir >95pP >95p >50

hipertansiyon

P: Persentil; KB: Kan basinci

1.2.2. Ev kan basinci él¢guimiu

Ambulatuar KB o6lgumu kullanigli olmakla birlikte pahalidir ve tim
pediatristler icin ulagilabilir degildir. Cocuklarda ev KB olgimua kullanighdir.
Yunanistan’daki arastirmacilar Omron 705 IT ossilometrik cihazin (Omron
Healthcare Europe BV, Hoofddorp, The Netherlands) ¢cocuklarda kullaniminin
gegerliligini gosterdikten sonra cocuklar igin referans degerler vermiglerdir
(25,26). Brezilya’dan yapilan bir galismada hipertansif cocuklarda maskeli HT
ve beyaz onluk HT tanisini koymada ev oOlcimu ve AKB olgumlerinin
karsilastirilabilir oldugu bildirilmistir (24). Ancak ¢ocuk ve addlesanlarda ev
KB standartlar i¢in yaygin farkliliklar vardir. HT'u saptamada ev KB
Olcimunun Klinik KB dlgimune Ustun oldugu, fakat ne klinik ne de ev KB
Olciminin AKBM kadar sensitivite ve spesifiteye sahip olmadigi bildiriimistir
(27). Ev KB 6lgimunun klinik KB 6lgimu ile karsilastirildiginda daha spesifik
olmasi nedeni ile gocuklarda HT taramasi yerine tanisi i¢cin daha uygun
gorunmektedir. Ancak klinisyenler tarafindan cihazlarin uygun validasyon ve

duzenli kalibrasyonlari ev KB olguimu icin gereklidir.



Son zamanlarda 613 yetigkini iceren bir galismada ev KB 6lgimudnun
beyaz onluk ve maskeli HT'nu tanimlamada AKBM’na alternatif olabilecegi
bildirilmistir (28).

Yuz dokuz ¢ocuk ve addlesanda klinik, ambulatuar ve ev KB o6lgimlerini
kargilagtiran bir ¢alismada AKBM’'nun 7 gunlik ev KB olgumu ile klinik
Olcimune goére daha korele oldugu bulunmustur (29). Bir baska ¢alismada
KB yuksekligi nedeni ile incelen 81 ¢ocukta subklinik hedef organ hasarinin
varligini ongormede klinik KB olgumune gore AKBM ve 6 gunluk ev KB
Olcimunun daha Gstin oldugu bulunmustur (30).

Yanlhs mangon secimi, 6zellikle obez hastalarda ev KB 6lgimunin en
sik hata nedenidir. Bu nedenle cihaz Ureticileri ve bu cihazlarin validasyon
merkezleri arasinda yakin bir iletisim gereklidir (31).

Klinik, ev ve AKBM’nin etkinligini karsilastiran bir meta-analizde ne klinik ne
de ev dlgumlerinin bir tanisal test olarak dnerilecek kadar yeterli sensitiviteye
ve spesifiteye sahip olmadigi belirtiimistir. Klinik veya ev KB dlgimlerine
dayall tedavi kararlari asir tani ile sonuglanabilmektedir. Bu nedenle ilag
tedavisine baglamadan once AKBM uygulanmasi daha uygun bir tedavi

hedefi saglayabilecegi vurgulanmigtir (32).

1.3. Cocuklarda Hipertansiyon Epidemiyolojisi

1.3.1. Cocuklarda hipertansiyon prevalansi

Tanim olarak gocuklarin %5’i HT kategorisine girecektir. Ancak KB
persentillerinin olusturuldugu olgumler her bir ¢ocuk i¢in elde edilen tek bir
Olcimden kaynaklanmaktadir. Tekrarlayan o&lgumler ile ¢ocuk ve
adolesanlarin yaklasik %1’inde HT saptanmaktadir (33). Son yillarda ABD’de
yapilan HT prevalans galismalarinda obeziyete paralel olarak %5’e kadar bir
artis saptanmaktadir (34-36). Diger ulkelerdeki HT prevalansi ise %1-22
arasinda bildirilmistir  (37-42). Ulkemizde bélgesel olarak yapilmig
calismalarda prevalans %0.6 (Sivas), %4.4 (Malatya), %17.8 (Aydin), %2.02
(Mardin), %13.4 (Aydin), %5.4 (Bursa), %7.2 (Gemlik), %2 (Van) olarak



raporlanmigtir (43-50). HT'u olan gocuklarin gogunda HT hafiftir ve siklikla
sekonder HT’a sahiptirler. Kliguk bir grupta ise daha yuksek KB degerleri
Olculir ve siklikla sekonder HT’a sahiptirler. Daha klguk ¢ocuklarda siklikla
sekonder HT goérllirken, addlesanlarda primer (esansiyel) HT daha
yaygindir. Sekonder HT prevalansi gocuklarda %28 olarak hesaplanirken
erigkinlerde %5'tir (51,52).

1.3.2. Beyaz onliik hipertansiyonu

Poliklinik ya da klinikte yapilan anlik KB olgimu yuksek saptanirken
AKBM’nin normal oldugu durumdur (53). D&rdincl raporda klinisyen
ofisindeki KB d6lgimui >95 persentil iken klinik disi bir ortamda KB’nin <90
persentil olmasi olarak tanimlanmistir. Tibbi ortamlardaki basing yanitini
gosterir. Yetigkinlerde beyaz onluk HT'u varliginda kardiyovaskuler hastalik
riski normotansiflere gore artmistir (54). Cocuklarda ise artmis sol ventrikil
kitle indeksi ile birlikteligi bildiriimisse de ¢ocuklardaki onemi ile ilgili daha

fazla calismaya ihtiyag duyulmaktadir (55).

1.3.3. Maskeli hipertansiyon

Normal poliklinik KB olgumu varliginda yluksek AKBM degerlerinin
olmasi Maskeli HT (MH) olarak tanimlanir ve yetiskinlerde kardiyovaskuler
komplikasyonlar igin bir risk faktorudur (56). Normotansiflere goére daha
yaygin hedef organ hasari ile iliskilidir (57). Cocuk populasyondaki sikhigi
%7.6-26 arasinda bildiriimektedir (58-61). Normotansiflere gére MH'u olan
gocuklarin daha fazla viicut kitle indeksine (VKI), HT'lu ebeveynlere ve daha

fazla sol ventrikul hipertrofisine sahip olduklari raporlanmistir (60,61).
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1.4. Hipertansiyon Patogenezi

Hipertansiyonun fizyopatolojisini, hipertansiyonun belirleyicileri olan kalp
debisi ve periferik damar direnci Uzerinden degerlendirmek gerekir Kalp
debisi kalp hizi ve kalp atim hacmi ile iligkilidir. Kalp atim hacmi
miyokontraktilite ve kalbe gelen kan (preload) ile belirlenir. Periferik damar
direnci ise damar elastisitesi, myokontraktilite ve kalpten pompalanan kan
(afterload) ile iligkilidir. Son yapilan c¢alismalar hicresel ve molekuler
dizeyde faktorlerin kan basinci uzerinde etkili oldugunu gostermiglerdir.
Endoteliyum, intima, vaskuller duz kas, ekstraselller matriks, sinyal iletimini
etkileyen vazomotor sistem, hormonal, genetik, néronal ve blyime faktorleri

hipertansiyon ile iligkili faktorlerdir (26).

1.4.1. Kan basincinin diizenlenmesinde rol oynayan mekanizmalar

Kan basincinin kontroll bdbrekler, santral sinir sistemi, periferik sinir
sistemi, vaskuler endotel ve adrenal bez arasindaki karmasik etkilesimle
saglanir. Sistemik kan basincini belirleyen ve birbiriyle etkilesen birgok faktor
olmasi nedeniyle hipertansiyon; tek bir patofizyolojik mekanizmanin olmadigi
multifaktoryel bir hastalikdir. Kan basinci dizenlenmesinde kardiak debi,
sistemik vaskuller direng, sempatik sinir sistemi, kalp tepe atimi, renin-
anjiotensinojen sistemi, aldesteron, dopamin, atrial natritiretik peptid,
entotelin-1, nitrik oksit, adenozin ve troid hormonlari rol alan
mekanizmalardir. Kan basinci kontrolinde genetik faktorler, renal sodyum
retansiyonu, sosyoekonomik durum, c¢evresel faktorler, obezite ve insulin
direnci, diyetin sodyumdan zengin potasyumdan fakir olmasi, kisinin yasam
tarzi etkili faktorlerdir (26).
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1.4.2. Sistemik vaskiler direng ve vaskiler duvar degisiklikleri

Damar ylzey alanindaki azalma periferik vaskuler direncin artisina yol
acar periferik vaskuler direng ve hipertansiyon gelisiminde kiguk damarlar,
periferik arteriollerin dnemli rolu vardir Kan basinci yuksekliginde medial
tabakada artig vardir (Sekil 2 ve 3). Hipertansiyonun erken evrelerinde damar
medial tabakasinda yapisal degisiklikler baglar damar limeninde matriks
depolanmasi, diz kas hicrelerinde hipertrofi ve hiperplaziye bagli olarak
daralma gorulur daha ge¢ asamalarda internal elastik laminada yeni intima
tabaka olugsumu gorulur. Sonrasinda endotel hiicrelerde yangi ve aterom plak
gelisimi baslar. Son olarak periferik kan damarlarinda doku kaybi ve yapi
degisiklileri ortaya c¢ikar.

Buyluk damarlarda media tabakasinda elastin ve kollagen miktar
artarken, duz kas hucre sayisi (atrofi, nekroz, apopitozis) azalir. Bu durum
damar elastisitesinde azalma ve sertlik (stiffnes) artisina yol acar. Sonug¢
olarak hipertansiyonda periferik arteriollerde direng, medial tabakada ve
media lumen oraninda artis vardir. Hipertansiyonda vaskuler yapidaki bu
degisiklikler kasilmada artis ve gevsemede azalmaya neden olur.
Gevsemedeki bu bozukluk endotelden vazodilatator maddelerin (nitrik oksit,
prostasiklinler) saliniminda azalmaya ve vazokonsriktér maddelerin

(endotelin-1) saliniminda artisa yol agar (62).
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1.4.3. Renin anjiotensin sistemi

Renin-anjiotensin sistemi (RAS) kan basincini etkileyen major hormonal
sistemdir. Renin RAS’In ilk aktif molekuli olup afferent renal arteriolln
jukstaglomeriler huacrelerinde uretilir.  Hlcre nuUkleusunda preprorenin
transkripsiyonunu takiben prorenin endoplazmik retikulumda iglenir ve sonra
Golgi cisimcigi tarafindan sekretuar granduller igine paketlenir ki burada aktif
renine donusturulur. Renal kaynakli renin, karaciger kaynakli anjiotensinojeni
dekapeptid anjiotensin I'e (Ang 1) donasturir. Bu da akcigerde ‘Angiotensin-
converting enzyme’ (ACE) ile RAS’In major aktif komponenti olan ANG Il'ye
donusur (Sekil 4). ACE ayrica gugli bir vazodilatator olan bradikinini de
inaktif metabolitlerine ¢evirir. ACE plazmada, interstisyumda ve intrasellller
alanda bulunmaktadir. ACE’nin homologu olan ACE 2 ise Ang I'i anjiotensin
1-9’a ve Ang IlI'yi anjiotensin 1-7’ye hidrolize eder. Anjiotensin 1-9’un etkisi
tam olarak bilinmese de Anjiotensin 1-7 vazodilatator etkiye sahiptir. Azalmis
ACE 2 aktivitesi primer HT patogenezine ANG II'nin bozulmus yikimi ve
vazodilatator Uranlerin azalmasi ile katkida bulunabilir.

ANG Il potent bir vazokonstriktordir ve kan basincini arttirir. Ayrica
adrenal bez zona glomerulozasindan aldosteron salinimi arttirarak
aldosteron aracili su ve Na retansiyonu ile kan basincini daha da artirir. Ek
olarak sempatik sinir sistem aktivitesi ve susamayi da kontrol eder. ANG I

etkilerini plazma membran reseptorleri anjiotensin Il reseptor 1 ve 2 (AT1 ve
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1.4.4. Aldosteron

Aldosteron, CYP11B2 genince kodlanan mitokondirial enzim olan
CYP11B2 (aldosteron sentaz) tarafindan deoksiortikoserondan sentezlenir.
Anjiotensin 1lI-1ll aldosteron sentezini uyarir. Diyette sodyum kisitlamasi
aldosteron sentezini arttirir. Aldosteron bobrekteki distal kivriml tibullerde ve
toplayici tubullerdeki mineralokortikoid reseptore baglanir ve sodyum ve su
tutulumunu, potasyum atihmini saglar. Sempatik sistem aktivasyonu ile

miyokardial ve vaskuler fibrozise yol acar (2).
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1.4.5. Dopamin

Dopamin, kalp, ven ve arterleri direkt olarak etkileyerek kan basincini
etkileyen bir nérotransmitter dopamin miyokardial $ adrenerjik uyar ile kalp

debisini arttirarak damar duz kas tonusu uzerinde 6nemli etkiye sahiptir.

1.4.6. Atriyal Natritiretik Faktor

Atrial Natriuretik Peptid (ANP) primer olarak kardiyak miyositlerde olmak
Uzere, beyin, damarlar ve bobreklerde sentezlenir. Guglu bir diuretik,
natrilretik ve vazorelaksan Ozelliklere sahiptir. Bobrekte afferent arteriollerde
vazodilatasyon ve efferent arteriollerde vazokonstriktor ile glomeriler
filtrasyon degerini (GFR) arttirir, tibuler Na reabsorbsiyonunu inhibe ederek
natrilrezisi ve renin, aldosteron sentezini uyarir. Toplam sistemik

hemodinamik etkisi hem 6nylukd hem sonyUkd azaltmaktir (63).

1.4.7. Endotelin-1

Endotelin-1 (ET-1) gugclu bir vazokonstriktor peptiddir. Endotelyal ET-1
sentezi vazoaktif hormonlar, buyume faktorleri, hipoksi, geriime stresi,
lipoproteinler, serbest radikaller, endotoksinler ve siklosporinle uyarilir. Nitrik
oksid, ANP, heparin ve prostaglandinler ile inhibe olur. Renal kan akimi ve
GFR’yi azaltir, renin salinimini engellerken, Na reabsorsiyonunu

engelleyerek aldosteron salinimi uyarir.

1.4.8. Nitrik oksit ve adenozin

Nitrik oksid (NO) endotel kaynakli bir gaz olup, L-Arjinin aminoasidinden
endotel kaynakli NO sentaz enzimi ile sentezlenir. Yari 6mru <4 saniye olan
oldukga labil bir biyolojik Grundur. Bobrekten ekskrete edilmeden once hizlica
nitrit ya da nitrata okside olur. Bir vazodilatatordir. NO ile endotel kaynakl
vazokonstriksorler ve sempatik sinir sistemi arasindaki denge fizyolojik kan

damar tonusunu duzenler (64).
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Adenozin, bodbrekte Adenozin 5’-monofosfatin (AMP) 5’-nikleotidaz ile
hidrolizi sonucu meydana gelir. Didrez, natriirez ve vazodilatasyona neden olur
(65).

Dopamin, ANP, ET-1, NO ve adenozin molekillerinin ya da reseptdrlerinin

bazi mutasyonlari esansiyel HT’da tuz duyarlilidi ile iligkili bulunmustur (66,67).

1.4.9. Diger diizenleyici hormonlar

Tiroid hormonu sistemik damar direncini azaltir, ancak RAS sistemini
aktive ederek intravaskuler hacim, kardiak c¢ikis ve kardiak kontraktiliteyi
arttirir. Hipertiroidili hastalarin tipik 6zellikleri normal ya da disuk serum
katekolaminlere ragmen artmis kalp hizi, nabiz basinci ve kardiyak c¢ikistir
(68).

1.4.10. Genetik faktorler

Hipertansiyonlu olgularin  %30-50’sinde genetik yatkinlik oldugu
gOsterilmigtir Anne veya babadan biri hipertansif ise ¢ocuklarinda gelisme
riskinin iki kat arttigi saptanmistir (69). Hipertansif hastalarda genetik
etmenler iki grupta incelenmektedir. Bunlar monogenik veya poligenik
formlardir. Monogenik formlar daha ender izlenirken temelde sorun kan
basincini diuzenleyen sistemlerin genlerindeki nokta mutasyonla olusan
genotip degisiklikleridir. Monogenik HT, distal ve toplayici tuplerde yer alan
epitelyal sodyum kanali genindeki mutasyon nedeniyle ortaya ¢ikan asiri
sodyum emilimi sonucu olusur. Bu durum azalmig plazma renin aktivitesi,
sodyum birikimi, hipokalemi ve alkalozis ile karakterizedir. Bu grup HT'da
asirl aldosteron Uretimi veya baskilanmis aldosteron Uretimi eslik edebilir.
Baslica Gordon ve Liddle sendromu (psddohipoaldosteronizm tip II) olmak
uzere iki tipi vardir. Familyal hiperaldosteronizm tip 1-2, konjenital adrenal
hiperplazi, 113 hidroksisteroid dehidrogenaz eksikligi, glukokortikoid direnci
gibi hipertansiyon nedenlerinden de monogenik mutasyonlar sorumludur.
Monogenik formlar daha nadir gorulmekle birlikte monogenik HT, cocukluk

¢agd! ve adelosanlarda ayirici tanisi iginde yer almalidir (70-72).
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Monogenik HT sendromlarinin baslicalari tablo 5’de gdsterilmistir.

Tablo-5: Monogenik mineralokortikoid hipertansiyon sendromlari
Familyal hiperaldosteronizm Tip 1 ve Tip 2

Konjenital adrenal hiperplazinin hipertansif formu

11Bhidroksisteroid dehidrogenaz eksikligi

Liddle sendromu

Mineralokortikoid reseptor mutasyon aktivasyonu

Glukokortikoid direnci

1.4.11. Obezite, hipertansiyon ve insiilin direnci

Obezite gunimuzde gelismis ve gelismekte olan Ulkelerde 6nemli saglik
problemi haline gelmistir. Cocukluk ¢agi obezite sikligi artis gostermektedir.
Artan obezite ile ¢ocukluk ¢agi hipertansiyonu goriulme sikhgr da artmistir.
Obezite viicut kitle indeksine (VKIi) gére ifade edilir ve cocuklarda cins ve
yasa goére 95 persentilin (zerinde VKIi olanlar obez olarak tanimlanir.
Tarkiye’de cocuk ve adolesanlarda obezite orani son 20 yil iginde %5ten
%10’a yukselmistir (73). Obezitede hipertansiyon orani obez olmayanlara
gore 3.2 kat artmaktadir.

Vicut kitle indeksi 28 kg/m2’den ylksek oldugunda hipertansiyon
gorulme riski 3-4 kat artmaktadir (74). Vucut kitle indeksi artigi diyastolik kan
basincinin kontroliinde gliglik olusturur. VKIi >25 ise diyastolik kan basinci
kontrolli, VKi >30 ise sistolik kan basinci kontroliiniin zor oldugu
Framingham calismasindan elde edilen bir veridir (75,76).

Obezite ve beraberinde hiperinsulinizm varhgi kardiyak output, periferik
direng ve sempatik aktivite artisina neden olur. Bu durum artmig anjiyotensin
2, aldosteron, insulin direnci, hiperinsulinizm ve adipositlerden salinan

mediatdrlerle iligkilidir. insllin diizeyi artisi ile ortaya gikan tuz duyarliligindaki
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artis da fizyolopatolojiye katkida bulunur. Kiloda her %10’luk artis kan
basincinda 6.5 mmHg artisa yol agar (76).

Obezite hipertansiyonunda iki hormonal mekanizmasi vardir. Birincisi,
hiperinsilinemi, insulin direnci ve leptin yuksekligi sonucunda periferik yag
kitlesinde artis olur. Hiperinsilinemi, bir yandan sempatik sinir sistem
aktivasyonu ve vaskuler duz kas proliferasyonu aracihgi ile total periferik
direnci, 6te yandan da renal sempatik sistem aktivite ve aldosteron artigi
uzerinden sodyum geri emilimini ve boylece plazma hacmini arttirmaktadir
(2). Leptin yag dokudan salinan ve enerji harcanmasinda duzenleyici olan bir
peptittir. Obez hipertansif olgularda leptin seviyeleri ile bagintili olarak kan
basincinda ve kalp hizinda artis s6z konusudur. Leptinin ek olarak
intraglomerular etkileri mevcuttur. Glomerular endotel hUcrelerinden
transforming buyume faktora B ( TGF-B) ve tip-4 kollajen Uretimini, mezangial
hicrelerden tip-1 kollajen sentezini uyarir. Bunlarda ekstraselller matriks
depolanmasi ile glomerlloskleroza ve sekonder fokal segmental
glomertloskleroza (FSGS) yol agabilmektedir (73).

Obezite artmis yad dokusu direkt olarak bdbrege basiya yol agarak
hipertansiyon gelisimine katkida bulunur. Basi ile interstisyel basing artisi,
meduller kan akiminda azalma, tubuler kompresyon sodyum emiliminde
artisa yol agar. Zamanla hiperfiltrasyon zedelenmesi, glomerular transforming
blylume faktoéri-B; glomeruloskleroz, nefron kaybi ve sodyum birikimine yol
acar (73).

1.4.12. Hipertansiyon ve urik asit

Uzun zamandir ¢cocuk ve erigkinlerde serum urik asit yuksekligi ile kan
basinci yliksekligi iliskisi bilinmektedir (2). Urik asit yiksekliginin kan basinci
yuksekligine yol actigi, bobrekte mikrovaskuler degisiklikler yaptigi ve
jukstaglomerular aparattan renin salinimina yol actigi c¢alismalarda
g6sterilmistir. Urik asit endotel disfonksiyonuna neden olarak, endotelden
nitrik oksit Uretimini azaltarak hipertansiyona neden olmaktadir. Yapilan

calismalarda urik asit seviyeleri yuksek olan hipertansiyonlu bireylerde
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allopurinol verilerek Urik asit seviyesinin dugurulmesi ile kan basincinin da

dusuruldugu gosterilmigtir (2, 77).

1.4.13. Diyet ve gevresel faktorler

Sodyum tuketimi ile ilgili popllasyon calismalari disuk sodyum (Na)
aliminin dusik kan basinci ile birlikte oldugunu gdstermistir (78). ABD’de
Onerilen dusik Na ve doymus yag asidi ile yuksek K ve kalsiyum icerikli
DASH (Dietary Approaches to Stop Hypertension) diyeti ile 6zellikle obez tuz
duyarh hipertansiflerde kan basinci dusukligu goralirken (79, 80), obez
olmayan ve daha az tuz duyarli hipertansiflerde etkisinin daha az oldugu
gOrulmustar.

Diger bir gevresel faktor ise strestir. Sempatik sinir sistemi aktivasyonu

yolu ile kan basincini arttirabilmektedir (81).

1.5. Hipertansiyon Etyolojisi

Cocuklarda hipertansiyonun nedenleri yasa gore degisir. Sut gocuklari
ve kucglk cocuklarda dogustan bobrek ve kalp damar sistemi ile ilgili sebepler
HT’ nun basta gelen nedenidir. Daha blyuk ¢ocuklarda ise refli nefropatisi ve
kronik glomerulonefritler gibi bobrek parankim hastaliklari 6n plandadir.
Erken c¢ocukluk caginda hipertansiyon etiyolojisinde daha c¢ok sekonder
nedenler gorulirken blyuk cocuk ve ergen yas grubunda ise esansiyel
(primer) hipertansiyon gorulmektedir. Yas gruplarina gore en sik gortlen

nedenler gorilme sirasina gore tablo 6’da belirtilmistir (77).
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Tablo-6: Yas gruplarina gore hipertansiyon nedenleri

<1 ay 6 yas- 10 yas

Renal arter stenozu Renal parenkimal hastalik
Aort koarktasyonu Renovaskiiler hastalik
Konjenital renal hastaliklar Esansiyel hipertansiyon

Bronkopulmoner displazi

1 ay- 6 yas 10-18 yas

Renal parenkimal hastalik Esansiyel hipertansiyon
Aort koarktasyonu Renal parenkimal hastalik
Renovaskuler hastalik Renovaskuler hastalik

Polonya’da 636 ¢ocuk HT hastasinda yapilan bir incelemede %55’inin
sekonder HT’a sahip oldugu, bunlarin %68’inin renal hastaliklara, %11’inin
endokrin nedenlere ve %10’unun renovaskuler hastaliklara bagh oldugu
saptanmigtir (82). Yasi <15 olan hemen tum ¢ocuklarda (%98) sekonder bir
neden bulunurken, addlesanlarin %75’inde primer HT bulunmustur.

Baska bir gbzlemsel seride 132 c¢ocugun %67’sinde renal ya da
renovaskiler hastaliklar, %23’Unde primer HT ve %10’da bobrek disi
nedenler saptanmigtir (83). Bu hastalardaki en sik renal neden

glomertlonefritler ve refli nefropatisidir.

1.5.1. Renovaskiler hastaliklarda hipertansiyon

HT tanili gocuklarin %5-10'unda renovaskuler HT bulunur. Nedenleri
fibromuskuler displazi, noérofiboromatozis tip 1, tuberoz skleroz, Williams
sendromu, Marfan sendromu, vaskdulitler, ekstrensek kompresyon,
radyasyon, umblikal arter kateterizasyonu, travma, konjenital Rubella
sendromu, transplant renal arter stenozudur. Renovaskuler HT lularin %11-
60’1, farkh penetrasyonlu olup otozomal dominant gegis gdsterirler (84). En
sik neden olan fibromuskuler displazi non-inflamatuvar, non-aterosklerotik

surece bagli renal arter daralmasidir.
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Renal arter stenozu %50'ye ulastiginda renal perflUzyon basinci
etkilenmeye baglar. Renal kan akimi azalmadan ve arteryel basin¢ artmadan
once limenin en az %70’i daralmalidir. Renal perfizyon basincinin azalmasi
ile o taraf bobredi korumak igin aktive olan RAS, stenozlu bdbredi HT'dan
korurken diger bobrekte vaskuler, glomeruler ve tubulointerstisyel hasar
meydana getirir. Ayrica RAS oksidatif stresi ve aterosklerozu da arttirir. Bu
nedenle ge¢ evrede stenoz ya da iskemik bobrek uzaklastirilsa bile HT

devam edebilir.

1.5.2. Akut bobrek hasari ve kronik bobrek hastaliginda

hipertansiyon

Renal parankimal hastaliklardan kaynaklanan HT bir ¢ok nedene
baghdir. Bobrekteki akut ve ciddi bir hasar hem su ve tuz ekskresyonunu
bozar hem renal kan akimini azaltir. Su ve tuz ekskresyonunun azalmasi
hacim artisina ve kardiyak c¢ikis artisina yol acar. Hem hacim artisi hem
renin-anjiotensin-aldosteron aksinin aktivasyonu HT’na yol agar.

Otozomal dominant polikistik bdbrek hastaliginda (ODPBH) Kkist
genislemesi renal kan akimini azaltarak iskemiye neden olur ve belirgin bir
renin artisi meydana gelir.

Kronik bdbrek hastaliginda (KBH) hem kardiyak ¢ikisi hem PVR’I
etkileyen bir ¢ok faktor kan basincini arttirr. KBH'da adrenerjik sistemin
anormal aktivasyonu ve baroreseptor disfonksiyonu, yeterli ekskrete
edilemeyen NO sentaz inhibitorlerinin birikimine ve endotelyal disfonksiyona
neden olur. Kinin ve prostaglandin gibi vazodilatator tretiminde azalma ve
ET-1 gibi vazokonstriktdr Uretiminde artis meydana gelir. KBH'da anormal
paratiroid/kalsiyum homeostazi da miyokard ve platelet iginde intrasellller
kalsiyum konsantrasyonunu arttirarak HT'na yol acabilir. KBH'da azalmis Na
ve su ekskresyonu ile intravaskller hacim artarken, uyariimis RAS ile PVR
ve Na retansiyonu daha da artar. Ayrica artmis olan sempatik tonus da
kardiyak c¢ikis ve PVR artisina katkida bulunur. Zamanla aortta sertlik

meydana gelir. Tum bu degisiklerin mekanizmasi agik degildir.
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NAPRTCS 2011 verilerine gore anti-hipertansif ila¢ kullanimi periton
diyaliz hastalarinda %50-63 ve hemodiyaliz hastalarinda %54-68 oraninda

olup major neden sivi fazlaligidir (85).

1.53. Post-transplant hipertansiyon

Transplant sirasinda anti-hipertansif  kullanimi kadavra donoér
alicilarinda %83 ve canli dondr alicilarinda %78 olup, post-transplant 5. yilda
bu oran sirasiyla %70 ve %58’e duser (86). HT'na katkida bulunan faktorler
persistan dogal bobrek HT'nu, pre-transplant kronik vaskuler degisiklikler,
Ozellikle glukokortikoid ve kalsindrin inhibitorleri gibi immuUnosupresif ilaglarin

etkisi, transplant renal arter stenozu ve kronik allograft disfonksiyonudur.

1.5.4. Aort koarktasyonunda hipertansiyon

Burada HT U¢ durumda meydana gelir; ya cerrahi dncesi, ya cerrahiden
hemen sonra ya da yillar sonra gelisir. Cerrahi 6ncesi sempatik sinir ve RAS
aktivasyonu HT gelisimine katkida bulunur. Ozellikle primer cerrahiden
hemen sonra gelisen HT'na da neden olmaktadir. Ancak iglemin balon
anjiyoplasti ile yer degistirmesi ile bu komplikasyon azalmistir. Ge¢ donemde
gelisen HT'nun ise bozulmus baroreseptor disfonksiyonuna ve koarktasyon
alani asagisindaki damarlarda kalinlasmaya bagli oldugu 6ne surdlmustir
(87).
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1.6. Cocuklarda Hipertansiyonun Degerlendirilmesi

Kan basinci yuksek saptanan bir cocugun degerlendiriimesindeki amag;
varligini dogrulamak (gerekirse AKBM), nedenini belirlemek, eslik eden
hastalik olup olmadigini arastirmak, hedef organ hasarini degerlendirmek
son olarak tedavi yaklagimini ve prognozu etkileyecek diger kardiyak risk
faktorleri ve klinik durumu belirlemektir.

Kan basincinda sadece hafif ylkselmeler saptanan ¢ocuk ve ergenlerde
ilave incelemeler yapllmadan Once hipertansiyonun  devamliligi
kesinlegtirilmelidir. Hipertansiyonu degerlendirmenin kapsami gocugun yasi,
hipertansiyonun agirligi, hedef organ hasarinin boyutu ve risk faktorlerinin
varligi ile iligkilidir. 95 persentilin GUzerinde surekli hipertansiyonu olan tum

olgularin tam olarak degerlendiriimesi onerilmektedir.

1.6.1. Hipertansiyonun baslangi¢ tarama testleri

HT'na yonelik 6yku ve fizik incelemede ilk degerlendirmede yas, HT
siresi ve ciddiyeti degerlendirilmelidir. Oyki de bas agrisi, gérme bulanikhid,
konvulzyon, gogus agrisi ve sik epiktaksis genellikle akut baslangicli HT ile
iligkilidir. Epizodik semptomlar ve HT, feokromositoma ve otonom sinir
disfonksiyonu ile ilgili olabilir. Recgeteli ya da recetesiz ilag kullanim
Oykusunun sorgulanmasi da akut ya da epizodik, gegici HT etyolojisi igin
yardimci olabilir. Buna ek olarak addlesanlar yluksek kafeinli icecekler, sigara
ve madde kullanimi icin de sorgulanabilir. Huzursuz uyku, uyku apnesi,
irritabilite, anoreksi, okul performans dusukligu kronik HT’nun sinsi bulgulari
olabilir. Aile dykusinde HT, miyokard infarktist ya da inme olmasi primer
HT’lu ¢ocuklar igin oldukga onemlidir. Primer HT'lu ¢ocuklarin ¢ogu yakin
akrabalari ile benzer hastaliklara sahip olacaktir (88).

Fizik incelemede hastalarin agdirlik, boy ve VKI degerlendiriimelidir. Altta
yatan kronik renal hastaliga bagli HT zayif biyime ya da blylume geriligi
yapabilir. Yas ve cinsiyete gére VKi >95 persentil olan obez hastalar da

kronik HT olma egilimindedir. Plevral effuzyon, periferik ddem, dokuntd,

24



eklem sisligi ya da duyarlihg! altta yatan renal ya da sistemik bir hastaligin
baslangi¢ ya da akut alevlenme bulgular olabilir. Fizik incelemede genetik
hastaliklarin spesifik bulgulari olabilir. Ornegin, Williams Sendromunda
seytan yuziu (elfin face), nérofiboromatozis tip 1’de cafe-au-lait lekeleri ve
kiguk deri norofibromlari, Cushing sendromunda aydede yuzl, strialar,
konjenital adrenal hiperplazi ya da Denys-Drash Sendromu ile iligkili
ambigius genitale gibi. Nadiren ciddi HT'lu hastalar 7. kranial sinir Bell
paralizisi (unilateral fasiyal paralizi) ile de klinik verebilirler (89). Abdomenin
dikkatli oskultasyonu renovaskuler hastaliklari destekleyebilecek bir Gftrim
acgiga cikarabilir. Aort koarktasyonu ya da orta aortik sendromlu hastalarda
femoral nabizlar azalmis olabilir.

Anamnez ve fizik inceleme bulgularina goére ilk degerlendirmesi yapilan
HT hastasinda epizodik ya da devamli, akut ya da kronik, evre 1 ya da 2 HT
olmasina bakilmaksizin ileri inceleme ve tarama testlerinin yapilmasi
faydalidir. Anamnez ve fizik inceleme bulgularina gére yonlendirilen ilk
tarama testleri en az invazif ve kar-zarar dengesi korunmus tetkikler
olmalidir. Hastalara HT’nun nadir endokrin testlerinin baslangigta taranmasi
gerekmeyebilir ve tarama testleri tam kan sayimi, idrar analizi, serum
elektrolitleri, kreatinin ve Ureyi igermelidir (6). Primer HT'dan gsuphelenilen
addlesanlarda ve endokrin anormallik suphesi olmayanlarda serum
elektrolitleri kullanisli olmayabilir. Ancak metabolik alkaloz ile hipopotasemi
varligi primer ya da sekonder hiperaldosteronizm ya da Liddle Sendromu gibi
tedavi edilebilir bir hastaligi goOsterebilir. Metabolik asidozla birlikte
hiperpotasemi varligi kronik renal hastaligi destekleyebilir ki artmig serum
kreatinin varli§i ile desteklenebilir. Schwartz formulli ya da saatlik idrar 6rnegi
ile kreatinin klerensi hesaplanabilir. Cocuklarda HT'nun en sik nedeni renal
hastaliklar oldugu ve tedavi verilmeyen hastalarda bobregin hasar icin de bir
hedef organ olmasi nedeni ile idrar analizi énemli bir tarama testidir.
Proteinuri olsun ya da olmasin hematuri ve eritrosit silendir varligi glomeruler
hastali§i destekler. izole hematri Griner yolda bir dilatasyon ya da travma ile
iligkili olabilir. Proteintri fokal segmental glomeulosklerozis ya da

membranoproliferatif glomerulonefrit gibi glomeriler hastaliklar kadar reflu
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nefropatisi, obstruktif Uropati ya da interstisyel nefrit gibi glomeral disi
durumlarda da gorulebilir. Proteiniri HT'dan kaynaklanan hedef organ
hasarinin bir bulgusu olabilir, fakat 6zellikle addlesanlarda benign bir durum
olan ortostatik proteintrinin ayirici tanisi yapiimahdir.

Herhangi bir HT ¢ocugun ilk degerlendirmesinde renal ultrasonografi
(US) basit ve invazif bir testtir (6). Primer HT dusunulen addlesanlarda gok
fazla bilgi saglamasa da daha 6nce saptanmamis konjenital anomalilerin
dislanmasina yardimci olur. Renal US her bir bobregin ve alt Uriner yolun
boyut ve yapisi hakkinda bilgi verir. Konjenital obstruktif Gropati ya da
vezikoureteral refla ile iligkili olarak hidronefroz ve/veya hidroureterle
goérulebilir.

B-mode US ile renkli doppler analizi renovaskuler HT tanisina yardimci
olmak igcin ana renal damarlar igindeki agiklik ve akim hakkinda bilgi verir.
Tetkik duyarhligi ve kesinligi icin aortadan renal hiluma kadar tum arterler
incelenmelidir. Hem anterior hem oblik olarak elde edilen goérintiler ana
renal arterin orta ve distal segmentlerindeki fibromuskuler displazi tanisini
dogrular. Bazi gocuklardaki sinirli yag kitlesi teknik kaliteyi duzelten yuksek
frekansli ‘transducer’ kullanimina izin verirken, obez hastalarda teknik sikint
olabilir. Renkli doppler goruntuleme buyuk renal arter ve ven boyunca akim
acikligi kadar global perfizyonu da gdsterebilir. Stenotik alandaki turbulans
pik sistolik ve end diastolik kan akim hizini degistirir ve spektral doppler
dalga formu ile saptanabilen tipik bir akim paterni olusturur. Doppler akim
calismasinin duyarlihgi aksesuar renal arterlerde, intrarenal arterlerde ya da
hafif stenotik arterlerdeki stenozun saptanmasinda sinirhdir (90). Pozitif
Doppler calisma sonucu ileri degerlendirme igin yardimcidir, fakat negatif

calisma belirgin renovaskuler hastaligi diglamaz.
1.6.2. Hipertansiyona yonelik spesifik degerlendirme
Tarama sonrasi HT'un spesifik degerlendirmesi ilk degerlendirme

sonuglarina gore yapilir. Eger ilk tarama testleri normal ya da sadece

obezite, uyku sorunlari var ya da aile éykusu primer HT igin pozitif ise primer
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HT tanisina yonelik detayli aragtirma yapilmaldir. Primer HT buyuk oranda
diger tanilarin ekarte edilmesi ile konur ve kiiguk gocuklarda yaygin degildir.
Bu nedenle ozellikle <10 yas c¢ocuklarda renovaskuler hastaliklarin ekarte
edilmesi Onerilir.

Primer HT’nun spesifik degerlendirmesi hiperlipidemi ve insilin direnci
gibi kardiyovaskuler risk faktorlerinin ve bobrek ya da kalp gibi organlara
hedef organ hasarinin varligini saptamaya yéneliktir (6). Baslangigta primer
HT na gore sekonder HT olan g¢ocuklarda serum urik asit dizeyinin daha
yuksek oldugu bulunmustur (91). Yuksek serum Urik asit seviyelerinin, HT lu
cocuklarda selluler yol aktivasyonu ile renovaskuler tonusu, fibrozisi ve geri
donussuz ateroskleroz arttirdigi 6ne surdlmustir (92). Sekonder HT olan
cocuklarda AKBM sonugclarinda gindiz diyastolik kan basinci yikintn, gece
sistolik kan basinci yukunin daha fazla oldugu ve nokturnal dipping’in
korlestigi gorulmustar (92).

Primer HT'u olan addlesanlarda hedef organ hasari tani sirasinda
mevcut olabilir. Sol ventrikil hipertrofisinin taranmasinda en iyi yol
ekokardiyografidir (6).

Egder oyku, fizik inceleme ve tarama testleri renal vaskiler hastaligi
destekler ise ileri degerlendirme bu hastaliklara gore yapilir.

Tani igin Ust merkezlere génderilen gocuklarin ortalama %10 kadarinda
renovaskuler hastalik bulunur. Renovaskuler HT’lu ¢ocuklar siklikla
asemptomatiktir, ancak HT’lari ciddi ve medikasyonla zor kontrol altina
alinirlar (93). ACE inhibitérleri (ACEI) ve anjiotensin-reseptér blokerleri (ARB)
en iyi kontroli saglayabilir, fakat uzamis kullanimda etkilenen boébrekteki
stenoz alaninda azalmis kan akimi nedeni ile fonksiyon kaybina yol acabilir.
Bilateral renal arter stenozlu hastalar ACEi ya da ARB tedavilerinin
baslangicinda akut renal yetmezlik riski tagir. Dietilentriamin pentaasetik asit
(DTPA) ya da merkaptoasetiltriglisin (MAG3) ya da dimerkaptosuksinik asit
(DMSA) ile radyoniiklid goriintileme sirasinda kaptopril gibi ACEi'ne bir
gocugun yaniti renal arter stenozunun degerlendirmesinde kullanilabilir ve bu
kaptoprilli renal sintigrafi olarak tanimlanir (93). Deneyimli pediatrik girisimsel

radyolojistin oldugu merkezlerde renal arter stenozu dusunulen ¢ocuklarin
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degerlendiriimesinde, renal arteriogram balon anijioplasti ile birlestirildiginde
hem tanisal hem potansiyel olarak terapotik oldugu igin, kaptoprilli renal
sintigrafi kabul edilir bir basamak olmayabilir. Ozellikle neonatal periyotta
umblikal arter kateteri kullanimindan kaynaklanan emboli ile iligkili segmental
hipoperfizyon ya da infarktis alanlarini tanimlamada DTPA ya da MAG3 ile
renal perflizyon sintigrafisi kullanisli olabilir. intravenéz uygulanan MAG3
baslangicta glomertullerden filtre olur, daha sonra proksimal tubuler
sekresyon sirasinda bdbrek igine alinir, bdylece MAG3 renal plazma akimi
kadar tubuler fonksiyon icin de kullanilabilir.

Renal arter stenozunun tanisinda altin standart ‘digital subtraction
angiography (DSA) ile birlikte ya da olmaksizin selektif renal arteriografidir.
Renal arteriografi terapétik transluminal balon anjioplasti ya da kdpri stent
yerlestirme islemlerini ayni uygulama sirasinda gergeklesebilir. Renal
arteriografinin  dezavantajlari invazif olmasi, nefrotoksik radyokontrast
ajanlara maruziyet ve genelde kuguk ya da koopere olmayan ¢ocuklar igin
genel anestezi gerektirmesidir. Deneyimli ellerde intimal yirtik ya da hasar,
renal arter trombozu ya da dal embolisi gibi ciddi komplikasyon insidansi ¢ok
duguktar.

Renovaskuler hastalik degerlendirmesinde bilgisayarli tomografik
anjiografi (BTA) ve manyetik rezonans anjiografi (MRA) renal arteriograma
%80-90 kesinlikle alternatiftir (94). Ancak fibromuskiler displazi gibi aksesuar
renal arter ya da renal arterin daha distal kisimlarinin stenozu bu tekniklerle
g6zden kacgabilir. BTA, islem icin sadece periferal giris gerektirir, ancak
iyonizan radyasyon ve nefrotoksik iyodinize radyokontrast ajan maruziyeti
vardir. MRA minimal invazif olmasi ve iyonizan radyasyondan kaginmasi bir
avantajdir ancak gadolinium kontrast kullanir ki renal fonksiyonlari %30’un
altinda olan kronik bdbrek yetmezligi olan hastalarda nefrojenik sistemik
fibrozis riski tasir (95).

Periferik venlerden ya da selektif renal venlerden elde edilen
orneklerden plazma renin aktivitesi OlgcimU renovaskuler hastalik
degerlendirmesinde ek faydali bilgiler saglayabilir (96). inferior vena cava’dan

renal venin Uzerinde ve altindan alinan orneklerden renin konsantrasyonu
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calisilir. Eger selektif renal ven renin konsantrasyonu kontralateral bobrekteki
konsantrasyondan en az 1.5 kat blyuk ise, sonug bu bdbrekte renin aracili
HT igin tanisaldir (96). Periferal ven renin konsantasyonlarinin artisi
renovaskuller ya da renal parankimal HT'u destekler. Ne yazik ki normal
seviyeler renovaskuler HT'nu ekarte ettirmez. Hipokalemi ve artmis plazma
ve idrar aldosteron varliginda plazma renin seviyesi dusuk ise HT nedeni
olarak primer aldosteronizm ya da konjenital adrenal hiperplazi formlarindan
birini destekler.

Renal parankimal hastaliklara yonelik spesifik degerlendirmede serum
C3 (kompleman 3), C4 (kompleman 4), ANA (anti-nukleer antikor), anti-
dsDNA (anti-double stranded DNA), ANCA (anti-ntkleer sitoplazmik antikor),
anti-GBM (anti-glomeriler bazal membran) antikoru ve renal biyopsi
yapilabilirken, renal konjenital anomalilerde ise renal skar varligini arastirmak
icin  DMSA, vezikoureteral reflu varhdini degerlendirmek igin voiding
sistouretragrafi (VCUG) yapilabilir.

Egder baslangic degerlendirme renal hastaligi dislamis, fakat nadir
endokrin nedenleri destekliyorsa degerlendirme igin pediatrik endokrinoloji

yardimi da alinarak devam edilebilir.

1.7. Hipertansiyonda Hedef Organ Hasari

Hipertansiyonda hedef organ hasarinin belirlenmesi tedavi kararinda,
prognozun belirlenmesinde ve hipertansiyonun derecesinin belirlenmesinde
onemlidir. Agir ve tedavisiz hipertansiyon olgularinin %75’inde en az bir
hedef organ etkilenmesi mevcuttur. Hipertansiyonun hedef organ hasari
cocukluk yaslarinda ortaya ¢ikmaktadir. Cocukluk ¢agi hipertansiyonu erigkin
donemdeki kardiyovaskuler sistem hastaliklari, kronik bobrek yetmezligi ve
serebrovaskuler hastaliklar i¢cin énemli bir risk faktértudur. Hipertansiyonun
baslica kalp, bobrek, goéz lUzerine etkilidir. Sol ventrikil kas kalinlk artisi,
retinal hasar, bdbrekten albumin atilimi hipertansiyonun hedef organ
hasarlaridir. Yapilan calismalarda 24 saatlik kan basinci izleminin hedef

organ hasari ile iligkili oldugu gdsterilmigtir. Non-dipper kan basincinin hedef
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organ hasari ile iligkili oldugu bulunmustur. Hipertansiyonda hedef organ
hasarinin belirlenmesinde ekokardiyografi ve retinal inceleme Onerilmektedir.
Son zamanlarda karotid intima- media kalinhgi ve mikroalbumindri

hipertansiyonda damar hasari gostergeleri olarak kabul edilmektedir.

1.7.1. Kardiyovaskiler sistem etkilenmesi

Cocukluk doéneminde sol ventrikll hipertrofisinin eriskin dénemdeki
kardiyovaskuler hastaliklar yakin iligkilidir. Ani 6lim, koroner arter hastalgi,
inme ve konjestif kalp yetmezligi neden olmaktadir. Sol ventrikll kitlesi en iyi
yontem ekokardiyografi ile dlgimler ve devereux formulu ile hesaplanmaktir.
Sol ventrikiil kitle indeksi 51 g/m? (izerinde oldugunda kardiyovaskiiler
hastalik riski dort kat artmaktadir. TUm hipertansiyonlu ¢ocuklara sol ventrikil
kitle indeksinin belirlenmesi igin ekokardiyografi yapilmalidir. Sol ventrikul
hipertrofisi varligi sol ventikil kitle indeksi hesaplanarak bulunur. Cocuklar
icin sol ventrikill kitle indeksinin 95 persentili 38 g/m? olarak kabul edilir. Sol
ventrikdl hipertrofisi 38-51 arasi degerler orta, hafif 51 Uzeri degerler agir

olarak derecelendirilir.

1.7.2. Hipertansiyonun kan damarlari tizerine etkisi

Hipertansiyonda kardiyovaskiler hasarda temel patoloji, endoteliyal
hasarlanma ile olan arteriosklerosis gelisimidir. Arterioskleroz, blyuk ve orta
boy elastik arterlerde diffiz kalinlasma ve katilik olarak tanimlanmaktadir
amar duvarinin hem intima hem de media tabakasinda olusan patolojik
degisiklikler, arter duvar kalinliginda artisa neden olur Aterosklerozis ise
arteriosklerosisin bir formu olup, buyuk ve orta boy arterlerin intima
tabakasinda fokal lezyonlar ile karakterizedir. Hipertansiyon hem
arterioskleroz hem de ateroskleroz icin &énemli bir risk faktorudar.
Hipertansiyon nedeniyle arter duvarinda olusan hemodinamik hasar ve
inflamatuvar yanitin artigi bu patolojilerin olusumuna neden olur. Arteriyel

katilik, hipertansif hastalarda kardiyovaskiler komplikasyonlarin ve
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kardiyovaskuler hasarinin gugli bir belirtecidir. Arteriyel katilik (stiffness),
damar duvarindaki elastik doku kaybina bagli olarak gelisen kan akimindaki
surekliligin azalmasidir Arter duvarinda olusan hasar (ateroskleroz ve veya
arterioskleroz), arteriyel duvardaki elastin/kollajen oraninin azalmasina ve
arteriyal katihgin (stiffness) artmasina neden olur (97). Arteriyel katihgi
Olcmek igin kullanilan parametrelerden biri arttirma (augmentasyon)
indeksidir (sAix). Bu indeks, nabiz basinciyla bdlinmis yansiyan dalga
formlarina baglh olan ilave basing yukinun orani olarak tanimlanir (23).
Karotid intima-media kalinhgi: Karotid intima-media kalinhdr olgimunun
ateroskleroz ile yakindan iligkili oldugu bilinmektedir. Vicut kitle indeksi artisi
gibi karotid intima-media kalinhik artisi da hipertasniyonlu hastalarda
kardivaskuler risk faktoridiar. Ambulatuar kan basinci monitérizasyonunda,
gunduz ylUksek sistolik kan basinci ortalamasi ve sistolik kan basinci
yukunun karotid intima-media kalinhgi ile iligkili oldugu ileri surulmektedir.
Maskeli hiperansiyon ile yapilan ¢aligmada maskeli hipertansiyon saptanan
bireylerin karotid intima-media kalinhginin normal populasyondan yuksek
oldugu saptanmistir (2).

Go6z: Retinal degisiklikler hipertansiyonun damar hasari gostergelerinden
biridir. Gérme kaybina neden oldugundan 6nemlidir. Hipertansif retinopatinin
belirlenmesinde fundoskopik muayene yapilmalidir. Retinal hasar hafif
degisikliklerde agir hasara kadar dort derecede uzerinden degerlendirilir.
Evre 1 retinopatide retina arteriollerinde minimal daralma, evre-2 retinopatide
hafif daralma ve fokal arterioler daralma goérulirken, evre-3'de retina
yluzeyinde hemorajiler ve yumusak sert eksudalar, evre-4’de ise optik disk
o6demi, koroidin infarktlari (elschning spotlari), arteriolar makroanevrizma,
iskemik optik noéropati gorulur. Erigkinlerde kardiyovaskuler mortalite ile
iliskisi gosterilmigtir. Hipertansif ¢ocuklarda retinal hasar sikligi %30-%50
belirtiimistir. 1. ve 2. derece retinal degisiklikler hafif hipertansiyonda
gorulirken, 3. ve 4. derece retinal degisiklikler agir hipertansif krizlerde
gOrulur ve gérme kaybiyla sonuglanir (2).

Mikroalbuminiiri: Hipertansiyon bdbregin arteriyol ve arterleri etkiler.

Baglangigta arteriyoller etkilenirken zamanla kortekse yerlesmis olan
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glomertllerde hyalinizasyon, tubulus atrofisi, stromada artig gorulir ve nefron
kaybina neden olur. Renal arteriyol ve klguk arterlerde, aterosklerotik
kalinlasmalar, Iimen tikanmasi ve nefrosklerozis olusur. Bdbrek kan
akiminin azalmasi sonucu, glomerular filtrasyon hizinin azalmasi kanda ure
ve kreatinin artigi, zamanla bobrek yetersizligi ortaya ¢ikar. Hipertansiyonda

bobrek hasarinin en erken gostergesi mikroalbuminaridir (98).

1.8. Hipertansiyon Tedavisi

NHBPEP (National High Blood Pressure Education Program Working
Group) ¢alisma grubunun, en son yayinlayip hala yUrarlikte tuttugu énerileri,
prehipertansiyon ve evre | hipertansiyon asamalarinda bulunan her ¢ocuga
ila¢ digi dnlemler ile yagsam sekli degisiminin uygulanmasi olmaktadir (6).

Cocukluk c¢aginda ilaglarin ¢ocugun blyume gelismesi Uzerine uzun
donem yan etkileri hakkinda verilerin yetersiz olmasi nedeniyle ilag
kullanimina baslamadan Once yasam tarzinin degistiriimesinin  6nemini
arttirmaktadir.
llag tedavisine baglamadan énce asagidaki kriterlerden biri olmalidir (6).

e Evre 1 HT (95-99 persenti + 5 mmHg) olup hayat stil
degisikligine cevapsiz ve evre 2 HT (>99 persentil + 5 mmHg)
olanlar

e Bas agrisi, mental iglevler ya da bilingle ilgili degisiklik, atmig
urinasyon ya da irritabilite gibi semptomatik HT u olanlar

e Sekonder HT

e Sol ventrikil hipertrofisi ya da ventrikuler kitle artigi, retinal damar
degisiklikleri gibi hedef organ hasari olanlar

e Eglik eden diyabet; HT'u ve diyabeti olan tim ¢ocuklarda
albuminlri durumundan badimsiz olarak farmakolojik tedavi g6z
onunde tutulmahdir.

e Yuksek serum kolesteroll, bilinen kalp hastaligi, ciddi obezite
gibi ek kardiyovaskuler risk varhgi.

Asemptomatik gocuklarda dnerilen hedef kan basinci (6):
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e Eger eslik eden bir hastalik yoksa 95 persentilden daha az
olmalidir
e Eger eslik eden kardiovaskuler risk faktorleri, diabet ya da hedef
organ hasari varsa 90 persentilden daha az olmalidir. Belirgin
proteinlri ya da progresif renal yetersizlik varsa da kan basinci
90 persentilin altinda olmalidir.
Kan basincinin agresif ve hemen kontrolu gereken durumlar; hedef
organ hasar bulgusunu ensefalopati, ndbet, Bell paralizisi, serebrovaskuler
olay, konjestif kalp yetmezligi ya da hipertansif retinopati formunda gdsteren

cocuklardir.

1.8.1. Yasam sekli degisikligi

Hasta ve ailenin egitimi: Siklikla yasam boyu izlem ve tedavi
gerekeceginden hasta ve aile bilgilendirilmeli, yasam tarzinin degistiriimesi
ve tedaviye uyum acisindan uyariimahdir Kan basinci kontrolu yetersiz olan
hastalarin yaklasik %50’sinin uyum problemleri yasadiklari da belirtiimektedir
(99).

llaglara gére daha ucuz olan ve saglikli yasam 6nerileri olarak sunulan
kilo verme, dlzenli egzersiz, yagdan fakir, tuzsuz, minerallerden zengin diyet
alinmasi ve sigara - alkol kullaniminin kesilmesi gibi 6nlemler, kan basincini
dusuricu etki de yapabildigi icin hekimler icin de ¢ekici olmaktadir (100).

Egzersiz: Yasam seklinin degistiriimesi duzenli egzersiz programlari
hem obezite, hiperlipidemi ve insilin direncini azaltmasinda hem de kan
basinci Uzerine olumlu etkileri elde edilmis olacaktir. Statik egzersizler kan
basincinda ani yukselmelere yol actigindan kontrol edilmeden onerilmez.
Egzersiz icin zorlayici olunmamali bunun yerine ailenin katilimi saglanarak
hayat tarzi degisikligi saglanmalidir (101). Amerikan Pediatri Akademisi
prehipertansif ve KB'I 95-98 persentil arasinda olan hastalar igin yarisma
gerektiren spor dallarinin kisitlanmamasini ancak 2 ayda bir kontrollerini

onermektedir. Agir hipertansiyonu olan hastalarda ise KB kontrol altina
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alinincaya ve hedef organ hasarinin olmadigi gosterilinceye kadar yarismal
ve agirlik kaldirma gibi statik egzersizlerde kisitlama 6nerilmektedir (102).

Vucut yag miktarinin yuksekligi ¢cocukluk ¢agindan baglayarak yuksek
kan basinci igin en énemli hazirlayici etmendir. Vicut kitle indeksinin 27 ya
da daha fazla olmasi ile yuksek kan basinci arasinda iligki vardir. Sisman
hipertansiflerde hiperlipidemi, insulin direnci, sol ventrikul hipertrofisi, diyabet
sikligi fazladir. Bes kilogramlik zayiflama, hipertansif hastalarin ¢ogunda
anlaml kan basinci dismesine yol acgar. Kilo kaybi ile antihipertansif ilaglarin
sayisi ve dozu azaltilabilir (99).

Gunumuzde NHBPEP calisma grubu tuz kisitlamasi uzerinde 6zellikle
durmakta ve tuz aliminin, 4-8 yas grubu icin 1.2 g/gun (50 mEg/gun), daha
blylk cocuklarda ise 1,5 g/gin dlzeylerinde sinirli  tutulmasini
ongormektedir. Bu miktar tuz gunlik yasantida alinan normal dizeyden ¢ok
asagida oldugu igin, tuz kisith beslenmeye baglamanin ileride yararl
olabilecegi dusunulmektedir. Tuz ayni zamanda istah ile de yakin ilgili oldugu
igin, tuz ve yagdan kisitli beslenmenin kan basincinin dismesine kilo verme

ile birlikte yarar saglayacagina inaniimaktadir (100, 102).

1.8.2. ilac tedavisi

Food and Drug Administration (FDA) onayli pediatride kullanilan anti-
hipertansif ilaglardan  bazilari; amlodipin, benazepril, betaksolol,
bisoprolol/hidroklorotiazid, karvedilol, enalapril, eplerenon, esmolol, felodipin,
fosinopril, irbesartan, lisinopril, losartan, metoprolol, timolol’'dir (103).
Cocugun yas ve vucut olcllerine bagh olarak ilaglarin bioyararlaniminda
bayuk degisiklikler vardir. Kiguk ¢ocuklar icin likid preperatlarin olmamasi
hala bir sorundur. Bu tlr preperatlarin stabilitesi ve farmakokinetik etkilerinin
tam olarak bilinmemesi de diger bir sorundur. Ayrica anti-hipertansif ajanlarin
lineer buylime ve kognitif fonksiyonlar Uzerine etkisi de acgik degildir.

Genel olarak daha az ilag, daha az yan etki daha iyi uyuma yol acar.
Uzamig salinimli ya da uzun etkili tek ilag ya da kombine ilaglar 6zellikle

adoOlesanlarda uyumu arttirabilir. Ancak iyi tasarlanmis caligmalarda bile
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hedef kan basincina gocuklarin %45-63’Unde ulasilabilmektedir (104). Kural
olarak bir ilagla en dusik dozda baslaniimalidir. Kan basinci yakin olarak
evde, okulda ya da poliklinikte izlenmelidir. Eger ¢cocuk asemptomatik ve kan
basinci ortalama dozda bir ajan kullandiktan sonra 2-3 gun iginde
duzelmezse 3 genel yaklasim s6z konusudur;

1. Maksimum tolere edilebilen doza giderek artan dozlarla c¢ikilabilir
(adim-adim ya da basamak tedauvisi).

2. Baslangic ajani baska bir sinif anti-hipertansif ile degistirilebilir
(ardigik monoterapi), hasta tim gocuklarin herhangi bir bireysel ajana cevap
verip vermeyecegini tahmin etmenin imkansiz oldugu varsayimina dayanir.

3. Baska bir ajan eklenebilir (tedaviye ek).

Herhangi bir endikasyon icin anti-hipertansif se¢iminde diger medikal
durumlarin varh@ da her zaman g6z éniine alinmalidir. Ornegin gut, diyabet
ya da hiperlipidemili bireylerde tiazid dilretiklerden kaginiimaldir,
bronkospazm, astim ya da periferal vaskuler hastalii olanlarda beta
blokerler relatif olarak kontraendikedir, kardiovaskuller hastali§i olanlarda
kalsiyum kanal blokerlerinden, gebelerde ACEi'den kaginiimalidir.

Hangi sinif ilacin ve bu siniftaki ilaglardan hangisinin segilecegine 3
temel basamakta karar verilebilir

e Basamak 1: HT patofizyolojisinin hipotezinin formule edilmesi ile
patofizyolojik mekanizmalara zit ya da etkisiz hale getirecek etki
mekanizmasi olan bir ya da daha fazla ajan secimi amagclanacaktir.

e Basamak 2: Onerilen ajan ile negatif olarak etkilesen diyabet ya da
diger metabolik hastaliklar, kalp hastaligi, pulmoner ya da bdbrek
hastaligi gibi eslik eden morbid durumlarin tanimlanmasi.

e Basamak 3: Spesifik anti-hipertansif ajanlar ile iligkili olarak yan etkilerin
monitorize edilmesidir.

Kullanilabilecek ilaclarin 6rnek listesi tablo 7°’de verilmistir (105,106).
Hipertansiyona eslik eden sorunlari olan ¢ocuklarin ilag secgiminde erigkin
hastalara onerildigi gibi, cocuga avantaj saglayacak 6zelligi olan ilag gruplari
secilmelidir. Proteinirik bobrek hastalarinda ACEI ile angiotensin reseptér
blokerlerinin kullaniimasi veya migren basagrisi olan c¢ocuklarda ise ilag
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olarak beta blokerlerin, kalsiyum kanal blokerlerinin 6ncelikle kullaniimasi
Onerilmektedir. Basamak vyaklasiminda ise, ikinci ilacin segiminde etki
mekanizmalari birbirine tamamlayici olabilecek gruplardan olmasina dikkat

edilmesi 6nerilmektedir.

Tablo-7: Cocuklarda hipertansiyon tedavisinde kullanilan
ilaclar

Smf Iia;hngu; dozu Iiumm doz

An konvert. |0.3-0.5 mg/kg/doz (2x1) |6mg/kyG

enzim inh. 0.08mg/kg/doz, Smg/G (1-2x1){0.6mgkg/G, 40 mg/G

0 2mgkg/G, 10mg/'G 0.6mgke 40mg/G
0.07mgkg/G, 5 mg/G 0.6mgke/G, 40mg/'G

m [6mg/mgin 10mg/giin
Anj res blokeri [6-12 yas; 75-150mg/G (1x1)

(ARB) >13 yas; 150-300mg/G
[Losartan [o- Tmgkg/G, S0mg/G (1x1)  |14mgkg/G, 100mg/G
i ipin __ |6-17 yas, 2.5-5mg/G (1x1)
2.5mg/G 10mg/G
|0-15-02me/ks/z (2-3x1)  |0.8mgkg/g.20mg/'G
0.25-0.5mg/kg/G (1x1) 3mgkg/g. 120mg/G
1-3mgkg/G (2x1) 10-12mg/kgG.1200mg/G
[05-Imgkg/G (1-2x1) 2mgkg/G,100mg/G
1-2mgkg/G (2x1) 6mgkg/G.200mg/G
1-2mgkg/G (2-3x1) 4mgkg/G.640mg/G
>12yas; 02mg/G (2x1) 24mg/G
|o.75mg/kg/c (@x1) 7.5mgkg/g. 200mg/G
Diiretik IFurosumd [0.5-2mgkg/G (1-2x1) [6mgkg/G
Imgkg/G (1-2x1) 3.3mgkg/G,100mg/
md 1mgkg/G (1x1) 3mgkg/G.50mg/G &
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GEREG VE YONTEM

Calismaya 1 Ocak 2012 ile 31 Aralik 2013 tarihleri arasinda, Task
Force galisma grubunun yas, cins, boya gore belirledigi normallere gore kan
basinci 95 persentilin tizerinde saptanarak Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi
(UUTF) Cocuk Nefroloji bélimiinde takip edilen ve yaslari 1-21 arasinda olan
231 ¢ocuk (112 kiz, 119 erkek) dahil edildi. Calismaya alinan tim ¢ocuklarin
fizik baki, laboratuvar ve goruntuleme yontemleri dosyalarindan incelenerek
kayit edildi.

Calismaya alinma olgtleri; 0-18 yas arasi, Uludag Universitesi Cocuk
Nefroloji Polikliniginde takibi yapilan hastalar kabul edildi.

Calismadan digslanma olgutleri; akut bobrek zedelenmesi zemininde
hipertansiyon gelisen hastalar ve acil hipertansif krizde olan hastalar ¢alisma
disi birakildi.

Calisma Helsinki bildirgesi kararlarina, Uludag Universitesi Tip
Fakultesi Yerel Etik Kurulu (25.11.2014 tarih ve 2014-22/24 nolu karar),

Hasta Haklari Yonetmeligi'ne ve etik kurallara uygun olarak diuzenlendi.

1.9. Hipertansiyon Tanisi

Hastalarin kan basinglari manuel olarak oskultasyon yontemi yapildi.
Bes dakika istirahat sonrasi yapilan G¢ farkh 6lgim sonrasi ortalama
degerleri alindi. Yas boy ve cinsiyetine gore kan basinci 95 persentil ve Uzeri
degerler hipertansiyon olarak kabul edildi. Hastalar, ulusal saglik ve
beslenme muayene izlem (NHANES) grubu tarafindan tanimlanan
hipertansiyon evrelerine gore siniflandirildi; prehipertansif; kan basincinin
90-95 p arasi, evre 1; 95-99. persentil dederinden 5 mmHg fazla olmasi, evre
2; kan basincinin 99 persentiiden 5 mmHg daha fazla olmasi olarak

tanimlandi (6).
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1.10. Obezite Degerlendirilmesi

Vicut Kitle indeksi (VKI) icin Agirlik/Boy? formilasyonu kullanildi,
cinsiyete ve yasa gore VKi persantili >95 p’in iizerinde olan hastalar obez

olarak degerlendirildi.

1.11. Biyokimyasal Veriler ve Diger incelemeler

Uludag Universitesi Cocuk Nefrolojisi Bilim Dal’'nda HT tanisi ile izlenen
hastalara etiyolojiye yonelik plazma renin aktivitesi, aldosteron, Renal
Doppler Ultrasonografik inceleme, kreatinin klerensi, serum elektrolitleri, aclk
kan sekeri, lipit profili, trik asit, hedef organ hasari icin TIT ve 24 saatlik
idrarda protein, Cocuk Kardiyolojisi ve G6z konsultasyonlari istenmektedir.
Bunlara ek olarak diyabeti olan hastalarda tubul fonksiyonlarini

degerlendirmek igin 24 saatlik idrar mikroalbumin duzeyleri de ¢aligiimistir.

1.12. Ekokardiyografik inceleme

Ekokardiyografik degerlendirme standart kesitlerde sirtusti veya sol
dekubitis pozisyonunda 3- ve 8- MHz transduser kullanilarak Vivid-6 GE ® ve
HP/SONOS 5500® cihazlar ile ayni pediatrik kardiyolog tarafindan yapildi.
Ayrica tum hastalarda renkli Doppler, CW ve PW Doppler teknikleri kullanildi.
Sol ventrikil diyastol sonu capi, ejeksiyon fraksiyonu (EF), kisalma
fraksiyonu, septum kalinhigi M-mod ile parasternal uzun eksen kesitte
degerlendirildi. Tum ekokardiyografik degerlendirmeler “American Society of

Echocardiography” kilavuz bilgilerine gore yapildi.
1.13. Go6z Muayenesi
GOz dibi degerlendirilmesi; karanlik bir odada, sikloplejik damla ile pupil

dilatasyonu vyapildiktan sonra hastanin kliniginden haberi olmayan g6z

hastaliklari uzmanlari tarafindan direkt oftalmoskop ile degerlendirildi. Retinal
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lezyonlar Keith ve ark. tarafindan 1939 yilinda tanimlanan Keith-Wagener-
Barker evrelemesine gore siniflandi (107). Hipertansif retinopatiye ait
fundoskopik muayene bulgularinin olmasi hipertansif retinopati varligi olarak
kabul edildi.

1.14. istatistiksel Yontem

istatistiksel degerlendirmeler, SPSS 21.0 kullanilarak yapild.
Tanimlayici istatistikler, ortalama, standart sapma, frekans tablolari
tanimlandi. Normal dagilim gosteren degigkenler igin gruplar arasi
kargilastirmalarda bagimsiz gruplarda t testi kullanildi ve tanimlayici
istatistikler ortalamatstandart sapma bigiminde gdsterildi. lleri istatistiksel
analizde oranlar arasi farkin anlamhhg: testi (Kikare; Fisher Exact test)
kullanilmistir, tum istatistiksel degerlendirmelerde p<0.05 anlamli olarak
kabul edildi. Degiskenler arasindaki iligki, nicel verilerin dagilim yapisina gore
Kruskal Wallis Varyans Analizi ve Pearson, Spearman korelasyon analiziyle

incelendi.
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BULGULAR

Calismaya toplam 231 hasta (112 kiz, 119 erkek) alindi (Sekil 5).
Olgularin yaglar 1-21 arasi degismekte olup yas ortalamasi 14.46+4.50 yil
idi. Tani yas! ortalamasi ise 11.6314.56 bulundu. Olgularin ortalama vucut
agirhgr 54.12+18.90 kg, ortalama boyu 139.83£17.12 cm, ortalama vicut
kitle indeksi 21.60+4.94 saptandi. Hastalarin demografik 6zellikleri tablo 8’'de

gOsterildi.

= 1z = Erkek

Sekil-5. Olgularin cinsiyete gore dagilimi

Hastalarin %11.6’sinda (27 olgu) aile 6ykist mevcuttu. Tim olgularin
141’ asemptomatik saptanirken en sik basvuru yakinmalari 42 olguda bas
agrisi, 18 olguda burun kanamasi idi. Bu bulgulari bas dénmesi, goz
kararmasi ve kulakta ¢inlama takip ediyordu. Olgularin bagvuru yakinmalari
tablo 9'da verilmistir.
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Tablo-8: Olgularin demografik 6zellikleri

Erkek 119 (%51.51)
Kiz 112 (%48.48)
Agirlik (kg) 54.12+18.90
Boy (cm) 139.83+17.12
VKI (kg/m?) 21.60+4.94
Yas 14.46+4.50
Tani yasi 11.6314.56

VKI: Viicut kitle indeksi

Tablo-9: Hastalarin basvuru yakinmalari

Basvuru yakinmasi n (%)

Aktif yakinma yok 141 (61.03)
Bas agrisi 42 (18.18)
Burun kanamasi 18 (7.79)
Bas donmesi 13 (5.62)
GOz kararmasi 10 (4.32)
Kulak ¢inlamasi 7 (3.03)

Yirmi doért hasta fazla kilolu (viicut kitle indeksi VKIi>85.persantil), 36
hasta obez (VKi>95.p) olarak degerlendirildi. Obezite ile ailede hipertansiyon
Oykusu arasinda anlamli bir iliski saptanmadi. Obez hastalarin 35’inde instilin
direnci bulunmusken sadece 1 obez hastada insulin direnci yoktu.

Hastalarin  %49.4’inde  sekonder  hipertansiyon  saptanirken
%50.6’sinda primer hipertansiyon mevcut idi. Yagi kuiglik olanlarda sekonder
hipertansiyon goértlme sikhginin daha fazla oldugu bulundu (Tablo 10). En
sik sekonder hipertansiyon nedeni tum yas gruplarinda renal parenkimal
hastalik (56 hasta) iken aort koarktasyonu 8 hastada saptandi. Renal arter
stenozu 4 hastada tespit edilirken konjenital renal anomaliler ise 24 hastada

bulundu.

41



Tablo-10: Yas ile hipertansiyon etiyolojisi arasindaki iligki

n Yas ortalamasi p
Primer 117 13.03+3.99 0.03
Sekonder 114 10.21+4.67

Obez olan 36 hastanin 34’Gnde primer hipertansiyon saptanmisken
obez olmayan 195 hastanin 83’Unde primer hipertansiyon bulundu ve aradaki
fark anlamli bulundu (Sekil 6).

Primer hipertansiyon Sekonder hipertansiyon

Obez hastalar m Obez olmayanlar

P<0.0001
Sekil-6: Obezite ile hipertansiyon etiyolojisi arasindaki iligki

insilin direnci hastalarin %15.6’sinda saptanirken, diyabet %8.7’sinde
saptandi.

Kronik bobrek hastaligi tanisi almis hastalarin 17’si, bobrek nakli
yapilmis olan hastalarin 20’si hipertansiyon tanisi ile izlenmekte idi.

Hastalarin %13.9’unun Urik asit dlzeyi yuksek idi.

Hedef organ hasari saptanan 136 hastanin 47’sinde (%20.3) hipertansif
retinopati, 30’unda (%13) sol ventrikul hipertrofisi ve 59unda (%25.5)
proteinuri tespit edildi (Tablo 11).
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Tablo-11: Hipertansiyonu olan hastalarda hedef organ hasari

Hedef organ hasari n (%)

Yok 95 (41.12)
Retinopati 47 (20.34)
Kardiyak 30 (12.98)
Proteindri 59 (25.54)

Tedavide, 94 hastaya yasam tarzi degisikligi, 60 hastaya kalsiyum
kanal blokeri, 22 hastaya anjiotensin converting enzim inhibitér,19 hastaya
beta bloker ve geri kalan hastalara kombine tedavi duzenlendi (Sekil 7).

Vakalarimizin %76.6’sinda (177 hasta) tedaviye yanit alindi.

Hipertansiyon Tedavi Secenekleri

m Yasam tarzi degisikligi ™ Cakanal blokeri ™ ACE inhibitorii ™ beta bloker Kombine tedavi

Sekil-7: Hastalara uygulanan tedavi segenekleri
Hastalara verilen kombine ilag tedavisi tablo 12’de g0sterildi.

Primer hipertansiyon ve sekonder hipertansiyon arasinda tedaviye yanit

agisindan anlamli fark saptanmadi (Tablo 13).
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Tablo-12: Olgularda kullanilan kombine ilag tedavileri

Kombine tedavi Hasta sayisi (n) %

Ca kanal blokoru + ACEi 13 5.6
ACEi + 3- Blokor 4 1.7
Ca kanal blokoéri + 3- Blokor 7 3.0
ACEi + ARB 2 0.8
ACEi + Ditretik 4 1.7
3’10 tedavi 5 2.1
4’10 tedavi 1 0.4

ACEi: Anjiyotensin-converting enzyme inhibitdru
ARB: Anjiyotensin Reseptor Blokoru, Ca: Kalsiyum

Tablo-13: Tedaviye yanitin etiyolojiye gore degerlendirilmesi
Tedaviye yanit

Var Yok
Primer Hipertansiyon 93 24
Sekonder Hipertansiyon 84 30
Toplam 177 54

p=0.17
Primer hipertansiyonlu hastalarin 20’sinde aile dykusu varken, sekonder
hipertansiyonlu hastalarin sadece 7’sinde aile 6ykisu mevcuttu, aradaki fark

anlamli bulundu (Tablo 14)

Tablo-14: Aile dykusu ile hipertansiyon etiyolojisi arasindaki iligki

Aile dykiisu
Var Yok
Primer Hipertansiyon 20 97
Sekonder Hipertansiyon 7 107
Toplam 27 204

p=0.08
Hedef organ hasarinin sekonder hipertansiyonu olanlarda anlamli bir
sekilde daha fazla oldugu saptandi (Sekil 8).
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Retinopati Kardiyak Proteintiri

Primer hipertansiyon m Sekonder hipertansiyon

p=0.008
Sekil-8: Hedef organ hasarinin karsilagtiriimasi

Tani yasinin kiigik olmasinin hedef organ hasarini etkilemedigi géruldi
(Tablo 15).

Tablo-15: Tani yasi ile hedef organ hasari arasindaki iligki

Hedef organ hasari n Tani yasi p
Yok 95 12.65+4.02
0.25
Var 136 13.70+4.76

Hastalarin insulin direnci veya diyabeti olmasi ile hedef organ hasari
gelismesi agisindan anlamli fark bulunmazken &zellikle kronik renal
yetersizligi olan hastalarda anlamli olarak daha fazla hedef organ hasari

oldugu goruldu (Tablo 16).
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Tablo-16: Hedef organ hasari ile ek hastalik arasindaki iligki

Hedef Organ Hasari
Var Yok p
Var 16 1
KRY Yok 120 94 0.001
Insiilin Var 20 16
Direnci Yok 116 79 0.32
Var 12 8
Diyabet Yok 124 87 0.34

KRY: Kronik Renal Yetersizlik
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TARTISMA VE SONUG

Cocukluk caginda hipertansiyon ve hipertansiyonun yuksek
kardiyovaskuler mortalite ve morbidite ile iligkisi son yillarda ciddi bir saglik
sorunu haline gelmis ve giderek onem kazanmigtir. Lo ve arkadaslarinin
yaslarl 3-7 yas arasinda degisen 200.000 saglikh ¢ocukla yapmis oldugu
kohort c¢alismasinda, olgularin %12.7’sinde prehipertansiyon, %5.4’Unde
hipertansiyon bulunmustur (108). Bu yas grubunda sistemik kan basinci
Olcumleri hipertansif ve hipertansiyona sekonder hedef organ hasari olan
cocuklari belirlemek agisindan ¢ok ©6nemlidir (109). Cocukluk c¢agi
hipertansiyonu erigkin yas grubundaki son donem bdbrek yetmezliginin
%50’sinde etiyolojik faktér olarak bulunmustur (110). Son yillarda gocukluk
¢aginda artan hipertansiyon prevalansi ve erigskin hipertansiyonunun
cocukluk doneminde basladiginin bilinmesinden dolayr kan basinci
degerlendiriimesi ile ilgili cahsmalar artmistir. Bugln hipertansiyonun
komplikasyonlarinin gocukluk yaslarinda ortaya c¢iktigi kabul edilmekte ancak
ne siklikla hangi olguda tutulum basladidi bilinmemektedir. Bu c¢alismada
cocukluk c¢agl hipertansiyon hastalarinin demografik 6zellikleri, hastalik
etiyolojileri, hedef organ hasarlarinin varligi, tedavi secimleri ve tedaviye
yanitlari degerlendirildi.

Genellikle ¢gocuklardaki sistemik HT'un ¢ogunun sekonder oldugu kabul
edilmektedir ancak son yillarda Ozellikle obezitenin ve beslenme
aligkanliklarinin degismesinden dolay! primer hipertansiyon sikhgr artmigtir
(111). Cok merkezli yapilan bir calismada yaslari 1-16 arasinda olan 351
cocuk degerlendirilmis ve 6 yasin altinda olan olgularda sekonder HT orani
%83 iken tum olgular igerisinde bu oran %50 bulunmustur (112). Ayni
¢alismada <6 yasin altinda olan hipertansif hastalarda obezite goértilme sikhgi
daha az saptanmistir. Bizim ¢alismamizda da benzer sekilde yas azaldikga
sekonder hipertansiyon gorulme sikliginin arttigi saptandi. Bu nedenle
Ozellikle yasi kuguk olan hipertansif gocuklarda daha ayrintili bir arastirma

yapilmasi gerektigi sonucuna varilabilir.
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Cesitli calismalarda esansiyel hipertansiyon oranini Lieberman ve ark.
%21 (113), Uhari ve ark. %20 (114), Gill ve ark. %2 (115), Loirat ve ark. %12
(116) olarak vermektedir. Primer hipertansiyon sikligi ¢alismamizda %50.6
olarak bulundu. Calismamizda degerlendirilien hastalar poliklinigimize
hipertansiyon nedeni ile yonlendirilen segilmis hastalar oldugu igin bu oran
gercek bir prevalans gostergesi degildir. Ayrica bu calismaya kronik renal
yetersizligi olan ve bobrek nakli yapilmis hastalar da dahil edildiginden
gercekte primer hipertansiyon sikliginin daha yuksek olabilecegini
dusundyoruz.

Calismamizda sekonder hipertansiyonu olan hastalarin %73.6’sinda
renal kdkenli hipertansiyonu oldugu bulunurken, %3.5’unda renal arter
stenozu saptandi. Uhari ve ark. galismalarinda renovaskuler hipertansiyon
sikligini  galismamiza benzer sekilde %3 bulmuslardir (114). Aort
koarktasyonu ise sekonder hipertansiyon nedenleri arasinda %7 oraninda
goruldi. Calismada renal nedenlerin bu kadar yuksek olmasinin nedeni
kardiyolojik nedenli hipertansiyon hastalarinin daha ¢ok c¢ocuk kardiyoloji
poliklinigine Gfirim nedeni ile yonlendirilmis olmasina baglandi.

Hipertansiyon patogenezindeki genetik faktorlerin %30-50 oraninda
etkili oldugu calismalarda bildiriimektedir (117). Hipertansiyonun
multifaktoriyel olarak kaltildigina inanilir. Yapilan calismalarda hipertansif
olgularin gogunda aile dykisunun olmasi, ¢ift yumurta ikizlerinden ziyade tek
yumurta ikizlerinde daha sik birlikteligin gorulmesi, parental hipertansiyonlu
olgu gruplarinda, adapte c¢ocuklara goére biyolojik c¢ocuklarda daha sik
hipertansiyon goérutlmesi, hipertansiyon patogenezindeki genetik faktorlerin
rolinu agik olarak ortaya koymaktadir. Calismamizda olgularin %11.7’sinde
aile oykusu mevcut idi. Primer hipertansiyonu olanlarda ise aile oykusu
anlamli bir sekilde daha yuksek oranda bulundu. Bu nedenle bu galisma,
beslenme aligkanliklarinin  degistigi gunimuzde hipertansiyonu olan
ebeveynlerin ¢ocuklarinin daha yakin takip edilmesi gerekliligini ortaya
koymaktadir.

Cocuklarda hipertansiyon ¢ogu zaman asemptomatiktir. Bu nedenle

2011’de yayinlanan bir kilavuzda 3 yasindan itibaren her ¢ocukta yillik kan

48



basinci takibi onerilmektedir. Yapilan bir arastirmada Ozellikle obez
cocuklarda kan basinci izleminin daha fazla yapildigi gosterilmistir (118). Bu
calismada 10 yillik izlemde toplam 93534 cocuk hastanin hipertansiyon
acisindan taranip taranmadigi incelenmis ve hastalarin %35’inde kan basinci
Olculdugu tespit edilirken obez hastalarda bu oranin %84’e ulastigi
saptanmistir. Bizim olgularimizin %61’inde bagvuru yakinmasi yoktu ve rutin
muayenede hipertansiyon saptandi. Bu nedenle c¢ocuklarda sikayete
bakilmaksizin kan basinci dlgumunun her muayenede uygun bir sekilde
yapilmasinin sart oldugu disunulmektedir.

Hipertansiyonun kalp, bobrek ve g6z uzerindeki etkileri cok iyi
bilinmektedir. Eriskin hipertansif hastalarda yapilan c¢esitli calismalarda sol
ventrikil hipertrofisi prevalansi  %33-81 arasinda bildiriimistir  (119).
Prehipertansiyon ve hipertansiyonu olan ¢ocuklarin yaklasik %40’inda sol
ventrikil yapisinda bozukluk oldugu gosterilmigtir (120) .Hatta bazi
calismalarda beyaz onluk hipertansiyonunun bile ¢ocuklarda kardiyak
degisikliklere yol actigi gosterilmistir (121). Bir baska calismada primer
hipertansiyonlu ¢ocuklarda sol ventrikil hipertrofisi %30, sekonder
hipertansiyonda ise %15 oraninda bildirilmistir (122). Bizim ¢alismamizda sol
ventrikdl hipertrofisi gorulme sikhgr %12.98 olarak bulunmustur ve sekonder
hipertansiyonda kardiyak etkilenmenin daha fazla oldugu saptandi. Sekonder
hipertansiyonda kardiyak etkilenme oraninin yuksek olmasi bu olgular i¢inde
kronik renal yetersizligi olan hastalarin da bulunmasina baglandi. Cunku
kronik renal yetersizligi olan hastalarda hipertansiyondan bagimsiz olarak
kardiyak etkilenmenin daha fazla oldugu goésterilmistir.

Amerika Birlesik Devletlerinde erigkinlerde son donem bobrek
yetmezliginin en sik ikinci nedeni hipertansiyondur. Yapilan galismalarda
primer hipertansiyonlu c¢ocuklarda idrar mikroalbumin duzeyleri normal
populasyona gore daha yuksek oldugu gosterilmistir (123). Esansiyel
hipertansiyonda mikroalbuminlri mekanizmasi, hiperfiltrasyon, glomerular
bazal membran anormallikleri, endotel disfonksiyonu ve nefrosklerozdur
(124). Kardiyovaskuler hastallk ve erken o6lumle gugli bagintih olan

mikroalbuminuri yaygin endotel hasarinin bir gostergesi olarak kabul
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edilmektedir (125). Bizim galismamizda idrarda proteinuri bakildi ve gorilme
orani tum hastalar icinde %25.5 olarak bulunurken sekonder hipertansiyonda
primer hipertansiyona gore proteinuri belirgin daha yuksek saptandi. Kronik
renal yetersizligi olan hastalar disinda tim hastalarin bébrek fonksiyonlari
normal idi.

Calismamizda hipertansif retinopati sikligi  %20.34 bulunmustur.
Literatlrde 800 hipertansif hastanin degerlendirildigi bir calismada hastalarin
%78inde erken retinal degisikliklerin oldugu gosterilmistir (126). Mitchell ve
ark. ise yaptiklari galismada vucut agirligi ve yastan bagimsiz olarak, sistolik
kan basincindaki her 10 mmHg yukselmenin retina damarlarinda 2.08 ym
daralmaya yol actigini bildirmislerdir (4,127).

Cocuklarda yasam sekli degisikliine cevap vermeyen persistan
hipertansiyonda ila¢ tedavisi onerilmektedir. Amag¢ kan basincini yas ve
cinsiyete gore 90 persentilin altindaki degerlerde tutmaya c¢alismaktir.
Hazirlayici faktorler ortadan kaldirilmalidir. Obezite kan basincini ylkselten
risk faktorlerinden oldugu igin obez ¢ocuklarda uygun diyet tedavisi ile vicut
agirhginin dasurdlmesi fizik aktivitenin arttirlmasi ile kan basincinda disme
saglandigi belirtiimektedir. Diyet tedavisine yanit alinamayan ve hedef organ
tutulumu olan olgularda farmakolojik tedavi verilmelidir (128-130). Anjiotensin
konverting enzim inhibitorleri, ARBler, B-Blokerler, kalsiyum kanal blokorleri
ve diuretikler gibi 5 grup ilagtan biri ile monoterapi seklinde tedaviye
baslanmasi onerilmektedir (6). Yoon ve ark. yaptidi ¢calismada 12-18 yas
araliginda olan hastalarda en ¢ok kullanilan ila¢ grubunun ACEi oldugu
belirtilirken olgularin yaklasik dortte birinde kombine tedavi kullaniimistir
(131). Ayni calismada addlesanlarda ikinci siklikta monoterapi olarak
kullanilan ilag grubunun ise diuretikler oldugu saptanmigtir. Olgularimizin
94’Une ilag tedavisi baglanmayip sadece yasam tarzi dedisikligi yapilarak
izlendi. Bu hastalarin 84’Gnde (%89.3) cevap alinirken 10 hastada
monoterapi seklinde kalsiyum kanal blokoru baslanarak hipertansiyon kontrol
altina alindi. Diger calismalara oranla yasam tarzi degisikligi ile

hipertansiyona cevap alinma oranlarinin daha yuksek olmasinin nedeni,
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hastalarin sik araliklarla kontrol edilmesine ve bu sekilde hasta uyumunun
arttinimasina baglandi.

Calismamizda hipertansiyonlu olgularimizin %25.9’unda kalsiyum kanal
blokérl, %9.5’'una ACEIi, %8.2’sine (B-Bloker seklinde monoterapi baslandi.
Tedaviye cevap verme agisindan gruplar arasinda anlamh bir fark
saptanmadi. Dilretikler monoterapi olarak higbir hastada kullanilmaz iken
kombine olarak toplam 10 hastada kullanildi. Kombine ila¢ tedavisinden en
sik kalsiyum kanal blokori ve ACEi ikili olarak kullanildi. Bouissou ve ark.
yaslarl 1.5 ile 18 arasinda sekonder hipertansiyonlu 25 gocugu 14.8 ay
izleyerek, bu cocuklarin hemen hepsinde tek ilagla etkili bir sekilde kan
basinci kontroli saglandigini sadece %13 olguda ikinci bir ila¢g eklenmesi
gerektigini belirtmiglerdir (132). Benzer sekilde bizim calismamizda da
hastalarin sadece %15.5’ine kombine ilag tedavisine gegcildi.

Sonu¢ olarak, c¢ocukluk ¢aginda hipertansiyon, eriskin ddénemde
morbiditenin en énemli nedenlerinden biri olup, erken taninip tedavi edilmesi
gereken ¢ok onemli bir saglik sorunudur. Beslenme aligkanliklarinin degistigi
glnumuzde, primer hipertansiyon sikhgi giderek artmakta olup 6zellikle yasi
kiguk olan hipertansif c¢ocuklarda sekonder hipertansiyon nedenleri
agisindan daha ayrintih  bir arastirma yapilmasi  gerekmektedir.
Hipertansiyon, ¢ocuklarda ¢ogu zaman asemptomatik oldugu igin sikayete
bakilmaksizin her ¢ocukta kan basinci 6lgimiu her muayenede uygun bir
sekilde yapilmalidir. Tan, takip ve tedavi segeneklerinin
degerlendiriimesinde, hedef organ hasarinin belirlenmesi ¢ok onemlidir.
Hastalarda yasam tarzi degisikligi yapilarak ve sik araliklarla takip edilerek
kan basinci kontrol altina alinabilir. Yasam tarzi degisikligine cevap
vermeyen, sekonder hipertansiyonu olan ve hedef organ hasari saptanan

olgularda monoterapi seklinde ilag tedavisi baglanmasi dusunulmelidir.
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EKLER

EK-1: Simgeler ve Kisaltmalar

ACE Anjiyotensin konverting enzim

ACEi Anjiyotensin konverting enzim inhibitoru
AKBM Ambulatuar kan basinci monitorizasyonu
ANJ Anjiyotensinojen

ANF Atriyal natriGretik faktor

AT Anjiyotensin

ARB Anjiyotensin reseptor blokeri

DKB Diyastolik kan basinci

ET Endotelin

HT Hipertansiyon

KB Kan basinci

MH Maskeli hipertansiyon

NHBPEP | National High Blood Pressure Education Program
NO Nitrik oksit

PVR Pulmoner Vaskuler Rezistans

RAS Renin anjiyotensin sistemi

SKB Sistolik kan basinci

VKi Vicut kitle indeksi
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