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Cocukluk Déneminde
Primer Hipertansiyonun
Kardiyovaskiiler Sistem Uzerine Etkisi ve
Tan1 Yontemleri

The Effect of Primary Hypertension on
Cardiovasculary System and Diagnostic Methods
in Childhood: Review

OZET Son zamanlarda, ocuklarda primer hipertansiyon sikligi obezitenin giderek yayginlagmast ne-
deniyle iligkili olarak artmaktadir. Hipertansiyon, eriskinlerde kalp ve damar hastaliklarinin bilinen
bir risk faktéridiir ve cocukluk déneminde hipertansiyon varlig: kardiyovaskiiler hastaligin erken do-
nemde gelisimine katkida bulunabilir. Son zamanlarda yapilan ¢alismalar, kardiyovaskiiler sistem de-
gisikliklerinin hipertansif cocuklarda, normotansif ¢ocuklara gore artmis oldugunu gostermektedir.
Kardiyovaskiiler sistem hastaliklarinda temel patoloji arteriyel hasardan kaynaklanan arterioskleroz
olusumudur. Arterioskleroz esas olarak orta ve biiyiik ¢aph arterin yaygin kalinlagmas: ve sertlesmesi
olarak tanimlanir ve farkli durumlarda gozlenebilmektedir. Bu durumlar i¢inde arteriyel hipertansiyon
en onemli faktérdiir. Israrh kan basinc yiiksekligi, kardiyovaskiiler sistemin yani sira bobrek ve sant-
ral sinir sisteminde de etki olugturur. Buna hipertansiyon iliskili hedef organ hasar1 denmektedir. Ozel-
likle kardiyovaskiiler sistemde gelisen hasar, hastaligin mortalitesini arttirmaktadir. Cocuk ve
adolesanlarda, sol ventrikiil hipertrofisi, karotis duvar kalinlig1 ve aortik nabiz dalga hiz1 gibi erken
gostergeler ile kan basinci degerleri arasindaki iligki gesitli caligmalarda ele alinmigtir. Erken organ ha-
sarinin erken taninmasi, ileri yaslarda hipertansiyona bagli olumsuz sonuglar azaltmak i¢in farmako-
lojik tedavi baglama zamanlamas: hakkinda yardimaci olabilir. Aynm1 zamanda antihipertansif tedavi
boyunca organ hasarinin izlemi ile tedavinin etkinligi hakkinda bilgi sahibi olunmasini saglar. Bu ya-
z1da, ¢ocukluk ¢aginda primer hipertansiyona eslik eden ve hastaligin prognozunu 6nemli 6l¢iide et-
kileyen kardiyovaskiiler degisiklikler ve bunlarin degerlendirme yontemleri anlatilacaktir.

Anahtar Kelimeler: Hipertansiyon; ¢ocuk; kardiyovaskiiler anomaliler;
tan1 yontemleri, kardiyovaskiiler

ABSTRACT Primary hypertension in children is often lately because of increasing application in rela-
tion to obesity is increasing. Hypertension is a known risk factor for cardiovasculary disease in adults,
and the presence of childhood hypertension may contribute to the early development of cardiovascu-
lary disease. Recent studies have shown that changes of cardiovasculary system are increased in hy-
pertensive as compared with normotensive children. The pathological basis for cardiovasculary disease
is arterial damage in the form of arteriosclerosis. Arteriosclerosis is a broader term that usually de-
scribes diffuse thickening and stiffening of mainly large- and medium-sized arteries and is observed in
different conditions. Among them, arterial hypertension is the most important factor. Sustained ele-
vation of blood pressure impacts not only the cardiovascular system, but also other structures, such as
the kidney and central nervous system, producing so-called hypertension-induced target organ dam-
age. The damage in the developing cardiovascular system, increases the mortality of the disease. The
relationship between early markers such as, left ventricule hypertrophy, carotid wall thickness and
aortic pulse wave velocity, and blood pressure values in children and adolescents has been the focus of
several studies. The prompt recognition of early organ damage can help in making decisions about the
convenience of starting pharmacological treatment aiming to reduce hypertension- induced conse-
quences later in life. Moreover, monitoring changes in organ damage during antihypertensive treatment
can offer valuable information about the success of the treatment itself. In this review the threshold of
childhood primary hypertension and cardiovascular changes that significantly affect the prognosis of
the disease and their evaluation methods will be discussed.

Key Words: Hypertension; child; cardiovascular abnormalities; diagnostic techniques, cardiovascular
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I COCUKLUK DONEMINDE PRIMER
HIPERTANSIYONUN KARDIYOVASKULER
SISTEM UZERINE ETKISI

Cocukluk ¢aginda hipertansiyon (HT), son yillarda
giderek 6nem kazanmis ve ciddi bir saglik sorunu
haline gelmistir. Erigkin doneminde saptanan HT
¢ocukluk c¢aginda baslar ve erigkin dénemindeki
kardiyovaskiiler sistem, kronik bobrek yetmezligi
ve serebrovaskiiler hastaliklar icin 6nemli bir risk
faktoriidiir. Daha 6nceki ¢aligmalarda prevalansi
%1-3 olarak bildirilirken son yapilan ¢alismalarda
bu oran %4,5’e yiikselmigtir.!® Cocukluk déne-
minde kan basinci normalleri yaga, cinse ve boya
gore degisim gostermektedir. Normal kan basinci
degerlerinin standardize edilmesi ve HT tanimla-
mas1 hastalifin tedavisi ve izleminde Onem tasi-
maktadar.

Yenidogan ve erken siit ¢ocukluk ¢aginda HT
cesitli klinik durumlara sekonder olarak gelisirken,
biiyiik cocuklarda ve ergenlerde primer (esansiyel)
HT daha sik olarak goriiliir (%16-23).° Cocuk ve er-
genlerde saptanan primer HT, obezite, insiilin di-
renci, uyku bozukluklar ve aile 6ykiist ile iligkili
bulunmustur.”? Akis ve ark. tarafindan yapilan ¢a-
ligmada, iilkemizde de HT ve obezite arasinda er-
genlik déneminde anlaml iligki bulunmugtur.'

COCUKLUK DONEMINDE PRIMER HIPERTANSIYONUN KARDIYOVASKULER SISTEM UZERINE ETKISI...

HT nin genetik temeli poligenik olup, pek ¢ok fiz-
yopatolojik mekanizmalar ile iligkilidir.!! Bununla
birlikte tek gen defektleri ile HT iligkisinin varlig
gosterilmistir.’? Yemek yeme aligkanliklari ve
yasam sekli aragtirildiginda yiiksek sistolik kan ba-
sinci ile beden kitle indeksi (BKI), karbonhidrat
alimi ve sedanter yasam iligkili bulunmustur.'

Genglerde obezitenin yayginlagmas: ile ¢o-
cukluk déneminde primer HT siklig1 da giderek
artig gostermektedir.

Kan basinc yiitksekligi olan hastanin degerlen-
dirmesinde hipertansiyonun varligi dogrulandiktan
sonra; nedeninin belirlenmesi, eslik eden hastalik
varliginin arastirilmasi ve hedef oran hasarinin be-
lirlenerek, tedavi yaklagimi degerlendirilir.

Agir ve tedavisiz HT olan olgularin %75’inde
en az bir hedef organ hasar1 saptanmaktadir.'*
HT’nin tedavi kararinda ve hastalifin prognozunda
6nemli bir faktor olan hedef organ hasarinin non
invaziv ve sensitif gostergesi gereklidir. Ozellikle
kardiyovaskiiler sistemde gelisen hasar, hastaligin
mortalitesini arttirmaktadir (Sekil 1)." Bu agidan
bakildiginda 6zellikle kardiyovaskiiler sistem tara-

mast hastalar i¢in 6nem tagir.

Bu yazida, ¢ocukluk ¢aginda primer HT ye
eslik eden ve hastaligin prognozunu 6nemli 61-
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$EKiL 1: Hipertansiyonun kardiyovaskuler sisteme etkisi.
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¢lide etkileyen kardiyovaskiiler degisiklikler ve
bunlarin degerlendirme yontemleri anlatilacak-
tir.

ARTERIOSKLEROZ

Arterioskleroz, biiyiik ve orta boy elastik arterlerde
difiiz kalinlagma ve katilik olarak tanimlanmakta-
dir. Damar duvarinin hem intima hem de media ta-
bakasinda olusan patolojik degisiklikler, arter duvar
kalinhiginda artiga neden olur.'® Aterosklerozis ise
arteriosklerozisin bir formu olup, biiyiik ve orta
boy arterlerin intima tabakasinda fokal lezyonlar
ile karakterizedir. Kardiyovaskiiler hasarda temel
patoloji, arteriosklerozis gelisimidir. HT, hem arte-
rioskleroz hem de ateroskleroz i¢in modifiye edi-
lebilir 6nemli bir risk faktoriidir. HT nedeniyle
arter duvarinda olugsan hemodinamik hasar ve in-
flamatuar yanitin artis1 bu patolojilerin olusumuna

neden olur.!7-®

Aterosklerozun mikroskop altinda goriilen ilk
asamas1 “yag cizgileri” olusumudur. Bunlar endo-
tel altinda bulunan i¢i lipid dolu hiicre toplulukla-
ridir. Arter damarlarinda hiicrelerin ve degisime
ugramig lipoprotein birikmesine paralel olarak
arter yapisi degisime ugrar. Bunu izleyen yangi ar-
terin intima tabakasinda aterom plaklarinin olu-
sumuna yol acar. Bu plaklar asir1 yag, hiicreler,
kollajen ve elastinden olugur. Intima tabakasindaki
diiz kas hiicrelerinde biriken lipoprotein partikiil-
leri oksidasyona ugrayarak lokal sitokin salgisini
(VCAM-1 gibi) uyarir. Sitokinler ile uyarilmis ve
miktar1 artmig olan makrofajlar lipoprotein mole-
kiillerini fagosite ederek “kopiik hiicre” lere donii-
stir. Aktive makrofajlar tarafindan tiretilen biiyiime
faktorleri, diiz kas hiicrelerinin subendotelyal
alana go¢ etmelerini ve proliferasyonunu uyarir.
Proliferasyonu artan diiz kas hiicreleri ekstrase-
liler matriksi olusturur, bu madde biiyiimekte
olan aterosklerotik plagin i¢cindeki matriksin de ¢o-
galmasina ve plagin biiyiimesine katkida bulunur.
Zamanla aterosklerotik plakta fibréz doku artar ve
ateromun hemen yanindaki diiz kas hiicrelerinde
programl hiicre 6limii (apopitoz) ile mikroskobik
kalsifikasyonlar baglar. Zaman i¢inde bu hiicreler
oliince kas tabakasi ile ateromun dig kisimlari ara-
sinda kalsiyum birikimleri meydana gelir.’

Turkiye Klinikleri ] Cardiovasc Sci 2012;24(3)
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Ateroskleroz ve arteriosklerozun 1950 yilina
kadar sadece eriskinlerde goriildiigii diistiniilmek-
teydi. 11k olarak Kore Savasi’'nda genc erkeklerde
koroner arterlerde aterosklerotik lezyonlarin sap-
tanmas1 bu goriisii degistirmistir.?! Ilerleyen do-
nemlerde yapilan ¢aligmalarda, cocuk ve ergenlerde
artmis kan basinci ile koroner arter kalsifikasyonu
arasinda iligki gosterilmistir.?

ARTERIYEL KATILIK

Arteriyel katilik, genel popiilasyonda ve hipertan-
sif hastalarda kardiyovaskiiler komplikasyonlarin
ve hipertansiyona baghh hedef organ hasarinin
giliclii bir belirtecidir.

Arteriyel katilik (stiffnes), damar duvarindaki
elastik doku kaybina baglh olarak gelisen kan aki-
mindaki siirekliligin azalmasidir. Arter duvarinda
olusan hasar (ateroskleroz ve veya arterioskleroz),
arteriyel duvardaki elastin kollajen oraninin azal-
masina ve arteriyel katiligin (stiffness) artmasina
neden olur.” Arteriyel kompliyans ise arteriyel du-
varin genisleyebilme yetenegidir. Arterin yapisal
degisiklikleri arteriyel kompliyans azalmas: ve dis-
tensibilite kaybi arteriyel “stiffnes” 6l¢iimii ile gos-
terilmektedir.

Gelistirilen non invaziv yontemler ile arteri-
yel katiligin ol¢timii, HT iligkili erken arteriyel ha-
sar1 gostermek icin 6nemlidir. Erigkinlerde yapilan
caligmalarda HT izleminde, subklinik hedef organ
hasarin ve stroke ve miyokard infarktiisii riskini
belirlemede arteriyel katilik 6l¢timii kullanilmak-
tadir.?*?” Arteriyel katili1 6lgmeye yarayan tek-
niklerin ¢ocuklar iizerindeki kullanimi olduk¢a
sinirhdir. Arteriyel katilig: 6l¢mek icin kullanilan
parametrelerden biri arttirma (augmentasyon) in-
deksidir.”® Arteriyel katilik 6l¢timii i¢in ti¢ farklh
non invaziv yontem mevcuttur. 1) arteriyel basing
dalga formlarinin analizi, 2) sistolik basing ile olu-
san arterin uzunluklarindaki degisiklik, 3) nabiz
dalga hizi [pulse-wave velocity (PWV)]'nin 6l-
cumi.

Nabiz Dalga Hizi Olgiimii:

[k kez Bramwell ve Hill tarafindan kardiyovaskii-
ler hasar1 gostermek i¢in tanimlanmigtir.?? Yilmaz
ve ark. tarafindan yapilan ¢aligmada erigkin hasta-

215



Betiil SOZERI ve ark.

larda nabiz dalga hizi ile aterosklerozun yayginlig:
ve mevcudiyeti arasindaki iligki ortaya koyulmus-
tur.®® Kardiyak sistol sonucu olugan basing dalgasi,
damarlarin dallarina ayrildigi noktalarda damar
duvar ozelliklerine bagh olarak geriye dogru hare-
ket eden dalga formu olusturur. Bu dalganin hiz,
arteriyel sistemin farkl iki noktasindaki kan basinci
egrileri arasindaki gecikmeden hesaplanir. Nabiz
dalgasinin daha sert olan arterlerde daha hizh yol
alacag1 temel prensibine dayalidir. Sol ventrikiil
kontraksiyonu sonrast elastikiyeti azalmis arterden
kalbe hizl1 donen nabiz dalgas: artmig dalga reflek-
siyonu (augmentasyon basinci) ile sonuglanir. Bu
etkinin sayisal degerlendirmesi augmentasyon in-
deksinin hesaplanmasi yoluyla yapilmaktadir (Aug-
mentasyon basinci/Nabiz basinci).

PWYV ol¢iimii, arteriyel “stiffness”1 degerlen-
dirmede en iyi yontem olarak karsimiza ¢ikar
(Sekil 2). Cesitli yontemler ile PWV 6l¢timii ya-
pilabilmektedir: basing 6l¢gerler, Doppler ultrason,
tonometri, manyetik rezonans goriintiileme ve osi-
lometrik basing dlcer.

Yapilan ¢aligmalarda, hipertansif hastalarda ve
normotansif kontrol grubunda aort nabiz dalga
basinci ile yag arasinda gii¢lii baglanti oldugu ve
hipertansif hastalarin nabiz dalga basinglarinin
normal kisilerinkinin 15 yil sonraki degerine denk
oldugu gosterilmistir.3! Cocukluk déneminde az sa-
yida PWV degerlendirmesi yapilmigtir. Bu ¢alis-
malarda alinan gruplar, Tip 1 Diabetes mellitus,
norofibramatozis, kawasaki hastaligi, poliarteritis
nodoza gruplarinda yapilmigtir.323* Cocukluk ¢a-
gindaki normal PWV degerleri kullanilan teknige

Nabiz Dalga Hizi
A /\/k
q } /‘ Aort
E: .ii\ ) EB ' T8 Femoral
Aort \ Femoral arter i arter
L™ \

PWV=Mesafe | zaman gecikmesi (AT) m/sec

\ Genellikle 10 kalp atimi lgalir |

$EKiL 2: Nabiz dalga hizi mekanizmasinin sematik gérinimd.
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bagli olmakla birlikte ortalama 6-10 m/s arasinda
degismektedir.?!

ENDOTELYAL DiSFONKSIYON

Saglikl bireylerde endotelden salgilanan NO ile va-
zodilatasyon olmaktadir. Cesitli nedenlerle gelisen
endotel hasari sonrasi damar diiz kas hiicresinde hi-
pertrofi ve endotel iligkili vazodilatasyonda hasar
gerceklesir. HT"nin damar hastalig gelisimi ve iler-
lemesini saglamada 6nemli bir mekanizmay1 temsil
ettigi diistiniilmektedir. HT nin yarattig1 hemodina-
mik stres sonucu NO saliniminda azalma, endotelin
1 artis1 ve ACE artis1 gerceklesir. Bunlarin sonu-
cunda vazodilatasyonda azalma, vazokonstriiksiyon
ve vaskiiler bityiime faktorlerinde artis olugur. Olu-
san vaskiiler remodeling ve vaskiiler direngte artis
HT’yi agirlagtirarak bir kisir dongii yaratir.

Endotel disfonksiyonu makrovaskiiler hasar
yaparak, miyokard infarktiisii ve arteriyel katilik
artisina yol acar. Olusan mikrovaskiiler hasar ise
miyokard fonksiyonunda azalmaya neden olur.?!

Endotel Foksiyonunun Degerlendirilmesi

Brakial arterde akim iligkili dilatasyon (FMD) 6l-
¢imi ile olmaktadir. Bu degerlendirmenin ana
prensibi, konstriiksiyon ve relaksasyon fazinda bra-
kial arterde olusan gap artisini dl¢gmeye dayanmak-
tadur.

KAROTIS iNTIMA-MEDIA KALINLIGI

HT, arteriyel duvarda patolojik yeniden yapilanma
olusturarak hem intima hem de media tabakasinda
orantisiz kalinlagmaya yol agar. Erken aterosklero-
zisin ilk bulgusudur. Yapilan ¢aligmalarda karotis
intima-media kalinhigi (cIMT) artisinin kardiyo-
vaskiiler hastaliklar ile iliskili oldugu gosterilmis-
tir.3! HT1li erigkinlerde cIMT ile HT iligkili
bulunmustur.®® Hipertansif ¢cocuklarda ise cIMT
saglikli kontrollerden yiiksek bulunmugtur.?

Karotis IMT arteriyel hasarin ve hipertansif
hastalarda KVH degerlendirmesi i¢in erken gos-
tergedir. B-mod ultrason ile cIMT degerlen-
dirilmesi kardiyovaskiiler olaylar i¢in bagimsiz bir
risk belirleyicidir. Kardiyovaskiiler riskin belirlen-
mesinde Amerika Kalp Birligi'nin 6nerdigi tek in-
vaziv olmayan yontemdir.

Turkiye Klinikleri ] Cardiovasc Sci 2012;24(3)



THE EFFECT OF PRIMARY HYPERTENSION ON CARDIOVASCULARY SYSTEM...

Saglikli cocuklarda IMT, antropometrik, hemo-
dinamik ve biyokimyasal faktorlerden etkilenmek-
tedir. Adolesanlarda yiiksek oldugu, boy ve BKI ile
ve SKB ve NB ile iligkili oldugu bildirilmistir. Ozel-
likle sigara icen adolesanlarda ve {iist solunum yolu
enfeksiyonu halinde cIMT nin arttig1 gosterilmistir.
Yiiksek akut faz yanit1 ile 6zellikle sensitif CRP ile
korele bulunmugtur.'® Saglikli cocuklarda normal
cIMT degeri yas gruplarina gore degiskenlik goster-
mekte olup, ortalama 0,39+0,04 olarak belirlenmis-
tir.” Sorof ve ark. tarafindan yapilan ¢aligmada,
primer HT’li ¢ocuklarda karotis IMT ve femoral IMT
degerleri saglikli gruba gore yiiksek bulunmusgtur.®
Yine ayni ¢aligmada obez ¢ocuklarda ozellikle erke-
lerde cIMT degerleri yiiksek bulunmusgtur.®

Sekonder nedenlerle ortaya ¢ikan HT de 6zel-
likle KBH olan hastalarda GFR, hastalik siiresi, lipid
profili, Ca/P, fosfat baglayici tedaviler cIMT deger-
leri arasinda baglant: bulunmustur.'®

Karotis intima-Media Kalinhginin Degerlendirilmesi

B mode ve yiiksek ¢oziiniirliiklii ultrasonografi ile
6l¢tim yapilmalidir. Ayni hasta i¢in 3-6 noktadan
6lciim yapilarak tiim sonuglarin ortalama degeri
alinmalidir.

SOL VENTRIKUL HIPERTROFiSI

Artmis sistolik kan basinci ve buna bagl artis gos-
teren nabiz basinci, periferik direncte artisa ve
arteriyel katilik artigina yol agmaktadir. Damar di-
rencinde ortaya ¢ikan artis sol ventrikiil is yiikiini
onemli 6l¢lide arttirarak, kardiyak hipertrofiye yol

Betiil SOZERI et al.

acar. Basing iligkili konsatrik HT hem miyosit ¢a-
pinda artig hem de sarkomer sayisindaki artigi ne-
deniyle olusur. Artan sol ventrikiil kitlesi sonucu,
LV kavitesinde azalma gergeklesir.

Daniels ve ark. tarafindan yapilan ¢aligmada,
primer hipertansiyonlu hastalarin %601nda sol
ventrikiil hipertrofisi saptanmigtir.® Bu hastalarin
%10’nunda konsantrik remodeling, %18’inde kon-
santrik hipertrofi, %32’sinde ise eksantrik hipert-
rofi saptanmigtir. Olusan konsantrik remodeling de
mortalite i¢in diigiik, eksantrik hipertrofi i¢in orta
risk s6z konusudur. Ancak periferik vaskiiler di-
rengte artig ve output azalmasi sonucu olusan kon-
santrik hipertrofi koroner kan akiminda azalma,
diyastolik disfonksiyon olusturarak yiiksek olarak
mortalite riski tagir.

Yapilan ¢aligmalarda LVH prevalans: kullani-
lan yontemler nedeniyle degiskenlik gosterir ve
%10-38 olarak bildirilmistir.#3° En sik kabul edi-
len hesaplama yontemi Devereux Formulii diir. LV
kitle indeksi (LVM/boy) > 51 g/m?*’ patolojik ola-
rak degerlendirilmektedir.

Sonug olarak HT, kardiyovaskiiler hastalikla-
rin morbiditesinde tedavi edilebilir bir nedenidir.
Giintimiizde ¢ocukluk ¢aginda obezitenin giderek
yayginlagmasi ile HT ve buna bagl olarak ortaya
¢ikan kardiyovaskiiler hastaliklar 6nemli bir saglik
sorunu haline gelmistir. HT'li hasta izleminde
erken donemde kardiyovaskiiler degisikliklerin
saptanmas! hastalik morbiditesini ve mortalitesini
azaltacaktur.
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