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OZET

Karaciger Transplantasyonu Yapilmis Cocuklarda Kan Basincinin Ayaktan Kan
Basinci izlemi (ABPM) Yéntemi Ile Degerlendirilmesi

Amag: Karaciger transplantasyonu sonrasi risk faktorii olarak bilinen arteriyel
hipertansiyon sikligini belirlemek ve bu hastalar1 erken donemde tespit ederek uygun
tedavilerin baglanmasina ve kalic1 organ hasarinin engellenmesine katki saglamaktir.

Gere¢ ve Yontemler: Calismamiz; inonii Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk
Saglig1 ve Hastaliklar1 Anabilim Dali ‘Cocuk Hepatoliji Poliklinigi’ne kontrol amagli
basvuran, karaciger nakli olmus, yaslar1 8-17 arasinda degisen, 36 hasta iizerinde
prospektif olarak planlandi. Hastalarin poliklinik kontrolleri sirasinda kilo, boy ve ofis
kan basmci 6lgiimleri alindi. Hasta dosyalari incelenerek yas, cinsiyet, VKI, kan
elektrolitleri, iire, kreatinin, alblimin, {iirik asit, AST, ALT, hemogram, tam idrar
tetkikleri kaydedildi. Ambulatuvar kan basinci monitorizasyon (ABPM) teknigi ile 24
saatlik ambulatuar kan basinci dlgiimleri yapilds. Istatistiksel analiz SPSS (Statististical
Program in Social Sciences) 22.0 yazilim programi kullanilarak yapildu.

Bulgular: Calismamizda yer alan 36 karaciger nakli olmus hastanin 20’si
(%55,6) erkek, 16’s1 (44,4) kiz cinsiyette olup, hastalarin yas ortalamalar1 12,42+2,74
yil, kilo ortalamalar1 43,11+14,79 kg, boy ortalamalar1 147,31+16,39 cm, VKI
ortalamalar1 19,23+3,54 olarak hesaplandi. ABPM teknigi ile elde edilen kan basinci
verilerine gore vakalarm %47,2’sinde hipertansiyon saptandi. Hipertansif saptanan
olgularin %58,8’s1 erkek %41,2°1 kiz olarak saptandi. Hastalarin ofis kan basinci ile
olgtimde bir (%2,7) hasta hipertansif saptanirken, ABPM ile 6l¢iimde 17 (%47,2) hasta
hipertansif saptandi. ABPM sonucu hipertansif saptanan hastalarin VKI ortalamalar
normotansif saptanan hastalara gore anlamli sekilde yiiksek saptandi. Hipertansif
saptanan olgularinin ortalama diyastolik kan basinci degerleri istatistiksel acidan
anlamli diizeyde yiiksek saptandi. Ayni zamanda izole gece hipertansiyon goriilme
oranlar1 yiiksek olarak saptandi. ABPM sonucu hipertansif olan hastalarda %88,2
oraninda non-dipper hipertansiyon saptandi. Hastalara nakil sonrast ABPM takilma
stirelerinin ortancasi iki yil olarak bulundu ve ilk iki yil icerisinde ABPM takilan
hastalarda daha ¢ok hipertansiyon tespit edildi.

Sonu¢: Karaciger nakli olmus ¢ocuk hastalarda yaptigimiz bu ¢aligmada
hipertansiyon sikliginin yiiksek bulunmasi rutin kontroller esnasinda bakilan ofis kan
basinci 6l¢iimiiniin 6nemli oldugu ancak ¢aligmamizda kan basinci takibinde ofis kan
basinci 6l¢iim yonteminin yeterli olmadigi, ABPM nin karaciger nakli olmus hastalarda
hipertansiyon tanisinda ve tedavisinde daha duyarli oldugu gdsterilmistir. Bu ¢alismanin
sonucunda karaciger nakli olmus ¢ocuk hastalarda ABPM’ yi kullanarak hipertansiyona
erken tan1 konulabilecegini ve erken déonemde izlem ve tedavi altina alarak uzun donem
komplikasyonlarinin 6niine gegebilecegini gostermektedir.

Anahtar sozciikler: Ambulatuvar kan basinct monitorizasyon, Cocuk,
Hipertansiyon, Karaciger nakil



ABSTRACT

Evaluation Of Hypertension In Children With Liver Transplantation By The
Ambulatory Blood Pressure Monitoring Method (ABPM)
Objectives: To determine the frequency of arterial hypertension, which is known

as a risk factor after liver transplantation, and to identify these patients at an early stage
and contribute to the initiation of appropriate treatments and prevention of permanent
organ damage.

Material and Methods: In this study; It was planned prospectively on 36
patients, aged between 8-17, who applied to inénii University Faculty of Medicine
Department of Pediatric Health and Diseases ‘Pediatric Hepatology Outpatient Clinic
for control purposes and had liver transplantation. Office blood pressure, height,
weight, and measurements were made during the application of the patients to the
outpatient clinic. Patient files were examined age, gender, VK1, blood electrolytes, urea,
creatinine, albumin, uric acid, AST, ALT, hemogram, and complete urine tests were
recorded. 24-hour blood pressure measurements were performed by ambulatory blood
pressure monitoring (ABPM) method. Statistical analysis was performed using SPSS
(Statististical Program in Social Sciences) 22.0 software program.

Results: Of the 36 liver transplant patients included in our study, 20 (55.6%) were
male and 16 (44.4) were female, the mean age of the patients was 12.42+2.74 years and their
average weight was 43.11£14.79 kg, mean height 147.31+16.39 cm, VKI averages
19.23+3.54. Hypertension was found in 47.2% of the cases according to the blood pressure
values obtained by ambulatory blood pressure monitoring method. 58.8% of the hypertensive
cases were found to be male and 41.2% to female. While 1 (2.7%) patient was hypertensive
when measuring with office blood pressure, 17 (47.2%) patients were found to be
hypertensive when measured with ABPM. The mean VKI of the patients with hypertensive
ABPM results were found to be significantly higher than the patients with normotensive. The
mean diastolic blood pressure values of the hypertensive patients were found to be statistically
significantly higher. At the same time, the rate of isolated nocturnal hypertension was found
to be high. Non-dipper hypertension was detected in 88.2% of patients whose ABPM result
was hypertensive. The median time of ABPM implantation after transplantation was found to
be 2 years, and more hypertension was found in patients with ABPM in the first two years,
but no statistically significant relationship was found with the duration.

Conclusion: The high prevalence of hypertension in this study in pediatric liver
transplant patients draws attention to the importance of blood pressure measurement
during routine health checks. In our study, it has been shown that office blood pressure
measurement method is not sufficient in blood pressure monitoring, and ABPM is more
sensitive in the diagnosis and treatment of hypertension in patients who have undergone
liver transplantation. As a result of this study, it shows that early diagnosis can be made
by using ABPM in pediatric liver transplant patients and it can prevent long-term
complications by controlling hypertension in the early period.

Keywords: Ambulatory blood pressure monitoring, Child, Hypertension, Liver
transplant
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1. GIRIS VE AMAC

Karaciger; hematolojik, metabolik, endokrinolojik ve immiinolojik sistemler ile
yakin iligkisi sebebiyle son doénem karaciger yetmezligi tablosunda iken iligkili
sistemlerin tamamina yakininda mortal seyreden patolojiler ortaya cikabilmektedir.
Karaciger transplantasyonu; biitiin yas gruplarinda, hem akut hem kronik karaciger
yetmezliginde, metastatik olmayan primer karaciger hastaliklarinda, karaciger nedenli
metabolik hastaliklarda etkin bir tedavi yontemidir (1, 2). Karaciger transplantasyonu
sonrasi1 greft reddini dnleyen yasam boyu immiinosiipresyon ilag kullanimi, sayisiz yan
etki ile iligkilidir. Bu yan etkiler, 6nemli sayida kardiyovaskiiler olay dahil olmak tizere
cesitli komplikasyonlarin gelisimine neden olmaktadir. Kardiyovaskiiler sistem
hastaliklar1, karaciger transplantasyon alicilar1 arasinda mortaliteyi arttiran onemli risk
faktorleri arasinda kabul edilmektedir. Karaciger transplantasyonu sonrasi baslica

kardiyovaskiiler risk faktorlerinden biri arteriyel hipertansiyondur (3, 4).

Cocuklarda ve ergenlerde kan basinci anormalliklerinin erken taninmasi ve
miidahalesi yasamin ilerleyen donemlerinde kardiyovaskiiler morbidite ve mortaliteyi
azaltabilecek olmasi bakimindan ¢ok 6nemlidir. Cocuklarda kan basinci degeri yas ve
viicut bliylikligii ile arttig1 icin ¢ocuklarda hipertansiyon, eriskinlerde oldugu gibi tek

bir deger ile tanimlanamamaktadir (5).

Arteriyel hipertansiyon farkli zamanlarda uygun teknik ile yapilan en az ii¢ ayri
Olgiimde sistolik kan basinct (SKB) ve diyastolik kan basmnci (DKB) ortalama
degerlerinin yas, cinsiyet ve boy persantillerine gore degerlerin >95 olmasi olarak
tanimlanmistir (4). Ancak ¢ocuklukta kan basinci Olglimleri muayeneler arasinda ve

hatta ayn1 muayene iginde 6nemli 6l¢iide degisiklik gosterebilir (6).

Cocukluk cag1 ve adolesan donemde hipertansiyonun erken tani ve tedavi
edilmesi, yetiskin donemde ortaya c¢ikacak olan hipertansiyon iligkili komorbid
hastaliklarin 6nlenmesi agisindan 6nemli goriilmektedir. Cocukluk ¢agi ve adolesan
donemde tansiyon degerleri cinsiyet, yas ve boya gore degiskenlik gostermektedir (7).
Adolesanlarda ‘Ambulatuvar Kan Basinct Monitorizasyonu (ABPM)’  eriskin

donemdeki gibi faydali bir tan1 yontemi olarak kullanilmaktadir (8).

Cocukluk c¢aginda bazi olgularda ofis kan basincit Ol¢imlerinin hastane

ortaminda saglik calisani tarafindan yapilmasi sirasinda gegici bir stres yaniti nedeniyle



degerlerin yiiksek saptanmasi durumuna “beyaz onliik” hipertansiyonu denir. Bu olay
cocuk hastanin yanliglikla hipertansiyon tanis1 almasina, pahali tetkikler yapilmasina
hatta ila¢ verilmesine neden olabilir (9). Bu durumun tam tersi ise maskelenmis
hipertansiyon (ya da tersi beyaz 6nliik hipertansiyon) olarak bilinmektedir. Beyaz 6nliik
veya maskelenmis hipertansiyonun ekarte etmek igin kan basinci 6l¢iim tekniklerinden
ABPM yontemi tercih edilmelidir. Ambulatuvar kan basinci monitorizasyonu hastanin
24 saat siiresince yasadigi ortamda kan basmci degerlerinin dlgiilmesini saglayan
yontemdir. ABPM; ossilometrik yontemle ¢alisan bir monitér ve manson yardimi ile
uygulanir. Ayrica bu yontem ile elde edilen verilerin tedavinin etkinligi ve hedef organ
hasarmin varliginin degerlendirilmesinde rastgele Ol¢limlere gore daha degerli oldugu

tespit edilmistir (10).

Ambulatuvar kan basinct monitorizasyonu yonteminin daha iyi erisilebilirligi,
karaciger nakli yapilmis hastalarda kan basinci profilinin kapsamli bir analizini
saglamistir. Ancak bu konuda yapilan arastirmalar, bu yontemin bize beklenenden ¢ok

daha fazla klinik veri sunabilecegini gostermektedir.

Calismamizdaki amacimiz karaciger transplantasyonu sonrasi risk faktorii olarak
bilinen arteriyel hipertansiyon sikligini belirlemek ve arteriyel hipertansiyonu olan
hastalar1 erken dénemde tespit ederek, bu hastalara uygun tedavilerin baglanmasina ve

kalic1 organ hasarmin engellenmesine katki saglamaktir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Cocuklarda Karaciger Nakli

Cocukluk cag1 karaciger tranplantasyonu ilk kez 1963 yilinda Thomas E. Starzl
tarafindan yapilmig, 0 zaman beri binlerce gocugun yasamasi ig¢in 6nemli bir tedavi
secenegi olmustur (11). Ulkemizde ise ilk olarak 1990’larda baslayan ¢ocuk karaciger
transplantasyonu birgok ¢ocugun yasamasina olanak saglamistir. Kadaverik donérler
avrupa iilkelerinde daha sik kullanilirken, Japonya gibi dini degerlerin baskun oldugu
tilkelerde ise daha g¢ok canli vericiler kullanilmaktadir. Tiirkiye’de canli ve kadaverik
donorler kullanildigir igin birgok iilkeden teknik ve deneyim acisindan daha iyi
durumdadir (12). Cocuklarda karaciger nakli, transplantasyon cerrahisi uzman ekibi,
cocuk gastroenteroloji, hepatoloji ve beslenme uzmani, pediatrik enfeksiyon uzmant,
¢ocuk yogun bakim uzmani, anestezi uzmani, patolog, c¢ocuk psikiyatrisi uzmani,
radyolog, fizyoterapist, diyetisyen, eczaci, transplantasyon koordinatorii ve sosyal
hizmet uzmani gibi bir¢ok boliimiin multidisipliner yaklagimini gerektiren bir tedavi
yontemidir. Aym1 zamanda c¢ikabilecek her komplikasyonun degerlendirilebilecegi

cocuk saglig1 ve hastaliklarinin diger yan dallar1 da ekipte yer almalidir (13).

2.1.1. Cocuklarda Karaciger Nakli Endikasyonlari

Pediatri hastalarinda akut karaciger yetmezligi ve terminal donem karaciger
yetmezligi ¢ok sayida nedenle gelisebilir (Tablo 2.1). 2011-2013 tarihleri arasinda
Amerika Birlesik Devletleri Organ Tedarik ve Nakil Kurumu (United States Organ
Procurement and Transplantation (OPTN)) verilerine gore; %32 biliyer atrezi, %22
metabolik ve genetik durumlar, %11 akut karaciger yetmezligi, %9 siroz, %9 karaciger
timori, %4 immiin aracili karaciger ve biliyer hasarlanma, %13 diger nedenler ile nakil
yapilmistir (14). Pediatrik karaciger naklinin en sik nedeni kolestatik hepatobiliyer
hastaliklar ve metabolik hastaliklar olup, nakil endikasyonlarinin %90’indan fazlasini

olusturmaktadir (15).



Tablo 2.1. Cocuklarda karaciger nakil endikasyonlari

Kronik karaciger hastahklan Fulminant hepatit (Akut Karaciger
vetmezligi)
Kolestatik hastahklar Viral hepatitler
Biliyer atrezi Alkut hepatit A, B
Progresif familyal intrahepatik kolestaz flaca bagh
Alagille sendromu Asetaminofen intoksikasyonu
Konjenital hepatik fibrozis Anti-tiiberkiiloz/ anti-epileptik ilaclar
Metabolik karaciger hastahklan Toksik nedenler
Alfa-1 antitripsin eksikligi Mantar intoksikasyonu
Tirozinemi tip 1 Akut metabolik yetmezlikler
Wilson hastalig Yag asit oksidasyon defektleri
Kistik fibrozis Neonatal hemokromatozis
Glikojen depo hastaligi (tip 1 ve 4) Tirozinemi tip 1
Eronik hepatitler Wilson hastalig

Otoimmiin hepatit

Sklerozan kolanjit

Viral hepatitler (B ve C)
Fibropolikistik karaciger hastaliga

Kriptojenik siroz

Karaciger tiimorleri Dogumsal metabelik hastahklar
Hepatoselliiler karsinoma Crigler-Najjar sendromu tip 1
Biiyiik komplike benign tiimérler Familyal hiperkolestirolemi
Hemangioendotelioma Organik asidemiler
Rezeke edilemiyen malign tiimérler Ure siklus defekti
Hepatoblastom Primer oxalosis

Ekstrahepatik biliyer atrezi ¢ocuklarda karaciger nakillerinin %50’sini olusturur.
Diinyada ve Tiirkiye’de karsimiza ¢ikan en sik endikasyondur (16). Cocuklarm biiyiik
¢ogunlugu yenidogan doneminde semptomsuz olup, genellikle kiz ¢ocuklarinda daha sik
goriiliir. Semptomlar ¢ogunlukla ilk birka¢ haftada baglar ve 4-6 ay arasinda kolestatik
karaciger hastalig1 sirozla sonuglanir (17). Hastalik tedavi edilmezse yasam beklentisi
yaklasik iki yildir. Zamaninda yapilan Kasai operasyonu (hepatoportoenterostomi) bu hizlt
gidisi durdurabilir. Ekstrahepatik biliyer atrezili ¢ocuklarda postnatal {i¢ aydan once
yapilan Kasai operasyonunun, %60’a yakin hastaligin hizli seyrini azalttigi
gosterilmistir. Opere olan ¢ocuklarin yaklasik %10 unun nakil ihtiyact olmaksizin 10
yildan fazla yasamlarin1 devam ettirdikleri gosterilmistir. Kasai operasyonu olmamis
veya basarisiz Kasai operasyonu olmus hastalarda ilk bir yilda karaciger nakli yapilmasi

gereklidir (18). Tim biliyer atrezili olgularin yaklasik %30 unu olusturur ve hastalarin



diger bir %30’u ise alti yas civarinda karaciger nakli gereksinimi ortaya cikar.
Hastalarin %30’u nakilsiz adolesan ¢agina kadar ulasabilir ve sadece Kasai operasyonu
yapilan hastalarin %10’luk kisminda takip edildikleri 10 y1l boyunca siroz gelismeden

hayatlarina devam edebildikleri izlenmistir. (19).

Cocuklarda karaciger nakil endikasyonu olan diger kolestatik karaciger
hastaliklar1 konjenital hepatik fibrozis, ailesel progresif intrahepatik kolestaz (PFIC),
Alagille sendromu, neonatal hepatittir. PFIC’in 3 tipi bulunur ve otozomal resesif gegis
gosterir. PFIC 1, ATP8B1 gen mutasyonu nedeni ile olur, mikrovilliislar1 sistematik
olarak etkileyebilir. PFIC 2, ABCB11 gen mutasyonu sonucu olur. Tip 1 ve 2’de safra
tuzlarin ¢ikisii etkileyen genetik bir defekt vardir. Biriken safra tuzlari hepatositlere
zarar verir ve dev hiicre formasyonu olusturur. Bu durum hizli ilerleyen kolestatik siroz
gelismesine neden olur. PFIC 3, ABCB4 gen mutasyonu ile olur ve yiiksek GGT
diizeyleri esilk eder. PFIC Tip 3 de mevcut genetik defekte bagli olarak fosfolipit
transport bozuklugu goriiliir. Giderek olusan bu hasarin patofizyolojisinden safra
kanallarinda birikim gosteren safra asitleri sorumludur. Kolestatik siroz ve safra kanal

proliferasyonu, bu hastaliktaki karakteristik histopatolojik bulgudur (20, 21).

Alagille sendromunda dismorfik yiliz goriinimii (trianguler yiiz sekli, belirgin
genis alin, derin hipertolorik gozler ve sivri ¢ene), ksantomalar, kelebek vertebra,
konjenital kardiyak patolojiler, intrakraniyal vaskiiler malformasyonlar ve stigmatlari
olan sendromik safra kanal hipoplazisi goriiliir. Fenotipi etkileyen gen ekspresyonlari
olan bu sendrom otozomal dominant gegis gosterir ve %20-30’unda karaciger nakli
gerekli olabilir. Defekt JAG 1 geninden kaynaklanir, organ ve doku histolojisi

diferansiyasyonunu saglayan protein yapiminda bozukluga neden olur (22).

Cocuklarda goriilen karaciger transplantasyon nedenleri arasinda metabolik
hastaliklar ikinci sirayr almaktadir. Bu grubu; tirozinemi tip-1 hastalari, Wilson
hastaligi, Crigler Najjar, Kistik fibrozis hastalari, Glikojen depo hastaliklari, primer
hiperokzaliiri, ailesel hiperkolesterolemi, alfa 1 antitripsin eksikligi ve uzun siireli

parenteral beslenmeye sekonder gelisen karaciger hastaliklar1 olugturmaktadir (23).

Crigler najjar sendromu iki tip olarak gruplandirilir. Otozomal resesif gegis
gosteren Tip 1, ilk ii¢ giinde bulgu verir. Diger adi ailesel non-hemolitik indirekt
hiperbilirubinemi olan bu sendromda uridin difosfoglukoronozil transferaz (UGT)
aktivitesinin tam eksikligi vardir. Bu nedenle yenidogan doneminde siirekli fototerapi
ve kan degisimi ile medikal tedavi uygulanabilir ve kesin tani karaciger biyopsisi
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yapilarak konulur. Karaciger transplantasyonu hastaligin kesin tedavisi olup genellikle
bir yas civarinda nakil yapilmaktadir. Tip 2 ise UGT enziminin kismi eksikligi vardir ve

daha hafif seyreder (24, 25).

Wilson hastaligi, ATP7B geninde otozomal resesif gecis gosteren bakir
elementinin metabolizmasinda goriilen patoloji sonucunda KC, beyin dokusu, bdbrek
ve korneal tabakada bakir birikimiyle seyreden metabolik hastaliktir. Karaciger
dokusundaki birikime bagli olarak hepatit, akut gelisen karaciger yetmezligi ve siroz
gelisebilir. Wilson hastaliginda, gozde Kayser-Fleischer halkasinin olmasi, kantitatif
olarak belirlenen idrar, kan ve karaciger dokusundaki bakir miktarinin artmasi taniyi

destekler. Mortalitesi yiiksek olmasi nedeni ile erken teshis ve tedavi 6nemlidir (26).

Otoimmiin hepatit, karakteristik 6zellikleri arasinda yiiksek serum IgG diizeyi,
ANA (antiniikleer antikor), ASMA (anti-smooth muscle antbody), LKM (anti-liver-
kidney microsomal antibody) gibi otoantikorlarin pozitifligi olmasi ile tani konulur.
Tedavide ilk olarak prednizolon verilir. Medikal tedaviye yanitsiz terminal donem
karaciger yetmezligi gelisen veya ensafolapatinin eslik etigi akut karaciger yetmezligi

olan durumlarda karaciger nakli gerekebilir (14).

Karaciger nakil endikasyonlardan akut karaciger yetmezIligi l¢iincii sirayi
almaktadir. (fulminan hepatit). PALF (Pediatric Acute Liver Failure) calisma grubu
akut karaciger yetmezligini bilinen kronik karaciger hastaligi bulunmayan c¢ocukta
karaciger kaynakli, parenteral K vitaminine yanitsiz INR’nin klinik ensefalopati
varliginda 1,5-1,9 arasinda olmasi olarak tanimlamistir. Neden c¢ogu zaman tespit
edilemezken, fulminan hepatit nedenleri arasinda Tiirkiye’de siklikla hepatit A ve B,
Wilson hastaligi ve karacigere toksik madde alimi yer almaktadir (27). Bati iilkelerinde
ise en sik suisid amagl veya yanlighkla alinan ilaglar (ekstasi, asetaminofen ve

antiepileptik ilaglar) sorumlu tutulmaktadir (28).

Cocukluk cagi karaciger primer tiimorlerinde ise; kemoterapi ile diizelmeyen ya
da rezeksiyon yapilamayan hastalarda karaciger nakli uygulanabilmektedir. Maligniteler
arasinda Hepatoceliiler karsinoma ve hepatoblastoma kiigiik bir grubu olusturur.
Cocuklarda en sik karaciger nakli endikasyonu olusturan karaciger malignitesi
hepatoblastomdur. Karaciger nakli hepatoblastomal: hastalarda etkin kemoterapi ve
cerrahi eksizyona alternatif secenek olusturur, ancak hepatoseliiler karsinomali

hastalarin prognozu siklikla kotii seyreder (29).



2.1.2. Karaciger Nakil Kontrendikasyonlari

Cocuklarda karaciger nakli yapilmasi planlanan hastalarda HIV seropozitifligi,
multisistemik tutulum gdsteren metabolik hastaliklar; aktif, sistemik veya kontrolsiiz
enfeksiyon, madde ve ila¢ bagimliligi, geri doniisiimsiiz merkezi sinir sistemi iliskili
hasar bulgulari, Niemann-Pick Hastalig1 Tip C, siddetli ve medikal tedavi ile kontrol
altina alinamayan portopulmoner hipertansiyon, sistemik tutulum ile seyreden
mitokondriyal hastaliklar, diger sistemlerin diizeltilmesi mimkiin olmayan agir

seyreden konjenital anomalileri kesin kontrendikasyonlardir (30).

Primer karaciger tiimorlerinde ise; karacigerde iigten az ve 5 cm’den kiigiik
lezyonu olan, portal ven trombozu bulunmayan ve Kkaracigerde siirli hepatoseliiler
karsinom, karaciger dis1 yayilim gdstermeyen, kemoterapiye yanitli hepatoblastoma ve
karacigere sinirli Kkarsinoid dist noro-endokrin tiimorler, hemanjiyoendotelioma

disindaki biitiin maligniteler kontrendikasyon grubunu olusturmaktadir.

2.1.3. Karaciger Nakil Tipleri

Karaciger nakil yapilan hastalarda basarili sagkalim oranlarinin artmasi ile
standart tedavi protokolleri iginde yerini almigtir. Ulkemiz ve tiim diinyada siit
cocuklugu doneminde uygun kadaverik dondr bulma zorlugu Onemli bir sorun
olusturmaktadir. Bu soruna ¢oziim olarak tiim kadavra nakillerinde “full size’’, “split”,
“reduced size”, “living related transplantasyon’’ gibi gesitli yontemlerin gelismesine
sebep olmustur.(Tablo 2.2). “’Reduced size’’ teknigi ile karaciger dokusunun ekonomik

kullanilamamas1 nedeniyle giiniimiizde neredeyse tamamen birakilmis durumdadir (31).



Tablo 2.2. Cocuklarda kullanilan karaciger nakil tipleri

Kadaverik

Kadaverik “full-size” Kadavradan tiim karaciger nakli

“Split” Bir kadavra karacigerinin boliinerek ki
kigiye, sag ve/veya sol lopun erigkine, sol lop
ve/veya sol lateral segmentin cocuga ve/veya
bebege takilmasi

“Reduced size” Bir kadavramn aliciya gore kiigtiltiilerek
erigkine sag ve/veya sol lop, bebek ve
cocuklara sol lateral segment ve/veya sol
lopun  takilmast  wve  gert  kalanin
atilmasi-kullamlmamasi

Canh

Klasik Canli vericiden sag welveya sol lopun
erigkine, sol lop ve/veya sol lateral
segmentin cocuga ve/veya bebege
talalmas:

Monosegment Cok kiiciik (<5 kg) bebeklere sol lateral

segmentin 2 veya 3. sektdrlerinin takilmasi

Canli vericili nakil ilk kez olarak Japonya’da 1980 yilinin baglarinda biliyer
atrezi tanili bir c¢ocuga annesinden alinarak yapilmistir. Cocuklarda kadavra
bulunmasinin zor olmasi nedeni ile tiim diinya ve iilkemizde birgok karaciger nakil
merkezinde canli vericili nakil yaygin olarak kullanilmaktadir. Canli vericiden nakil ile
donor listesinde bekleme siireci kisalmis ve hastanin mevcut klinigi bozulmadan elektif
sartlarda operasyonun yapilabilmesi saglanmis bodylece hastanede yatig siireci
kisalmigtir. Kadavra ile yapilan nakiller ile karsilastirildiginda akut rejeksiyon goriilme
oranlarinda bir fark saptanmamistir. Genellikle verici karacigerinin segment 2 ve 3 ile
birlikte hepatik arter, portal ven ve suprahepatik ven sol dali klemplenerek aliciya
takilmaktadir (23, 32).

“Split’’ nakil ise, biiyiik karaciger nakil ekiplerince giderek daha sik tercih
edilmektedir. Bu durumda kadavra karaciger sag lob eriskinde (segment 1-4-8), sol lob
yada lateral segment (segment 2-3) gocukta kullanilir. Boylece tek organ iki farkli

kisiye uygulananabilir (32).

Karaciger transplantasyonunda; alict verici arasinda ABO kan grubu uyumu
aranir. Kadaverik dondrde kesin yas sinir1 olmamakla beraber siklikla 60 yas alti

vericiler tercih edilmektedir. Canli dondrde 18 yas ve tizeri vericiler kabul edilmektedir.



Operasyonda portal venin anastomoze etmek i¢in “end-to-end” yontemi kullanilir ve
verici hepatik arteri ile alic1 ortak hepatik arteri anastomoze edilir. Biliyer drenaj igin
yine siklikla  “end-to-end” yontemi kullanilirken, bazen de “Roux-en-Y

hepatikojejunostomi” yapilmaktadir (33).

2.1.4. Karaciger Nakli Sonras1 Komplikasyonlar

Greft disfonksiyonu; erken donemde gorilen ciddi bir komplikasyondur.
Vakalarin %2-5’inde goriliir. Artmig laktat diizeyleri, yliksek koagiilasyon faktor-2,
uzamis parsiyel tromboplastin zamani ve sedatif ajan almamasina ragmen hastanin
uyandirilamamasi gibi durumlarda greft disfonksiyonu diisiiniilerek retransplantasyon
acisindan degerlendirilmelidir. Greft disfonksiyonu; primer hiperakut rejeksiyona bagl
olarak veya sekonder olarak hipoksemiye bagli iskemi, hipotansiyon ve doku hasari

sonucu gelisebilir (34).

Cerrahi komplikasyon olarak; portal ven ve hepatik arter trombozu vaskiiler
kaynakli sik karsilagilan komplikasyonlardir ve ¢cocuklarda hepatik arter trombozu daha
stk goriiliir. Biliyer atrezi sebebiyle karaciger nakli uygulanan ¢ocuklarda portal ven
trombozu daha fazla goriiliir ve siklig1 %5-10 arasindadir. Nakil sonras1 donemde sik
karsilagilan komplikasyonlardan biri kanamadir ve hem erken hem ge¢ doénemde
gelisebilir. Cerrahi teknikle iliskili diger goriilen komplikasyonlar, safra kagaklar1 ve

safra kanali anastomoz darliklar1 ile beraber safra yollari komplikasyonlaridir (35, 36).

Enfeksiydz komplikasyonlar; nakil sonrasi almman immiinsiipresif ilaglar greft
reddini 6nlemek i¢in T lenfositler {izerinden etki ederek enfeksiyon igin uygun sartlar
olustururlar. Enfeksiyonlar morbidite ve mortalitenin sik goriilen nedenlerindendir.
Nakil sonrasi sik olarak bakteriyel kaynakli enfeksiyonlar (Gram negatif enterobakter,

enterokok suslar1 ya da stafilokoklar) izlenir (37).

Renal komplikasyonlar; nakil oncesi veya sonrasinda bobrek fonksiyonlarinda
bozulma sagkalimi1 ve ikincil hastaliklar1 etkileyen onemli bir faktordiir. Hastalarda
genellikle hepatorenal sendorm renal yetmezligin nedenidir ve nakil sonrasinda
genellikle diizelme beklenir. Renal fonksiyonlar glomertiler filtrasyon hiz1 ile
degerlendirilir. Karaciger fonksiyon bozuklugu; glomeriiler filtrasyon hizinda azalmaya,
BUN ve serum kreatinin degerlerinde artmaya neden olur. Operasyon 6ncesi dénemde
renal fonksiyonlarda yetmezlik, tiibiilopatiye neden olan hipotansiyon ataklari, renal

arterde konstriiksiyona yol agan medikal tedaviler (siklosporin, takrolimus gibi),



arteriyel hipertansiyon, tiibiilopatiye yol acan amfoterisin benzeri ilag kullanimi gibi

durumlar renal yetmezlige neden olabilir (38).

Karaciger; hematolojik, metabolik, endokrinolojik ve immiinolojik sistemler ile
yakin iligkisi sebebiyle son donem karaciger yetmezligi tablosunda iken iliskili
sistemlerin tamamina yakininda mortal seyreden patolojiler ortaya cikabilmektedir.
Kardiyovaskiiler sistem hastaliklar1, karaciger transplantasyon alicilar1 arasinda
mortaliteyi arttiran 6nemli risk farktorleri arasinda yer alir. Karaciger transplantasyonu
sonrast baslica kardiyovaskiiler risk faktorlerinden birisi de arteriyel hipertansiyondur
(1).

Immiinsiipresif tedavideki ilerlemeler ve dikkatli farmakolojik izleme, karaciger
nakli sonrast sagkalimi iyilestirmede olumlu bir etkiye yol agmistir. Karaciger nakli
hastalarinin daha uzun siire hayatta kalmasi, uzun siireli 5nemli morbidite ve mortalite
nedenlerinden kullanilan immiinsiipresif tedavi tibbi komplikasyonlarin gelisimini
ortaya ¢ikarmustir. Arteriyel hipertansiyon, diabetes mellitus, dislipidemi, obezite ve
bobrek hastaligi gibi metabolik komplikasyonlar ¢ocuk hastalarda transplantasyon
sonrast ge¢ yillarda artan bir dneme sahiptir. Immiinsiipresyon, gelisen yasam tarzlari,
onceden var olan bozukluklar ve genetik duyarlilik i¢in gerekli olan terapotik ilaglarin
kronik yan etkileri, karaciger transplantasyon hastalarinda kompleks etkilesim olusturur
ve sonug olarak ¢ocuklarda aterosklerotik kardiyovaskiiler hastalik i¢in nispeten yiiksek
bir risk profiline yol acar. Arteriyel hipertansiyon, pediatrik karaciger nakli sonrasi
yaygindir ve kardiyovaskiiler morbiditeyi ve mortaliteyi 6nemli Olgiide etkileyen
faktordiir. Bununla birlikte, hipertansiyon riskinin ve karaciger transplantsyonu olan

¢ocuklarda uzun siireli sagkalima katkisi net degildir (39, 40).

Hipertansiyon, pediatrik karaciger tranplantasyonu sonrasinda en ¢ok goriilen
kardiyovaskiiler komplikasyondur; bazi ¢alismalarda, %50'ye yaklagsan veya %50'yi
asan yayginliklar bildirilmistir (41). Transplantasyon sonrasi hipertansiyonun altinda
yatan nedenin sistemik vazokonstriksiyon oldugu diisiiniilmektedir, ancak spesifik
mekanizmalar hala ¢o6ziilmemistir. Renin-angiotensin sisteminin aktivasyonu sz
konusu olabilir, ancak artan plazma renin diizeyi ile hipertansiyon iligkisi agisindan az
diizeyde anlamli veri vardir. Steroitler, siklosprin ve takrolimus gibi kalsin6rin
inhibitorleri , renal mikrovaskiiler yataklar tizerindeki etkileri nedeniyle kardiyovaskiiler
hastalik ile iligkilidir. Hem siklosporin hem de takrolimus renal vazokonstriksiyon

ve nefrotoksisiteye neden olabilir, ancak siklosporinin hipertansiyon yapma olasiligi
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daha ytiksektir. Steroitler ayrica karaciger transplantasyon hastalarinda hipertansiyon ile

de iliskilidir ¢iinkii vazokonstriksiyona neden olabilmektedir (42).

2.1.5. Nakil Sonrasi immunsiipresif Tedavi

Karaciger nakil alicilarinda nakil edilen karacigerin greft reddi onlenmesi
agisindan immunsiipresif tedavi verilmesi gerekir. Immiinolojik yanit baslica T
lenfositler tarafindan diizenlenmesi nedeniyle tedavide temel amag¢ T hiicre yanitini
onlemektir. Giliniimiizde nakil sonrasi kullanilan temel immunsiipresif ilaglar (Tablo

2.3); kortikosteroitler ve kalsinorin inhibitorleridir (43).

Nakil sonrasi steroit tedavisi immunsiipresyonun temel tedavisidir. Etki intraselliiler
reseptorler diizeyinde etkilesimle saglamr. immunsiipresyon mekanizmalar1; T hiicre ve B
hiicre proliferasyon inhibisyonu, T hiicrelerden sitokin salinim inhibisyonu, B hiicrelerden
antikor tiretim inhibisyonu, nétrofil ve makrofajlarin migrasyon inhibisyonu yapmaktadir.
Istenmeyen yan etkiler nedeniyle nakil sonrasi kisa donem kullanilmaktadir. Fakat
primer hastalik, otoiimmin hepatit, primer sklerozan kolanjit ve primer biliyer siroz
hastaliklarindan birisi ise daha uzun siire kullanmak gerekebilir. Kortikosteroitlerin
uzun siireli kullanimi ile bakteriyel, viral ve fungal infeksiyonlarin insidans1 artmakta ve
cushing sendromu, glukoz intoleransi, osteopeni, arteriyel hipertansiyon, biiyiime-

gelisme geriligi ve metabolik yan etkilere neden olabilmektedir (23, 33, 43).

Kalsinorin inhibitorleri (takrolimus ve siklosporin); T hiicre diizeyinde yanitin
baskilanmas1 saglayarak ve immiinofilin adli hiicre i¢i proteinine baglanarak,
kalsinorinin fosfataz aktivitesini baskilar. Takrolimus ve siklosporin ilaglarinin ikisi de
nefrotoksisite, norotoksisite ve arteriyal hipertansiyon gibi benzer yan etkiler
yapabilmektedir. Siklosporinde go6zlenen kozmetik yan etkiler, hiperlipidemi ve
kardiyovaskiiler yan etkiler takrolimusa gore daha az gozlenmektedir. Kalsindrin
inhibitorlerin  gastrointestinal sistemden emilir, KC dokusu ve ince bagirsak
mukozasinda bulunan sitokrom p4503A enzim sistemiyle metabolize olurlar (43).
Takrolimusun tedavide kullanimi birgok c¢alismada rejeksiyon ve steroite direngli
rejeksiyon sikliginda siklosporine gore daha fazla azalma yaptigi gosterilmis. Fakat
nakil sonrasi sagkalim ve greft omrii iizerinde iki ajan arasinda fark gosterilememistir

(44).

Transplantasyon sonrasi kullanilan imminsiipresif diger ilaglar sirolimus,

mikofenolat mofetil ve IL- 2 reseptdr antikorlaridir. Mikofenolat mofetil, mikofenolik
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asidin ester prodrug formudur. T ve B hiicre diizeyinde proliferasyon baskilayici etki
gosteren mikofenolat mofetilin aktif trtinii mikofenolik asid, inozin monofosfat
dehidrogenazin segici ve geri doniistimlii inhibitoriidiir. Yan etki olarak kemik iliginde
proliferasyonu baskilayarak sitopeniye neden olabilir. Mikofenolat mofetil hem kronik
hemde refrakter rejeksiyonda ve siddetli kalsindrin inhibitor toksitesi olan hastalarda
basarili sonuglar vermektedir (45). Sirolimus; hem kronik rejeksiyon hem de kalsinorin
inhibitorii  toksisitesi oldugu durumlarinda kullanilabilinir. Doza baglh olarak
trombositopeni, 16kopeni, hipertansiyon ve hiperlidemi gibi yan etkileri olabilir. Malign
etiyolojiye bagli olarak Kkaraciger transplantasyonu uygulanan hastalarda diger
immiinsiipresif ajanlara kiyasla daha yiliksek diizeyde sagkalim sagladigi izlenmistir
(46). Akut rejeksiyona T hiicrelerinden salinan IL- 2’nin rol aldig1 diisiiniilmektedir. Bu
sebeple IL-2 reseptor antikorlari immiinsiipresif olarak kullanilabilmektedir. Uzun
donem Kkortikosteroit tedavi alan hastalar ile kiyaslandiginda diabetes mellitus, akut
rezeksiyon ve CMV antijenemisini énemli 6lgtide azalttigi bulunmustur (47).

Tablo 2.3. Karaciger naklinde kullanilan immiinsiipresif ilaglar

Tlac Mekanizma Yan etki
Siklosporin T hiicrelerinden sitokin salinimim Nefrotoksisite, hiperglisemi,
engeller. hiperlipidemi, hirsutizm
Tacrolimus T hiicrelerinden sitokin salinumini Nefrotoksisite, hipertansiyon, bas
engeller. (10-100 kat daha giiclii) agrisi, nébet
Glikokortikoitler Sitokin tiretimini ve kemotaksisini Hiperglisemi, hipertansiyon,
engeller. stria, cushingoid gériintim,
osteopeni
Mikofenolat Purin Sentezini engeller Ishal
Meofetil
Sirolimnus Sitokinlere T hiicre cevabum engeller.  Nefrotoksisite, hipertansiyon,
hiperlipidemi, trombositopeni,
l6kopeni
Basiliksimab [L-2 reseptor antikoru® Alerjik reaksiyon, tremor, kanli

digkilama, bas agrisi

#IL-2: Interlokin 2

2.1.6. Karaciger Nakli Sonras1 Hipertansiyon

Kan basinct karaciger transplantasyonundan birka¢ hafta sonra 40-50 mmHg
artabilir (48). Karaciger nakli sonrasi hastalarda kan basinci yiikselmesine neden olan

faktorlerden biri, kesin nedeni heniliz kesin olarak tanimlanmamis olan sistemik
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vazokonstriksiyondur. Giiglii  bir vazokonstriktér olan endotelin-1’in karaciger

transplantasyonundan sonraki birkag giin iginde artig1 gosterilmistir (49).

Karaciger naklinden sonra kardiyak debi azaldik¢a sistemik vaskiiler direng
genellikle haftalar ile aylar arasinda artmaya baslar (50). Sistemik vaskiiler direngteki
bu artig, siklospoarin ve takrolimus gibi kalsindrin inhibitorlerinin kullanimi ile
gliclendirilir. Kalsinoriin inhibitorleri, endotelin ve tromboksan gibi vazokonstriktirf
ajanlarin salintmint artirir ve nitrik oksit ve prostasiklin gibi giiclii vazodilator
faktorlerin ekspresyonunu azaltir (51). Ayrica, kalsindrin inhibitorleri sodyumun ve
hipertansiyonun siddetini artiran suyun tutulmasina neden olabilir (52, 53). Ek olarak,
karaciger nakli sonrasi Kkortikosteroit tedavisi, sodyum ve suyun tutulmasina neden
olarak ve nitrik oksit sistemini baskilayarak hipertansiyonun gelismesine katkida

bulunur (54).

Immiinsiipresan ilag tedavisinin bir baska potansiyel etkisi ve bir karaciger nakli
alicisinda hipertansif son organ hasarinin gelismesine 6nemli bir katki, normal gece kan
basinct diisiisiinlin  kaybidir. Gece kan basincinda azalma, hipertansiyona bagh
kardiyovaskiiler yiikiin azimsanmasina neden olabilir (55). Gece kan basinci diisiigiiniin
kayb1 mekanizmasi tam olarak bilinmemektedir ancak muhtemelen birka¢ karmasik
hemodinamik, adrenerjik ve hormonal mekanizma i¢cermektedir (56, 57). Sirkadiyen kan
basinct paternleri 1-2 yil sonra hastalarin yaklasik %50" sinde normale dénme
egilimindedir (58, 59).

2.2. Kan Basmcinin Tanimi

Kan basinci (KB); kanin vaskiiler duvardaki birim alana uyguladigi kuvvet ile
tamimlanmaktadir. KB 6l¢iimii i¢in civali manometreler kullanildigindan birim olarak
milimetre civa (mmHg) kullanilmaktadir. Kardiyak output ve periferik vaskiiler yatak
direnciyle dogru orantihidir. KB vaskiiler ¢aptan (vazokonstriiksiyon/vazodilatasyon) ve

dolagim sistemine pompalanan kan hacminden etkilenebilmektedir (60).
2.3. Kan Basincim Etkileyen Faktorler

e Yas

Cocuklarda kan basinci degerleri biiylime ve gelisme ile 6zellikle de SKB yilda
1-2 mmHg artar, DKB’ndaki artis ise daha diisiiktiir. Kan basinc1 1-13 yaglarinda viicut
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boyutlarindaki artigtan dolay1 lineer bir artis gosterir ve eriskin yas grubuna kiyasla

daha diisiik arteriyel kan basinci degerleri goriiliir (61, 62).

e Cinsiyet

Cinsiyete 0Ozgii Ozellikle adelosan cagdaki farkliliklardan dolay1 erkeklerde
kizlara kiyasla daha yiiksek ortalama arteriyel kan basinci goriilmektedir (62, 63).

e Obezite

Obezite arteriyel hipertansiyon nedenleri arasinda degistirilebilir unsurlardandir
(64). Bazi calismalarda obez hastalarin kilo vermesi ile kan basinct yiiksekliginde
azalma saptanmustir (65, 66). Viicut agirliginin yaninda boy uzunlugunun da kan
basincinin bir belirleyicisi oldugu diistiniilmektedir. Obezite ve yiiksek kan basinci
iliskisi; kan hacmii kardiyak outputun artmasi, diyetle fazla kalori alimi, fazla tuz

tilketimi ve yiiksek kortizol seviyesi ile agiklanabilecek mekanizmalardir (67).

e Irk

Cocukluk caginda irksal farkliliklara bakildiginda ayn1 yas ve cinsiyette sinifinda
hipertansiyon goriilme hizi Afrika asilli Amerikali’larda beyaz irka kiyasla daha sik
goriilmektedir (68, 69).

o Fiziksel Aktivite

Egzersizin; kilo kaybi, sempatik tonusta azalma, aglik insiilin diizeyinde azalma,
baroreseptor cevabinda degisiklik, sistemik vaskiiler direncinde azalma, endorfin

diizeyini artma gibi etkileri ile kan basinci kontroliinde etkili oldugu saptanmistir (70).

Fiziksel aktivite azliginin g¢ocukluk ¢aginda yapilan birgok c¢alismada kan
basinci, VKI ve serum lipit seviyeleri etkileyerek kardiyo vaskiiler hastalik agisindan

risk faktori olugturdugu gosterilmistir (71).

¢ Genetik Faktorler

Genetik faktorlerin ¢ocukluk ¢aginda kan basinci degerleri tizerinde etkilidir.
Arteriyel kan basinci yiiksekligi bazi etnik kokenlerde daha fazla goriilmesi, ortak
yagsam alani ve ayni gen havuzunun sonucuna bagli olabilecegi diisiiniilmektedir (72).
Kan basincint belirleyen ¢ok sayida gen vardir ancak kesin genetik mekanizmalari

belirlemek ¢ok zordur. Bu nedenle ¢coklu gen bozukluklar1 degerlendirilmelidir (73).

14



e Sodyum

Cocukluk caginda diisiik sodyum igerikli beslenmenin, ileri yaslarda primer
hipertansiyon riskini azaltacagi diistiniilmektedir (74). Diyete sodyum alimu ile arteriyel
kan basinci arasindaki iliski net olarak belirlenememekle birlikte yapilan bir¢ok
epidemiyolojik ¢alismada, ¢ok tuz tiiketen toplumlarda kan basinci degerlerinin anlamli

diizeyde arttirdigi gorilmiistiir (75).

e Kalsiyum

Kalsiyum seviyesinde artisa bagl olarak diiz kas tonusu ve vaskiiler yatak
direncinde artis oldugu diisiiniilmektedir. Besinsel kalsiyum tiiketimi ile arteriyel kan

basinci diizeyleri arasinda ters oranti vardir (76, 77).

e Potasyum

Potasyum, natriiirezisi uyarip renin iiretim ve salinimini baskilayarak arteriyel
kan basincinda aktif rol alir. Cocukluk ¢aginda potasyum aliminin kan basinct ile ters

iliski oldugu disiintilmektedir (76).

e Yaglar

Giinlik toplam besinsel yag tiikekimindeki artis ile arteriyel hipertansiyon
goriilme orani artmistir. Doymus yag oraninin yiiksek olmasi ile kan basinci degerleri

arasinda bir iliskili oldugu gosterilmistir (74).

e Nefron Sayisi

Nefron sayisinin az olmasinin, diisik dogum agirlikli prematiirlerde arteriyel

hipertansiyon ve kardiyovaskiiler hastalik gelisim riskinin arttigi goriilmistiir (78).

2.4. Kan Basma Olciim Yontemi ve Teknikleri

Cocukluk donemi hipertansiyon teshisi ve yonetimi i¢in 40 yila yakin siiredir
rehberler mevcuttur (79). Bu rehberlerdeki onerilere gore; arteriyel kan basing degerini
dogru elde etmek igin kullanilacak ekipmanlarin tiiri, personel egitimi ve Ol¢limiin
yapildig1r ortam uygunlugu ile kan basincini etkileyebilecek faktorleri degerlendirmek

gerekir (80).

National Heart, Lung and Blood Institute (NHLBI) ve American Heart

Association (AHA) nin onerisi hipertansiyonun erken teshisi i¢in yasam boyu tarama
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programlar1 yapilmasidir. 3 ile 18 yas grubunda yilda en az bir kez tansiyon olgiimii
yapilmasi 6nerilmektedir (81). U¢ yasindan kiiciik cocuklarda; tekrarlayan iiriner sistem
enfeksiyonu, hematuri, proteinuri, prematiire 6ykii, ailede renal hastalik bulunmasi,
tirogenital patolejiler, konjenital kalp hastaliklari, doku ve organ nakilleri, intrakranial
basing artisina yol agan durumlar ve arteriyel hipertansiyon ile baglantili olan kanser ve
diger hastaliklar eslik ediyor ise her poliklinik kontroliinde mutlaka tansiyon olgiimii

goriilmesi onerilir (82).

Kan basinci dlgiinde dogru degerler elde etmek icin uygun manson se¢mek
onemlidir (Tablo 2.4). Uygun olmayan manson kullanilarak yapilan 6l¢iimlerde kan
basinct oldugundan daha yiiksek veya daha diistik ¢ikabilir (83). Kol ¢evresi; akromion
ile olekranon aras1 mesafe baz alinarak orta noktasinin ¢evresi ol¢iiliir. Mangon sisen
kisim genisligi ile iist kol ¢evre orani en az %40 olmali, uzunlugu ise %80-100’{
arasinda olmalidir. Mangon genislik/uzunluk oranlar1 ' ve tizeri olmalidir (Sekil 2.1,
Sekil 2.2) (82, 84, 85).

Tablo 2.4. Yasa uygun manson (kaf) boyutlari

Kol cevresi (cm) Manson Manson
genisligi (cm) uzunlugu (cm)

Yenidogan 10 4 8
Infant 6-15 5 15
Cocuk 15-21 8 21
Adolesan 22-26 10 24
Eriskin 27-34 13 30
Biiyiik eriskin 35-44 16 38
Alt ekstremite 45-52 20 42
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A Alromiondan uzanan i1garetleme noktas:.

B. Ust kol uzunlugu icin dogru bant verlestirme.
C. Ust kol uzunlugu icin vanlis bant yerlestirme.
D. Ust kol orta nokta uzunlugu isaretleme.

Sekil 2.1. Uygun kan basinc1 mason boyutunun belirlenmesi

Manson boyu
Kol gevresinin % 80-100'0

Manson eni
Kol gevresinin
% 40"

(Mangonun uzunlugu kol ¢evresinin %80-100’{ kadar, manson genisligi iist kol ¢evre oranin en az %40

olmalr).

Sekil 2.2. Mansonun Olciileri
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2.4.1. Kan Basmei1 Ol¢iim Sirasinda Dikkat Edilmesi Gereken Durumlar

1.

2.

10.

11.

12.

Kan basinci 6l¢iimii yapilmadan 6nce ilag ve yiyecek verilmemelidir.

Kan basinci sakin bir ortamda hasta 3-5 dk. dinlendikten sonra oturur

pozisyondayken olgiilmelidir.

Sirt ve ayaklar desteklenmis pozisyonda oturarak 6l¢iim yapilmalidir.
Bebeklerde kan basinci 6l¢timii yatar pozisyonda yapilmalidir.

Kalp atis hiz1 normal veya sabit oldugunda 6l¢iim yapilmalidir.

Hastaya uygun genislik ve wuzunlukta mangon kullanilarak o6l¢iim

yapilmalidir.

Belli bir standart elde edilebilmesi i¢in sag kol tercih edilir ve o6l¢giim

yapilirken kol kalp seviyesinde tutulur (86).
Sfingomanometre kalp seviyesi diizeyine tutulmasi gerekmez (87).

Manson, beklenen sistolik kan basinci degeri igin 20-30 mmHg kadar
sisirilir. Sonrasinda kalp atis1 steteskop ile dinlenerek her atimda 2-3 mmHg
kadar yavas sekilde indirilir. Manson indirilken oskiiltayonda duyulan ilk ses
sistolik kan basmcini verir (Korotkoff faz 1). Daha sonra, seste azalma
(Korotkoff faz 1V) olur ve giderek sesin kaybolmasi ile DKB belirlenir
(Korotkoff faz V) (88).

Kan basing 6l¢timii her seferinde en az 2 kez yapilmali ve dlgtimler arasi 1-2
dakika olmalidir. iki deger arasi fark 5 mmHg'den fazla ise olgiimleri
tekrarlamak gerekir. Sabit son iki 6l¢iimiin ortalamasi alinarak kan basinci

degeri bulunmalidir (89).

En az ¢ farkli poliklinik basvurusunda elde edilen 6l¢iimler cinsiyete, yasa
ve boya gore standartize degerlere bakilarak >95 persantil olmadik¢a

hipertansiyon tanis1 konulmamalidir (90).

Obez ¢ocuklarda kol ¢evresinde genisleme oldugundan dolay1 kan basinci

6l¢limii i¢in daha biiyiik manson kullanilmasi gerekebilir (84).
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2.4.2. Ambulatuvar Kan Basinc1 Monitorizasyonu (ABPM)

Cocukluk ¢aginda yiikselmis kan basincinin ilerideki yasam donemlerinde hedef
organ hasari iligkili oldugunu diisiindiiren veriler mevcuttur (91, 92). Cocukluk ¢agi
hipertansiyonunun etkileri degerlendirildiginde, kan basincinin dogru oOlgiilmesi
onemlidir. Klinikte dlgiilen ofis kan basinci; oskiiltasyon veya otomatik cihaz ile yanlis
degerlerin elde edilmesi gibi sorunlar olusabilir (93). Bundan dolay1 ¢ocuklarda
hipertansiyon tan1 ve takip siirecinde ABPM yo6ntemi kan basinct degerlendirilmesinde

kullanilmaya baglanilmigtir (Sekil 2.3) (91).

e e

Al

Selik 2.3. Hastalara kullandigimiz ABPM cihazi

Cocuklarda ABPM o6l¢limiinde; 24 saat kan basincini kaydeden, tasinabilir,
kemere takilabilen kiigiik ossilometrik, otomatik cihaz kullanilir. Degerlendirmede
cocuklarda standart bir protokol ve her cihaz iireticisine 6zgii algoritmalar kullanilir
(94). Bu nedenle ABPM i¢in normalize edilmis verilerin gelistirilmesi zor olmustur
(95). AHA 2014 Bilimsel Bildirimi’nde gocuk ve ergenlerdeki ABPM hakkinda 6nemli
kilit noktalar1 belirtilmistir; (91)

1. Cihaz1 egitimli personel takmali ve kayit esnasinda medikasyon, uyaniklik-
uyku ve yapilan aktiviteler dogru kaydedilmelidir. Hasta ve ailenin uyumunu

artirmak i¢in ekipman hakkinda dogru bilgilendirilme yapilmalidir.
2. Hastalara ABPM cihazini 1slatmamalari sdylenmelidir.
3. Hastalara uygun boyutta bir manson kullanilmalidir.

4. ABPM mansonu baskin olmayan kolun iizerine yerlestirilmelidir. Kollar
arasinda O6nemi bir kan basinci farki varsa yiiksek kan basinci olan kola

takilmalidir.
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ABPM cihazin1 kurduktan sonra, ambulatuvar kan basinci ii¢ kez o6lgiilmeli
ve edinilen degerlerin ortalamasi ofis kan basinct degeri ile
karsilastirilmalidir. Eger Olgiimler arasinda 5 mmHg’dan daha ¢ok fark
Olcililmiis ise teknik ile iliskili olabilecek basamaklar kontrol edilmeli ve cihaz

kalibre edilmelidir.

Hastalarin kan basinci ol¢timiinde efor iliskili hatalar1 onlemek i¢in 6l¢iim

sirasinda kol sabit tutulmalidir.

ABPM c¢alismasinin yeterli ve yorumlanabilir olmasi igin kayit edilen 6l¢iim
sitkliginin saatte bir ve {lizeri olmast gerekir. Uyku ve uyaniklik
donemlerindeki Ol¢timlerin dogru degerlendirebilmesi i¢in uyanikken her 15

ile 20 dakika aralarla ve uyurken ise 20 ile 30 dakika aralarla dl¢tim yapilir.

ABPM cihazinin Slgiimlerinin 24 saatlik degerlendirmesinde en az 40-50
okuma ve kayit edilen dlgtimlerin %65 ve tizerinin dogru olgiilmiis olmasi

gerekir.

ABPM cihazinda 6l¢iilen degerlerin, sistolik kan basinci degerleri 60-220 mm
Hg, diyastolik kan basmci degerleri 35-120 mm Hg, nabiz 40-180

atim/dakika, ortalama nabiz basinc1 40-120 mm Hg araliinda olmasi gerekir.

Hastalarin oOlgiilen kan basinci degerleri yorumlayabilmek i¢in standartize

edilmis ¢ocuk ambulatuvar kan basincit degerleri kullanilmalidir (89).

American Heart Association 2014 ABPM ile yasa, cinsiyete ve boya gore

persantil egrileri (erkek/kiz gocuklar i¢in) ek 3 ve 4’te tez sonunda verilmistir (119).

2.4.2.1. Ambulatuvar Kan Basinc1 Monitorizasyonu Endikasyonlari

1.

Evre 1 hipertansiyonu olan ¢ocuk hastalarda ofis kan Dbasinci

Olgtimlerinde yiikseklik bir yildan uzun siiredir devam eden olgularda tani1 amaciyla

ABPM takilmalidir.

2.

3.

Beyaz onliik hipertansiyon tespiti i¢in gereklidir.
Maskeli hipertansiyonun tespiti i¢in gereklidir.

Renal hastaliklar, diyabet, obezite, solid organ transplantasyonu ve genetik

sendromu olan olgularda hipertansiyon tespiti i¢in gereklidir.
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5. Hipertansiyonda uygulan medikal tedavinin etkinligini degerlendirmek igin

gereklidir.

6. Primer ve sekonder hipertansiyon ayirict tanisinda ve ilerleyen yaslarda
ortaya ¢ikan kardiyovaskiiler hastalik ve hedef organ hasarin1 degerlendirmek

icin gereklidir (91).

2.4.2.2. Beyaz Onliik Hipertansiyon

Ofis kan basmci Olgiimlerinde yiiksek bulunan degerlerin ev stardartlarinda
dl¢iimlerinde veya ABPM' de normal olarak saptanmasi olarak tanimlanir (96). Ugiincii
basamak saglik merkezlerinde yapilan baz1 gozlemsel ¢alismalarda, yiiksek kan basinci

degerlendirmesinde olgularin %13-46'sinda beyaz onliik hipertansiyonu bildirmistir (97,

98).

Beyaz oOnliikk hipertansiyonu olan hastalara takilan ABPM ile hipertansiyon
saptanmistir. Bu durum olgularda daha fazla test yapma gerekliligi ortadan kaldirdigi ve
daha uygun maliyetli oldugu gorilmistir (97). Baz1 c¢alismalar beyaz onliikk
hipertansiyonu olan ¢ocukluk ¢agi olgularinda sol ventrikiil kitle indeksini (LVMI)

arttirdig1 goriilmistiir (99).

Elde edilen verilere bakildiginda, beyaz 6nliik hipertansiyon saptanan ¢ocukluk
cag1 olgularinda ABPM metodu ile 6l¢iim yapilmasinin daha etkili bir teknik oldugu

goriilmiistiir (9).

2.4.2.3. Maskelenmis Hipertansiyon

Ofis kan basimci Olgiimlerinde elde edilen kan basing degerleri normal smir
araliginda iken, ABPM ol¢iimlerinde veya evdeki 6lgiimlerinde kan basincinin yiiksek
saptanmasit maskeli hipertansiyon olarak tanimlanir (96). ABPM, hipertansiyon riski

olan ¢ocuk ve ergenlerde maskelenmis hipertansiyonu tespit edebilmektedir (100, 101).

ispanya'da 6-18 yaslar1 arasinda 592 ¢ocukta yapilan bir ¢alismada, %7,6’1inda
maskelenmis hipertansiyon saptanmis ve bu gocuklarin obez olma olasilig1 yiiksek,
ailede hipertansiyon Oykiisii pozitif ve daha yiiksek LVMI riski tespit edilmistir.
Maskelenmis hipertansiyon adolasanlarda, kardiovaskiiler hastaliklar agisindan risk
faktorii sayilan artmis sol ventrikiil kitle indeksi ve obezite iliskili oldugu
distintilmektedir (101, 102). Wang ve arkadaslarinin, Cin’de yaptiklar1 ¢alismalarinda

maskelenmis hipertansiyon goriilmesi yas ve VKI ile paralel artis gosterirken, kizlarda
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daha az goriilmekteydi (103). Verberk ve arkadaslari, literatiir taramasi ile yaptiklar
caligmalarinda maskelenmis hipertansiyon sikligi ortalama %16.8, cocuklarda %7 ve
yetiskinlerde %19 oldugu gorilmistir (104). Arjantin’de 110 olguda yapilan bir
calismada maskelenmis hipertansiyon siklig1 %9,1 olarak saptanmistir (105).

2.4.2.4. Ambulatuvar Hipertansiyonda Dipping ve Non-dipping

ABPM ile yapilan calismalarda; gece Ol¢limlerinde kan basinci diisme orani
kisiler arasinda farklilik gdsterir. Bu diislis olgularin bilyiik bir kisminda %10 ile 20
arasinda degiskenlik gosterir (106, 107). ABPM c¢alismalarinda, kan basinci giiniin geg
saatlerinde ve uykuda giindiiz seviyelerine kiyasla %10-20 altina diismesi ‘dipping’
olarak adlandirilir (101, 108). Sistolik kan basincinda gece olglimlerinde %10'dan az
diisiis izlenmesi ‘non-dipping’ olarak tanimlanir. Hastalarda non-dipping hipertansiyon
saptanmasinin hedef organ hasari ile baglantili oldugu goriilmistiir (109). Cocuklarda
non-dipping durumu obezite, solid organ transplantasyonu, bdbrek patolojileri ve
instilin bagimli DM gibi hastaliklara bagli sekonder hipertansiyon ile iligkili
bulunmustur (10, 110). Non-dipping hipertansiyon olan vakalarda sekonder
hipertansiyonun dislanmas1 gerekir (83). ABPM kullanarak yapilan bir calismada
hipertansiyon saptanan ¢ocukluk c¢agi olgularin %64'tinde, beyaz onliik hipertansiyonu
saptanan ¢ocukluk ¢ag1 olgularin %74'tinde ve tansiyon normal sinirlarda olan
cocuklarin %85'inde Olgiilen degerlerin ‘dipping’ yaptigi gorilmiistir (111). ABPM
Olciimii yapilarak degerlendirilen yaklasik 500 cocuk ile yapilan bir baska ¢alismada,
obez cocuklarin zayif ¢ocuklara gore daha az ‘dipping’ yaptigi gorilmistir (112).
Macumber ve arkadaslar1 tarafindan yapilan, obezitenin eslik ettigi 247 ¢ocuk olgulu
caligmada obez grupta yer alan olgularda non-dipping vaziyetin daha sik oldugu
saptanmustir (83). Ulkemizde Oktem ve arkadaslarinin yapmis oldugu calismada non-

dipping durumunu obez olgularda daha yiiksek saptanmistir (113).

Tedavi edilmemis primer hipertansiyonu olan c¢ocuklar, tedavi edilmemis
sekonder hipertansiyonu olanlara gore, gece kan basinci yiiksekligi ve non-dipping’in,
daha az oldugu bildirilmistir (114, 115). Bu bulgular ABPM'nin primer ve sekonder
hipertansiyonun ayirict tanisinda yardimci olacagini diisiindiirmiis ve bu verileri
dogrulamak i¢in daha fazla sayida ¢alisma yapmak gerektigi vurgulanmistir. ABPM
sekonder hipertansiyonu olan hastalar1 giivenilir diizeyde tanimlayabilir ise, ¢ocukluk

¢ag1 hipertansiyonunun degerlendirilmesinde etkin bir yontem olabilir (100).
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Kan basinct yiikii ile g¢ocuklarda hedef organ hasari ve kardiyovaskiiler
hastaliklarla yakin iligkili go6riilmiistir (116). Hipertansif ¢ocuklarda gece
Olgtimlerindeki SKB yiikii ile LV hipertrofisi arasinda giiglii bir iliski bulunmustur
(117). Olgiilen 95 persantil {izeri kan basinc1 degerlerinin yiizdesi kan basmc1 yiikii
olarak tanimlanir; %25 tizerindeki degerler hipertansiyonu destekler ve kan basinci
yiikii %50 ve tlizerinde olmasi hedef organ hasarimi yansitmaktadir (118). Kan basinci
yiikii ile gilinliik ortalama kan basinct normal olan hastalarda hedef organ hasarina neden

olabilecek kan basinci artiglarr belirlenebilmektedir (119, 120).

2.5. Hipertansiyon

Cocuklarda ve ergenlerde kan basinci anormalliklerinin erken taninmasi ve
miidahalesi ¢gok onemlidir. Hipertansiyon, miyokard enfarktiisii, inme, renal yetmezlik,
kardiyovaskiiler hastaliklar (KVH), yasam kalitesinde diisme, hedef organ hasar1 gibi
yasamin ilerleyen donemlerinde kardiyovaskiiler morbidite ve mortaliteyi azaltabilecek
olmasi bakimindan biitiin olarak degerlendirilmelidir (121, 122). Yiiksek tansiyona
sahip cocuklarda ve genc eriskinlerde yapilan otopsi bazli ¢alismalarda kan basinci ile
aterosklerozis arasinda ilsiki saptanmistir. 2014 yilindan itibaren Amerika Pediatri
Akademesi (AAP) ve klinik uygulamalar klavuzu (CPG) gelistirme projesi tarafindan

cocukluk ¢ag1 hipertansiyonuna yaklagim yiiriitiillmeye baslandi (80, 123).

Hipertansiyon, uygun ara¢ ve geregler kullanilarak dogru yontem ile en az iig
farkli zamanda sistolik ve diyastolik (SKB ve DKB) kan basinci 6l¢iimii yapilarak elde
edilen ortalama degerler cinsiyete, yasa ve boya gore standartize edilen persantil
tablolar1 kullanilarak 95. persantil degerinin {izerinde olmasi olarak tanimlanir (124).
2017°de AAP CPG tarafindan normal kilolu ¢ocuklarin verileri kullanilarak tansiyon
siiflama tablolarinda diizenleme yapildi ve kan basing degerleri iki farkli yas gurubuna

gore smiflandirildi (82) (Tablo 2.5).
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Tablo 2.5. APP CPG tarafindan yapilan yeni kan basinci degerleri

1-13 yas aras1 ¢oculdar icin tansiyon

tamimlamasi

Normal Kan Basina

Sistolik kan basine: (SKB) ve diyastolik kan basine:
(DKB) <90persenti

Yiiksek Kan Basmcei

SKB ve/veya DKB =90 ve <95persantil

veya kan basmncer 120/80 mmHg ile 95 persantil
arasinda (<95 persantil)(hangisi diisiikse)

(Hastanin kan basiner >120/80 mmHg ve bu deger
hasta i¢in <90 persantilde olsa yiiksek kan basme1
olarak simiflandirilir)

Evre 1 Hipertansivon

SKB ve/veya DKB 95.persantil ile 95persantil+12
mmHg arasinda

(95persantil+12 mmHg > SKB velveya DKB
>05persantil) veya kan basmct 130/80 ile 139/89
mmHg arasinda (hangisi diigtikse)

Evre 2 Hipertansivon

SKB ve/veya DKB =95Persantil+12 mmHg veya
=140/90 mmHg (hangisi diisiikse) 6

=13 yas cocuklar icin tansiyon
tanimlamasi

Normal Kan Basmma

Kan Basiner <120/80 mmHg

Yiiksek Kan Basma SKB 120 ile 129 mmHg arasinda ve DKB<80
mmHg

Evre 1 Hipertansiyon Kan Basimnet 130/80 1le 139/89 mmHg arasinda

Evre 2 Hipertansiyon Kan Basime1 =140/90 mmHg

Amerika pediatri akademisi klinik uygulama klavuzuna goreofis kan basinci

persantil egrileri (kiz/erkekler igin) Ek1 ve 2 de tez sonunda verilmistir (82).

2.5.1. Hipertansiyon Prevalansi

Cocukluk c¢aginda hipertansiyon prevalansinda; obezite, yiliksek kalorili
beslenme, trans yag igerigi ve tuz igerigi yiliksek besinlerin ¢ok tiiketimi, yetersiz
fiziksel aktivite ve artan stres ve cevresel faktorler ile iligkili artis goriillmektedir (125,
126). Cocuk ve adolesanlarda hipertansiyon prevalansi giincel verilere gore yaklasik %2
ile %5 arasinda degismektedir (82, 90). Genglerde primer hipertansiyon nadir olmasina

ragmen sekonder veya beyaz 6nliik hipertansiyonu daha fazla goriilmektedir (97, 127).

2017 yilinda Ankara ilinde, ofis kan basinci degerleri yiiksek olan ve ABPM
uygulanan 57 olgu ile yapilan c¢aligmada olgularin %15,7’inde ambulatuvar

hipertansiyon, %63’iinde beyaz onliik hipertansiyonu, %12,2’sinde ciddi ambulatuvar
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hipertansiyon, %5,3’iinde yiiksek kan basinci ve %3,5’inde maskelenmis hipertansiyon
bulunmustur (128).

Karaciger nakli olan ¢ocuklarin %50’si veya daha fazlasinda hipertansiyon
goriilmektedir (57). Martinez-Rey ve arkadaslari; 53 karaciger nakli olmus hastada
yaptiklari galismada %72 oraninda hipertansiyon saptamislar (129). Fernandez Miranda
ve arkadaglari, 116 karaciger nakli olmus hastada yaptiklar1 caligmalarinda %49,1
oraninda hipertansiyon saptamislardir (130). Lai ve arkadaslarinin karaciger nakli olmus
333 hasta (223 erkek ve 110 kadn) ile risk faktorii analizi i¢in yaptiklari ¢caligmalarinda
%67 oraninda arteriyel hipertansiyon saptamiglardir (131). Cristina Di Stefano ve
arkadaglari, karaciger sirozu nedeniyle karaciger nakli olmus 270 hasta retrospektif

olarak degerlendirilmis %53 oraninda hipertansiyon saptamislardir (132).

Cocuklarda hipertansiyonun yapilan bazi calismalarda cinsiyet ile iligkili
olmadig1 goriilmiis ancak farkli etkin koken ve cografyalarda yapilan ¢aligmalarda ise
erkek cinsiyette daha ¢ok goriildigi bildirilmistir (133). Cheng ve arkadaslarinin,
Cin’de 2189 c¢ocuk ile yaptiklar1 c¢alismalarinda hipertansif saptanan olgularin
erkeklerde daha yiiksek oranda oldugu bulunmustur (134). Amerika Birlesik Devletleri
ve Kanada'da, yapilan ¢aligmalarda hipertansiyon siklig1 erkeklerde kizlardan daha
yiiksek bulunmustur (135). Yiicel ve Toprak’in 2015 yilinda yaptiklar: arastirmalarinda
cinsiyetlere gore anlamli diizeyde bir iliski bulunmamustir (136). M.-S. Tong ve
arkadaslari, karaciger nakli olmus hastalarda prospektif olarak yaptiklar1 ¢caligmalarinda
hipertansif saptanan hastalarin %73,4’i erkek ve %26,6 kadin olarak saptamislardir
(137).

Cocukluk ¢agi kan basinct normogramlarini saptamak i¢in birgok iilkede fazla
sayida calisma yapilmistir. Hasta sayilari, cinsiyet, agirlik, boy, VKI ve yaslarinin
farklilik igcermesi, mangon boyutlari ile ilgili uzlagiya varilamamis olmasi, gen ve ¢evre
faktorlerinin de etkisi ile farkli veriler elde edilmistir (138). Diinya genelinde
hipertansiyon prevalansinin artmasi kalitim, yasam tarzi ve c¢evre iligkili faktorlerdeki

degiskenlere baglanmistir (139).

2.5.2. Hipertansiyon Nedenleri

Cocuklarda arteriyel hipertansiyon nedenlere gore primer (esansiyel) ve sekonder
olarak gruplandirilir ve nedenleri yas cinsiyet ve g¢evresel faktorlere gore farkliliklar

gostermektedir (Tablo 2.6) (125). Cocukluk caginda kardiyovaskiiler sistem ile ilgili
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hastaliklar, refli

nefropatisi,

bobrek  parankim hastaliklari, solid organ

transplantasyonlar1 ve konjenital renal hastaliklar hipertansiyon etiyolojisinde yer alan

onemli nedenlerindendir. Adolesan doneminde goriilen hipertansiyon genellikle

esansiyel hipertansiyondur (140, 141).

Tablo 2.6. Yasa gore en sik goriilen hipertansiyon nedenleri

Yas grubu

Nedenler

Yenidogan

Renal arter trombozu
Renal arter stenozu

Renal ven trombozu
Komnjenital renal anomaliler
Aort koarktasyonu
Bronkopulmoner displazi
Patent duktus arteriozus
Intrakranival kanama

Ik 1 Yas

Aort koarktasyonu
Renovaskiiler hastalik
Renal parankimal hastalik

1Yas- 6 Yas

Renal parankimal hastalik
Fenovaskiiler hastalik
Aort koarktasyonu
Endokrin nedenler
Karaciger hastaliklan
Primer Hipertansiyon

6 Yas-12 Yas

Eenal parankimal hastalik
Renovaskiiler hastaliklar
Primer hipertansiyon
Aort koarktasyonu
Endokrin nedenler
Iyatrojenik nedenler
Karaciger hastaliklan

12 Yas - 18 Yas

Primer (Esansiyel) hipertansiyon
Iyatrojenik

Renal parankimal hastalik
Fenovaskiiler hastalik

Endokrin nedenler

Karaciger hastaliklan

Aort koarktasyonu
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2.5.2.1. Primer (Esansiyel) Hipertansiyon

Esansiyel hipertansiyon altta yatan organik bir nedeni bulunamayan ve
etyopatogenezi multifaktoriyel olan hipertansiyondur (142). Kardiyak output, kalp atim
hacmi ve dakikadaki atim sayisi ile dogru orantilidir. Sempatik tonus artigi ile renin
salmimini uyarilir ve bdylece kardiyak outputu arttirarak primer hipertansiyona neden
olabilir (143). Primer hipertansiyon alt1 yasindan biiyiik ¢ocuklar, ailede hipertansiyon

Oykiisii olan, fazla kilolu ve/veya obez olan ¢ocuklarda goriiliir (144, 145).

2.5.2.2. Sekonder Hipertansiyon

Sekonder hipertansiyon organik bir patolojiye bagli gelisir. Olgiilen kan basinci
degerleri ne kadar yiiksekse ve ¢ocugun yasi ne kadar kiiciikse sekonder hipertansiyon
goriilme olasiligi 0 kadar artmaktadir (142). Ayni zamanda 10 yas alti ¢ocuklarda
yapilan bir arastirmada %90 oraninda sekonder hipertansiyon saptanmistir (146).

Sekonder HT nedenlerine Tablo 2.7°de yer almaktadir (147).
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Tablo 2.7. Sekonder hipertansiyon nedenleri

Bibrek patolojileri

Bébrek parankim hastaliklar
Konjenital anomaliler

Feflii nefropatisi

Babrek travmasi
Hidronefroz

Wilms tiimérii
Hipopolikistik bibrek

Endokrin nedenler

Konjenital adrernal hiperplazi
Cushing sendromu

Primer aldosteronizm

Primer hiperparatiroidizm
Diabetes mellitus
Feokromasitoma

Nirolojik nedenler

Kafa ic1 basing artig1
Guillain-barre sendromu

Farmakolojik nedenler

Sempatomimetikler
Kortikosteroitler

Oral kontraseptifler
Anabolik steroidler
Nikotin

Kafein
Immunsiipresif ilaclar

Damar patolojileri

Renal arter ve ven anomalilen
Aort koarktasyonu

Patent duktus arterivozus
Artertyvovendz fistiil

Diger nedenler

Néaroblastom

Agir metal zehirlenmesi
Narofibromatozis
Tuberoskleroz

Psikolojik nedenler

Fuhsal stres, anksiyete

2.6. Hipertansiyona Tamsal Yaklasim

Cocukluk ¢ag1 hastalarinda hipertansiyonun nedenleri ve eslik eden hastaliklari

belirlemek igin hastalarin detayli Oykiisii, ayrintili fizik muayenesi, gerek duyulan

hastalarda laboratuvar tetkikleri ve goriintilleme yontemleri yapmak gerekebilir (82).
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2.6.1. Oykii

Yiiksek kan basincit olan gocukluk cagi hastalarin degerlendirmesinde oyki
almak onemlidir ve ayrinlitili olarak olgularda dogum &ykiisii, beslenme aligkanliklari,

yasam tarzi, 6zgecmis, soygecmis ve psikososyal durumu sorgulanmalidir.

Perinatal 6ykiisiinde, maternal hipertansiyon ve prematiirite dogum &ykiisii olan
hastalarda ¢ocukluk doneminde kan basmcinin etkilendigi gosterilmistir. Bu nedenle
annede gebelikte gelisen komplikasyonlar, annenin gebelikteki yasi, bebegin dogum
agirhigi, yenidogan iinitesinde yatis Oykiisii etiyoloji agisindan 6nemli goriilmektedir

(148, 149).

Yiiksek sodyum igerikli besin alimmin, gocuklarda hipertansiyon ve artmis
LVMI ile baglantili oldugu gorilmiistiir (126, 150). NHANES tarafindan 2003-2008’te
yaslar1 8-18 arasinda olan cocuklarda yapilan ¢alismada yiiksek sodyum aliminin,
artmis kan basinct ve hipertansiyonda iki kat daha artis ile iliskili oldugu bulunmustur
(151). Hasta degerlendirmesinde beslenme Gykiisii ¢ok o6nemlidir, boylece
hipertansiyona neden olan diyet faktoriinii belirlenebilir ve yasam standartlarinda
yapilacak degisiklikleri diizenleyebiliriz (152, 153).

Hasta degerlendirilmesinde yasam tarzi degisikliklerini yonlendirmek igin
fiziksel aktivite ve sedanter yasam tarzinin detayl sorgulamak hipertansiyon olusumuna

katk1 saglayan faktorlerin belirlenmesi igin 6nemli goriilmektedir (154, 155).

Psikososyal oykiide, dogum oOncesi ve cocukluk doneminde yasanmis olan
olumsuzluklarin yetiskin yaslarda baslayan hipertansiyon ile iliskili oldugu bulunmustur
(156). Psikososyal oykii anamnezindeki sorular; depresyon ve anksiyeteye iligkili
duygular, beden goriiniimii hakkindaki endiseler ve fiziksel siddete maruziyet
sorulabilir (157, 158).

Cocukluk ¢agi hastalarinda hipertansiyon risk gruplandirilmasinda soyge¢misin
bilinmesi 6nemlidir. Genel olarak 21 yasina kadar her kontrolde hipertansiyon iliskili
aile Oykiisiiniin glincellenmesi gerekir ¢linkii bu siirecte yakin akrabalarda yeni tanili

hipertansiyon geligsmis olma ihtimali vardir (159).

2.6.2. Fizik Muayene

Ayrintili  olarak yapilan tim sistem muayenesi, sekonder hipertansiyon

etiyolojisinin aydinlatilmasinda ve hipertansiyona bagli hedef organ hasarinin
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degerlendirmesinde Gnemli

ipuclart saglayabilir (Tablo 2.8). Fizik muayenenin

degerlendirilmesinde ¢ocugun boyu, kilosu, hesaplanan VKI ve yasa gore persantilleri

saptanmalidir. Artmis kan basinct veya evre 1 hipertansiyonu olan hastalarin ikinci

kontroliinde veya evre 2 hipertansiyon saptanan olgularin ilk bagvurularinda, kan

basinci 6l¢imii mutlaka her iki {ist ve bir alt ekstremiteden yapilmalidir. Normal olarak

kan basing degeri alt ekstremitede iist ekstremiteye kiyasla 10 ile 20 mmHg daha

yiiksektir. Fakat aort koarktasyonu gibi durumda bacak kan basinci kol kan basincinda

daha diisiik ve femoral nabiz zayif hissedilir (82, 160).

Tablo 2.8. Hipertansiyon ile iliskili fizik muayene bulgular1 ve etiyolojik nedenler

Sistem Fizik muayene bulgular (lasi etivolojik nedenler
Antropometri Obezite Primer hipertansiyon
Trunkal obezite Cushing sendromu
Biiyiime geriligi Kronik bobrek vetmezligi
Vital bulgular Tagikard: Feokromasitoma, Néroblastoma,
Azalmis alt ekstremite nabizlan Aort koarktasyonu
Giiz Retina degigikliklen Primer veya Sekonder
hipertansivon nedenleri
Papil dem Artms kafa 1c1 basinea
Bas ve boyun Aydede yiizii Cushing sendromu
Melek viizii Williams sendromu
Yele boyun Turner sendromu
Tiroid bez biiyiikligi Hipertiroidi
Deri Flushing, Malar razh Feokromasitoma,
Alme hirsutizm, stria Naroblastoma, Hipertiroidi
Cafe-au-late lekelen Cushing sendromu,
Adenoma sebaceum Nérofibromatozis
Gogiis Avyrik meme uglan Turner sendromu
Apikal vuro Sol venrikiil hipertrofisi
(Gogiis agrist, carpint Son donem bébrek yetmezligi
Karn Kitle Wilms tiiméri, ndroblastom,
Epigastriki/'van agrisi Feokromasitoma
Palpabl bibrek Polikistik bébrek hastalig:
Genitodiriner Ambigus genitale Konjenital adrenal hiperplazi
Hematiiri, 6dem Biébrek patolojisi
Ekstremite Eklem agnsi/sigligi (artnt) Kollajen doku hastaliklan,
Kas giicstzligi Henoch-Schanlein sendromu
Ekstremitelerde asimetri Hiperaldosteronizm
Nirolojik Basagnsi, bag dénmesi, Poliiri, Feninoma

noktiiri, Azalmig agr1 yvaniti, Kas
giicstizligi

Ailesel disotonomi
Monogenik hipertansiyon
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2.6.3. Laboratuvar Testleri

Laboratuvar  degerlendirmesinin  amaci, tedavi gerektirecek  sekonder
hipertansiyonunun altinda yatan sebepleri tespit etmektir (Tablo 2.9). Genel olarak,
temel tarama testlerinden sonra o6ykii, fizik muayene ve goriintillemede elde edilen

verilere gore ayrintili testler yapilir (161).

Tablo 2.9. Hipertansiyon saptanan hastada yapilmasi gerekli laboratuvar tetkikleri

Hasta popiilasyonu Testler

Tiim hastalarda Idrar tahlili
Elektrolitler, kan iire azotu ve kreatinin
Lipit profili (achk/tokluk yiiksek dansiteli
lipoprotein, total kolesterol)
Renal ultrasonografi (alti vasindan
kiiciiklerde veya anormal idrar tahlili veya
bébrek fonksiyonu olanlarda)

Obez cocuk/adilesanlarda Hemoglobin Alc (divabet tamsi)
Aspartat transatminaz ve alanin transaminaz

(karaciger vaglatmasi)
Aclik lipit profih (dislipademi)
Ovkii ve fizik muayene sonuclarna gére Achik serum glukozu (Diyabetes mellitus
yvapilabilecek tzel testler acisindan viiksek risk altindakiler icin)
Tiroit stimulan hormon

Ilag taramasi

Uvku calismasi (yiiksek sesle horlama,
giindiiz uvkulu hal veva apne gecirmis
olmak)

Tam kan savirm (Gzellikle biiyviime geriligi
veya anormal bdbrek fonksivonu olanlarda)

2.6.4. Elektrokardiyogram (EKG) ve Ekokardiyografi (EKO)

Cocukluk caginda arteriyel hipertansiyon tespit edilen hastalar LV hipertrofisi
acisindan EKG ile degerlendirilmelidir (162).

Cocukluk c¢ag1 arteriyel hipertansiyon tespit edilen hastalar LV hasari agisindan
EKO ile degerlendirilmelidir (88). Voliim kapasitesi ve kiitlesi, duvar kiitlesi ve
ejeksiyon fraksiyonu parametrelerine bakilarak LV hasar1 degerlendirilir. American
Society of Echocardiography’nin goriintiileme kaynaklarina gore LV ejeksiyon
fraksiyonu ve duvar kalinligi 6lgiilerek degerlendirme yapilmalidir (163, 164).
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2.6.5. Vaskiiler Yapi ve Islevinin Degerlendirilmesi

Yiiksek kan basinci degerleri saptanan addlosanlarda damarsal yapt CIMT
(carotid intima-media thickness), nabiz dalga hizi ve merkezi arter kalinligi yeni
gelistirilen verilere gore degerlendirildiginde ultrasyon esliginde elde edilen
goriintiilerde olumsuz degisiklikler saptanmasinin, yetiskinlik doneminde olan inme,

kalp krizi ile baglantili oldugu gorilmiistiir (165, 166).

2.6.6. Renovaskiiler Hastaliklarda Goriintiileme

Cocukluk caginda renal arter stenozu (RAS) iliskili fizik muayene bulgular
yoktur. Cocuk ve adolesanlarda ozellikle ABPM’de diyastolik hipertansiyon, US
esliginde elde edilen goriintiilerde iki bobrek boyutr arasinda anlamli fark tespit edilen

evre 2 hipertansif hastalar, renal arter stenozu agisindan arastirmalidir (167).

Cocukluk ¢aginda RAS tanisi i¢in girisimsel olmayan bir teknik olan ‘Doppler
Ultrasonografi’ yontemi kullanilmaktadir. Ultrasonografiyi ¢eken hekimin deneyimi,
hastanin uyumu, VKI ve yas1 dl¢iim sonuglarinin dogrulugunu etkileyen farktorlerdir.
Genellikle iyi sonuglar >8 yas ve VKI <85 persantil olan ¢ocuk ve adolesanlarda elde
edilmektedir (168).

Hemodinamik agidan anlamli damarsal darligin tanimlanabilmesi igin
bilgisayarli tomografi klavuzunda anjiyografi, manyetik rezonans anjiyografi girisimsel
olamyan gériintiilleme tekniklerindendir. iki teknikte RAS taramasinda kullanilabilir,

fakat anjiyografinin daha iyi sonug verecegi diisiiniilmektedir (169, 170).

Niikleer renografi yontemiyle renin-anjiyotensin-aldosteron sistemini (RAAS)
etkileyen bir ajan verilir. Ajan uygulanmasi sonucu RAS olan olgularda renal ve renal
segmentlere giden kan hacmini azaltir. Bu yanit bize ajanin verilmeden 6nceki ve

sonraki perfiizyon durumunu gostererek RAS’1n saptanmasina katki saglar (171, 172).

2.6.7. Urik Asit

Kesitsel verilere gore artmis serum firik asid seviyeleri ile arteriyel hipertansiyon
arasinda anlamli bir iliski oldugu tespit edilmistir. NHANES tarafindan italya’da
yapilan calismalarda artmus iirik asit seviyelerinin kan basinci ile baglantili oldugu

gorilmistiir (173, 174).
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2.6.8. Mikroalbiiminiiri

Mikroalbiiminiiri (MA), adolesan ve eriskinlerde hipertansiyon kaynakli renal
hasarin  gostergesidir. Kronik bdbrek yetmezliginde izlenen proteiniiri ile
karistirtlmammalidir.  Erigkinlerde anjiyotensin reseptorii  blokorii  (ARB)  ve
anjiyotensin  konverting enzim inhibitérii (ACE) gibi ilaglarin alinmasi ile

mikroalbuminiirinin etkin bir sekilde azaldig1 gosterilmistir (175).

Mikroalbiiminiiri; obezite, aglik insiilin direnci, diyabet mellitus ve yogun
egzersiz gibi durumlarda da goriilebilecegi igin ¢ocukluk caginda spesifik bir belirteg
olmayabilir (176).

2.7. Hipertansiyonda Tedavi Yaklasim

Cocukluk doneminde arteriyel hipertansiyon tedaviside temel amag, hedef organ
hasarini1 6nlemek ve yetiskinlikteki hipertansiyon ve beraberinde goriilen KVH riskinide

azaltacak kan basinci diizeylerini saglamaktir (177, 178).

Hipertansiyon farmakolojik ve farmakolojik olmayan (non-farmakolojik)
yontemler ile tedavi edilirken; hipertansiyonun derecesi, altta yatan neden ve KVH risk

faktorlerine bagl olarak kararlastirilir (179).

2.7.1. Manuel (Ofis) Kan Basmci Ol¢iim Sonuclarina Goére Hastalarin

Degerlendirilmesi

Ofis kan basinci dl¢timleri degerlendirilerek tan1 konma, hedef organ hasar1 ve
hipertansiyonun takibi yapilarak tedavi asamasina yon verilir. Takip siireci ilk poliklinik

bagvurusunda Slgiilen kan basinct degeri ve eslik eden semptomlara gore degisir. (82,

180).
Normal kan basinci;

Arteriyel kan basinci degeri normal veya tekrarlayan Olgiimlerde normal

gelmisse (<90 persantil) takibe alinip tedavi baslamaya gerek yoktur (82).
Yiikselmis kan basinci (82):

1. Kan basinci, yiiksek smirlarda olgiilmiisse, uygun beslenme, yeterli uyku ve
aktivite gibi hayat tarzi degisiklikler onerilmelidir. Alt1 ay sonra ofis kan

basinci ol¢timii ile tekrar kontrol edilmelidir.
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Alt1 ay sonra kan basinci yiiksek sinirlarda ise iist ve alt ekstremitelerden kan
basinct Ol¢iimii yapilmali ve yasam tarzi degisiklikleri onerilmeli, Alt1 ay

sonra ofis kan basinci 6l¢timii ile tekrar kontrol edilmelidir.

12 aylik siiregte toplamda ii¢ kez yapilan ofis kan basinci dl¢timleri yiiksek
siirlarda devam ediyorsa ABPM yontemi ile Olgiim yapilmali ve ileri
tetkikler agindan degerlendirilmeli, c¢ocuk nefroloji ve kardiyoloji

bolumlerine sevk edilmelidir.

Bu basamaklardan herhangi birinde kan basmciin normal olarak
degerlendirilirse, saglikli ¢ocuk izlemi klavuzlarmun onerdigi sekilde yillik

ofis kan basinci kontrolleri yapilmalidir.

Evre 1 hipertansiyon (82):

1.

Ofis kan basinct olgiimlerinde elde edilen degerler evre 1 hipertansiyon
seviyesinde ve semptom eslik etmiyorsa yasam tarzinda degisiklik onerilmeli

ve yakin araliklarla ofis kan basinci 6l¢tim teknigi ile kontrol goriilmelidir.

Ofis kan basinci Olgiimlerinde elde edilen degerler evre 1 hipertansiyon
seviyesinde devam ediyorsa kol ve bacaktan ayri Olgiimler yapilmalidir ve
yasam tarzi degisiklikleri onerilmelidir. Ug ay sonra ofis kan basmci 6l¢iim

teknigi ile kontrol goriilmelidir.

Ofis kan basinci dlgiimlerinde elde edilen degerler {i¢ Ol¢iimde de evre 1
hipertansiyon seviyesinde ise ABPM takilmali ve ileri tetkikler igin
degerlendirme yapilmali, antihipertansif tedavi baslanmali, ¢ocuk nefroloji ve

kardiyoloji boliimlerine yonlendirilmelidir.

Evre 2 hipertansiyon (82):

1.

Ofis kan basinci Olglimlerinde elde edilen degerler evre 2 hipertansiyon
seviyesinde olgiildii ise kol ve bacaktan ayri dlgiimler yapilmalidir. Yasam
tarzt degisiklikleri onerilir ve bir hafta sonra ofis kan basinci teknigi ile
kontrol goriilmelidir veya bu bir haftalik siiregte g¢ocuk nefroloji ve

kardiyoloji boliimlerine yonlendirilmelidir.

Ofis kan basinci Olglimlerinde elde edilen degerler evre 2 hipertansiyon

seviyesinde devam ediyorsa tan1 ve tedavi igin ABPM takilmalidir. Gerekli
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tetkikler i¢in degerlendirlmeli, antihipertansif tedavi baglanmali ve bir hafta

icinde ¢ocuk nefroloji ve kardiyoloji boliimlerine yonlendirilmelidir.

3. Ofis kan basinct olgimlerinde elde edilen degerler evre 2 hipertansiyon
araliginda ve semptom eslik ediyorsa veya kan basmcit 95. persantil
diizeyinden 30 mmHg’dan daha fazla ise c¢ocuk acile yonlendirilip hizli

sekilde miidahalesi yapilmalidir.

2.7.2. Farmakolojik Olmayan Tedavi Yaklasimlari

Yiiksek kan basinct olan tiim ¢ocuklara mutlaka farmakolojik olmayan tedavi
yaklagimlar1 6nermek gerekir. Bunlar diyet, egzersiz, tuz kisitlamasi, potasyum iceren
besinlerin tiiketiminin arttirilmasi, diisik sodyum ve yag igeren besinlerin alimi,
mevsimine uygun sSebze ve meyve tiiketimi, alkol ve sigara kullanmamak gibi

yaklagimlar kan basincini diisiirdiigii i¢in 6nermek gerekir (82, 96).

Diyetisyenden alinan diyet danismanlig ile giinlikk kalori alimini azaltmak igin
hastaya 6zgii 6neriler verilir. Diyet modifikasyonu, sedanter yasamin birakilarak yasa
uygun egzersiz aktiviteleri igeren programlar diizenlenmelidir (179). Hipertansiyonu
olan c¢ocuk ve ergenlerde besilerle almman tuz miktarinda azalma, mevsimine uggun
meyve, sebze ve yag orani azaltilmis siit tirtinleri tiiketimini arttirmak Onerilir. Amerika
pediatri akademisi kilavuzunda oldugu gibi diyet sodyum igeriginin 2300 mg/giin’den
diisiik olmas1 ve ¢ocukluk ¢aginda uygun sodyum ihtiyacinin 2-3 mEg/kg/giin olarak
hesaplanmasi 6nermektedir (181, 182).

Diizenli egzersiz yapmak kan basincinin diismesini saglar, aterosklerozis,
kardiyovaskiiler hastalik riskinde azalma saglar ve metabolik sendrom gibi morbitelerin
onlemesinde katkida bulunur. Cocuklara haftada 3 ile 5 giin siiresince en az 30-60

dakikalik dongiilerle orta diizeyde fizeksel aktivite yapilmasi onerilir (181, 183).

Yetiskinlerde yapilan ¢ok sayida ¢alismada, fazla alkol tiiketimi ile hipertansiyon
arasinda net bir baglanti oldugu gosterilmis. Cocukluk c¢aginda yapilmis c¢alisma
bulunmamakla birlikte; hipertansiyon saptanan c¢ocukluk ¢agi vakalarinda sigara
kullanim ve maruziyeti akciger kanseri riski ve KVH riskini arttirdigindan dolay1

kagmilmalidir (179).
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2.7.3. Farmakolojik Tedavi Yaklasimlari

Cocukluk ¢aginda antihipertansif ilag¢ tedavisi kullanimi ile ilaglarin yan etki

potansiyeli olmasima ragmen yiiksek olan kan basincimi diisermesi ile KVH riskini

azaltig1 goriilmiistiir. Farmakolojik tedaviye ek olarak yasam tarzi degisikleri 6nermek

gerekir (179).

2.7.3.1. Farmakolojik Tedavi Endikasyonlar (82, 96).

1.

Bas agrisi, konviilziyonlar, biligsel fonksiyonda bozulma, fokal norojenik

durumlar, gérmede buluniklagma, kalp yetmezligi bulgularinin olmasi,
Evre 2 hipertansiyonunun olmast,

Hedef organ hasarina dair bulgu olmadan 6 ay kadar yapilan yasam tarzi

degisikliklerine ragmen evre 1 hipertansiyonun devam etmesi,

Cocuklarda sol ventrikiil hipertrofisi ve retinal degisiklikler gibi hedef organ

hasarinin olmasi,
KBH ile takipli yiiksek kan basinci olan hastalar,

Cocuklarda hipertansiyon hastalarina Diabetes Mellitus (DM) eslik etmesi

durumunda antihipertansif tedavi onerilmektedir.

2.7.3.2. Hipertansiyon Tedavisinde Kullanilan flaclar

A. Anjiyotensin konverting enzim (ACE) inhibitorleri:

Hipertansif ¢ocuklarda yaygin olarak kaptopril, enalapril, lisinopril, benazepril

ve fosinopril gibi anjiyotensin konverting enzim inhibitorleri kullanilirlar ve iyi tolere

edilirler. ACE inhibisyonu ile anjiyotensin II iretimini baskilarlar (82).

Cocukluk ¢aginda Kaptopril kullanilan ilk ACE inhibitoriidiir (184),

Cocukluk doneminde enalapril, eriskinler ile benzer farmakokinetik etki

gosterir ve doza bali olarak yan etki olusma durumu nadir goriiliir (185),

Cocuklarda lisinopril kullanimi etkili ve giivenlidir. lisinopril 0.1-0.2
mg/kg/giin doz araliginda kullanilir ve alindiktan yaklasik 6 saat sonra serum

pik diizeyine ulasir (186),

Elli kilogramdan biiyiik ¢ocuklarda fosinopril kullanilmasi 6nerilir (187).
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Erikin yas grubunda yapilan ¢aligmalarda ACE inhibitorii kullanimina eslik eden
diyette tuz kisitlamas: ile antihipertansif etkinin arttigi goriilmiistiir. Tuz kisitlamasi ile
renin salinimint arttirir ve kan basinci daha yiiksek seviyede anjiyotensin II'ye bagimli

duruma getirir. Boylece ACE inhibitorii tedavisi daha etkin olur (188).
B. Anjiyootensin reseptorii blokerleri (ARBs):

Cocukluk doneminde losartan, 1rbesartan, kandesartan, olmesartan ve valsartan
gibi ARBs’in kullanimi anjiyotensin II’nin AT1’e reseptor diizeyinde baglanmasin
engeller. (184,194). Anjiyotensin reseptor blokerlerinin c¢ocuklarda kan basmnci ve
protein kagaginin azaltilmasinda etkin ve giivenilir oldugu bildirilmistir. Angjiyotensin
konverting inhibitoriiniin kullanimiyla iliskili oksiiriik gibi énemli yan etkileri varsa,
ARB'ler tercih edilebilir (189).

C. Tiyazit diiiretikler:

Tiyazid diiiretik ila¢ grubu ilk tercih olarak kullanilabilinir ve ACE inhibitérleri,
ARB'ler ve beta blokerler ile beraber kullanilarak ilaglarin etkisini artirirlar (190).
Tiyazid ditiretiklerde tedavinin etkin olmasi igin diyetle alinan tuz miktarinin
kisitlanmasi gerekir (191). Tiyazid ditiretikler; hiponatremi, hiperglisemi, hipopotasemi,
hiperurisemi, hipomagnezemi, hiperlipidemi ve diabetes mellitus tip 2 sikliginda artis

benzeri yan etkileri olmasi nedeniyle hastalarin yakin takip edilmesi gerekir (179).
D. Kalsiyum kanal blokerleri (CCB):

Primer hipertansiyonu olan ¢ocuklarda kontrollii salinimli amlodipin ve nifedipin
benzeri CCB'ler etkili ve giivenilirdir. Minimum doz ayar1 yapilmasi gerekli olan
CCB'lerin dozu 0,06-0,23 mg/kg/giin araliginda diizenlenir (192). Obezite eslik eden
hastalarda daha fazla dozda ilag kullanilabileceginden dolay1 yan etki goriilme siklig
yiiksektir. CCB’ler hipertansiyon ve azalmis bobrek fonksiyonu ve hiperkalemili
hastalarda tercih edilmesine ragmen, siniizal nod foksiyon bozuklugu olan hasta

grubunda kontrendikedir (193).
E. Beta blokerler:

Beta blokerler ¢ocukluk déneminde ilk sirada ve sik tercih edilen antihipertansif
ilaglar olarak kullanilmalarina ragmen, bozulmus glukoz toleransi, lipit metabolizmast,
astim tanisi ile takipli cocuklarda hava yolu reaktivasyonunda artisa ve bronsial diizeyde

obstriiksiyona sebep olma gibi yan etkilerinden dolay1 ¢ocuklarda baslangic tedavisi
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olarak Onerilmemektedir. Tek ila¢ ile tedaviye yeterli yanit alinamayan hasta

gruplarinda ikinci veya {igiincii tercih ilag olarak kullanilabilirler (179).

Cocukluk donemini kapsayan caligsmalarin bir¢cogu; etki siiresi uzun, toleransi
yiikksek ve selektif etkili metoprolol, atenolol ve bisoprolol benzeri ilaglar yerine
propranolol kullanilarak yapilmistir. Cocuk yas grubunda kan basmcini azaltmada
bisoprolol ve metoprololiin etkili oldugu goriilmistiir (194). Beta blokerler ile tiyazid
grubu kombine edilerek kullanilabilir. Labetalol alfa blokiir etkinlige sahip beta bloker
ilagtir (190). Esmolol, genel olarak siklikla operasyon esnasi ve sonraki donemde ortaya
¢ikan hipertansiyon ve tasikardinin tedavisinde kullanilan intraven6z beta bloker ajandir
(195).

2.7.3.3. Tedavi Yonetimi

Hipertansiyon tedavisinde kullanilcak ilaglarin segiminde dikkat edilecek

unsurlar;

1. IIk tercih edilecek ilag grubunda minimal yan etki profilinin izlendigi ve etkili

en diisiik doz ile tedaviye baslanilmalidir.

2. Hedef kan basincina ulasilmazsa, ilag dozu artirilarak onerilen maksimum
doz seviyesine ¢ikarilir ve yan etki ortaya ¢iktigindan diger bir gruptan ikinci
bir ilag tedaviye dahil edilir. Siklikla ikinci ilag olarak tiyazid diiiretik grubu

kullanilir.

3. Hastanin kullanim rahatlig1 i¢in miimkiinse uzun salinimli ve giinde tek doz
kullanilan ajanlar tercih edilmelidir. Ilac1 ayn1 saatlerde siirekli olarak almasi,

sabah ya da aksam kullanimina kendisinin karar vermesine izin verilmelidir.
4. Farmakolojik tedavi ile beraber farmakolojik olmayan tedavi onerilmelidir.

5. ABPM, ozellikle klinik ve evde kan basmeci takibinin miimkiin olmadig1
donemlerde tedavi etkililigini saptamak ve yanitt izlemek igin etkin bir
tekniktir.

Arteyel hipertansiyonda ilk tercih edilecek ilag; altta yatan patolojiye, eslik eden

komorbid faktorlere, hekimin tercihine ve deneyimine gore degismektedir (96, 124).
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A. Primer hipertansiyon tedavisinde ilag tercihi:

Cocukluk ¢aginda esansiyel hipertansiyonda ilk tercih edilecek ilag konusunda
net bir uzlagi saglanamamigtir. Amerika pediatri akademisi kilavuzlarina gore
farmakolojik tedavide, ACE inhibitorler, tiyazid grubu diiiretikler, ARB'ler veya
CCB'lerden biri tercih edilebilir (82). Klinik ¢alismalar ¢ocukluk c¢aginda, ACE
inhibitérler ve CCB'ler giinenilir, etkin ve toleransi yiiksek olmasina ragmen tiyazid
ditiretik grubuna kiyasla daha pahali oldugu goriilmiistir. Ditiretik tedavisi ile
hipopotasemi, glukoz tolerans duyarliligi, fazla kilo alimi, lipit metabolizmasinda
bozukluk gibi metabolik komplikasyonlar gelisebilir ve periyodik kan biyokimya izlemi
yapilmasi gereklidir (179). Tiyazid grubu diiiretikler diabetes mellitus tip 2 gelisme
riski yiiksek obezitesi olan ¢ocuk hastalarda glukoz metabolizma bozukluguna neden

oldugundan daha dikkatli kullanilmalidir (196).

Hedef kan basinci diizeyi, ilk ilacin onerilen pik dozuna ¢ikilmasina ragmen
saglanamamigsa veya antihipertansif tedavi aliyorken hastada 6dem gelismisse, ikinci
ilag igin tiyazit grubu ditiretik eklenmeli veya farkli bir siniftan ilaca geg¢is yapilmasi
oOnerilir (82).

B. Sekonder hipertansiyon tedavisinde ilag tercihi:

Renal patoloji ile takipli hipertansif ¢ocuklarda ACE inhibitorleri ve ARB'lerin
glomeriiler filtrasyon hizinda (GFR) diisiise yol agmasi, renal fonksiyonlarda bozukluk
ve hiperpotasemi benzeri yan etkilerinin olmasi nedeniyle CCB kullanilmaktadir.
Bununla birlikte tek tarafli RAS'ta, ACE veya ARB kullanimi durumunda BUN,

kreatinin ve serum potasyum diizeylerinin yakindan takip edilmesi onerilir (197).

Kronik bobrek hastaligi olan cocuk olgularda ACE inhibitorleri kullanimiyla
ilgili yeterli ¢alisma yoktur fakat renal fonksiyonlarda ilerleyici kaybi yavaslatmada
faydali olduguna isaret eden eriskin hasta verileri mevcuttur. Protein kagagi ile
baglantili renal patolojisi olan hastalarda ACE ya da ARB kullanimi1 en etkili tedavidir
ve tedavide ilk segenek olarak tercih edilmelidir (82, 198).

Diabetes mellituslu ¢ocuklarda ACE ve ARB'lerin, diyabetik nefropatinin
ilerlemesini geciktirirmesi ve albuminiiriyi azalttig1 i¢in tercih edilmesi onerilir (199).
Tip 2 DM’de hipertansiyon genellikle obezite ile iliskili oldugundan farmakolojik
olmayan tedavi yaklagimlari Onerilmelidir. Farmakolojik tedavinin baglamasindan

sonra, genellikle kan basinct her 4 ile 6 hafta ara ile doz diizenlenmesi ve ek ilaca
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gereksinimin tespiti i¢in hasta tekrar degerlendirilmelidir. Tedaviye yanitta hedef kan
basinci saglanabiliyorsa kontroller i¢in aralik kademeli olarak artirilarak alt1 aya kadar
uzatilabilir. Medikal tedavi dis1 yontemlerle izleme alinan gocuk hastalar yilda 2-4 kez
poliklinikte goriilmelidir. Boylece, farmakolojik olmayan onlemlerin basarist,
farmakolojik tedaviye ihtiyacin olup olmamasi ve hastalarin tedaviye uyumu

degerlendirilmis olur (82).

Karaciger nakli hastalarinda antihipertansif ilaclarin kullanimini
degerlendiren yeterli calisma yoktur. Genel olarak kalsiyum kanali blokerleri bu
hastalarda hipertansiyonun tedavisi i¢in kullanilmaktadir (52, 200). Nifedipin, isradipin
veya amlodipin gibi dihidropiridin kalsiyum kanal blokerleri sitoktom P450 ile en az
etkilesimleri nedeniyle tercih edilir (201). Karaciger nakli hastalarinin yaklasik {icte
birinde tasikardi, kizarma, O6dem, bas agris1 ve kabizlik gibi kalsiyum kanal
blokerlerinin yan etkileri bildirilmistir (202, 203). Beta blokerleri karaciger nakli
sonras1 yiksek kardiyak output durumuna sahip olan hastalarile kalsiyum kanal

blokerleri kullanilarak refleks tasikardisi gelisen hastalara fayda saglayabilir (204).

ACE inhibitorleri ve ARB ilaglar1 karaciger naklinden sonraki ilk yil boyunca
hipertansiyon tedavisi igin ilk basamak ila¢ olarak kullanilmamaktadir (203). Karaciger
naklinden yaklasik bir yil sonra diisilk renin seviyelerinden kaynaklanmaktadir.
Bununla birlikte, teorik olarak tiyazid diiiretikleri kalsinoriin inhibitérlerinin sodyum
tutucu etkilerine kismen karsi koyabilir. bu ajanlar en iyi kombinasyon tedavisi
gerektiren hastalar i¢in ayrilabilir. Tiazid ditiretikleri, orta derecede bdbrek
yetmezliginde nispeten etkisiz antihipertansif ilaglardir. Karaciger nakli sonrasi
hipertansiyon tedavisi i¢in yararli olabilecek baska bir strateji, miimkiinse steroitin

azaltilmasi veya kesilmesidir (205).

2.8. Hipertansiyona Bagh Gelisen Hedef Organ Hasar1 ve Komplikasyonlar

Hedef organ hasar1 degerlendirilmesinde bobrek, karaciger, merkezi sinir
sistemi, kalp, g6z (retina) ve arteriyel sistemler mutlaka taranmalidir. Hipertansiyonun
ilk kardiyak etkisi sistolik fonksiyonlarda artis veya diyastolik fonksiyonlarda bozulma
seklinde fonksiyonel degisikliklerdir. Cocuklarda hipertansiyona sekonder hedef organ
hasarinda en baskin klinik klinik belirteg sol ventrikiil hipertrofisidir ve saptanmasi
durumunda antihipertansif tedavi baglanmalidir (124). Obezitenin yiiksek kan basincina

sahip ¢ocuklarda LV hipertrofisine neden oldugu goriilmiistiir (206).
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Afferent arter g¢eperinde gelisen sklerozis ve hiyalinizasyon hipertansiyonun
renal dokuda yarattigi en 6nemli patolojidir (207). Bobrek tutulumu asemptomatik
olabilir ve renal konsantrasyon kapasitesinin azalmasi ile nokturi goriilebilir. Renal
sistemin intrensik vazodilatér ajanlara yanitin azalmasi ile birlikte ortaya ¢ikan
mikroalbiiminiiri ve proteiniiri; interstisyel hasarlanmanin ortaya c¢ikmasindan ve
ilerleyici siiregten sorumludur (208). Uriner sistem patoloji ile birliktelik gdsteren
hipertansiyonun renal fonksiyonda bozulmayi hizlandirmas: nedeni ile hipertansiyon
tedavisi renal hasarin ilerlemesini yavaslatmasi agisindan énemlidir. Renal foksiyonda
kaybin yavaglatilmasinda kan basinci disiiriilmesi kadar onemli bir diger faktor ise

proteiniirinin kontrol altina alinmasidir (209).

Hipertansif ¢ocuklarda retinal degisiklikler sik goriilmemesine ragmen belirli
araliklarla yapilacak olan gozdibi muayenesi kronik hipertansif etki ortaya koymak igin
onemilir (210).

Ultrason esliginde elde edilen CIMT degerleri ile aterosklerozis gelisiminin erken

dénemi arasinda giiglii bir bag oldugu bildirilmektedir (211, 212).

Hipertansif cocuklarda gozlenen diger komplikasyonlar arasinda beyin
dokusunda dejeneratif degisiklikler, beyin damar hastaliklari, konviilziyonlar, konjestif
kalp yetmeligi sayilabilir (124).
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Calisma Protokolii

Karaciger transplantasyonu sonrast risk faktorii olarak bilinen arteriyel
hipertansiyon sikligin1 belirlemek ve arteriyel hipertansiyonu olan hastalar1 erken
donemde tespit ederek, bu hastalara uygun tedavilerin baslanmasi ve kalict organ
hasarmin engellenmesi amaciyla basladigimiz bu calisma; Inonii Universitesi Tip
Fakiiltesi Cocuk Saglhigi ve Hastaliklar1 Ana Bilim Dali ‘Cocuk Hepatoloji poliklinigi’
ne basvuran karaciger nakli olmus hastalar {lizerinde prospektif olarak planlandi.
Calismaya dahil edilen hastalara ve ailelerine arastirma hakkinda bilgi verildikten sonra
yazili onamlar alindi. Arastirmamuz Inonii Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurulu
tarafindan Helsinki Deklerasyonu’na uygun sekilde 2018/18-9 protokol numarasi ile
02.010.2018 tarihinde onaylandi.

Calismamizda oncelikle hepatoloji poliklinigimizde takipli olan karaciger nakli
olmus hastalarin takip formlar1 retrospektif olarak tarandi. Hasta grubunun cinsiyet, yas,
boy, kilo ve VKI’leri kaydedildi. Takip formlarinda kayitl labaratuar parametreleri; kan
elektrolit diizeyleri, tre, kreatinin, albumin, irik asit, AST, ALT, hemogram ve tam
idrar tetkikleri kaydedildi.

ABPM cihazi boyu 120 cm ve iizeri olan 6ncesinde karaciger transplantasyonu
yapilmis ve iizerinden en az bir ay ge¢mis cocuk hastalara takildi. Boyu 120 cm den
kisa olan, 18 yas tistii, ABPM takilmasina uyum gostermeyen, ABPM takilmasi siiresini
tamamlamayan, uygun ABPM o6l¢iimii elde edilemeyen ve altta yatan bobrek hastaligi

olan hastlar ¢aligmaya alinmadi.

3.2. Ofis Kan Basimnci Ol¢iimii

Hastalarin ofis kan basinci 6l¢timii poliklinik sartlarinda manuel olarak yapildi.
Kan basinci, sakin bir ortamda en az on dakika dinlendirmeyi takiben sirt ve ayak
destekli bir sekilde oturtularak oOl¢iildii. Tekrarlayan oOlgiimlerde, karsilastirma
yapilabilmesi ve bir standart yakalanabilmesi icin sag iist ektremite tercihi yapilarak ve
kalp atim hiz1 sabit ve yasa uygun aralikta iken ol¢iim yapildi. Kan basinci 6lgiimii
sirasinda hastaya uygun boyutta manson segilerek aneroid sfigmomanometre kullanildi.

Dogru stetoskop pozisyonu i¢in ¢an kubital fossadaki brakiyal arter tizerine yerlestirildi

42



ve sag kolu kalp seviyesinde tutuldu. Olgiim yapilirken tahmin edilen SKB degerinin
20-30 mmHg iizerine kadar manson sisirildi ve her kardiyak atim sonrasinda manson 2-
3 mmHg diizeyinde yavas olarak indirildi. Sistolik kan basinci olarak Korotkoff faz I ve
diyastolik kan basinci olarak ise Korotkoff faz V kabul edildi. Kan basinci her defasinda
en az i¢ kez Olgtldii ve her 6l¢iim arasinda en az ii¢ dakika kadar dinlenim zamani
saglandi. Olgiilen degerler arasinda 5 mmHg ve iizeri farklilik varsa, dl¢iim tekrarlandi.
Kan basinci degeri uygun olarak alinan son ii¢ 6l¢iimiin ortalamasi alinarak bulundu.
Amerikan Pediatri Akademisi ve klinik uygulamalar klavuzuna gore kan basinct
degerleri yas, cinsiyet ve boya gore standartize edilmis kan basinci persantil egrilerine
bakilarak tansiyon smiflamasi yapildi (96). Buna gore hastalar normotansif ve

hipertansif olarak gruplandirildi.

3.3. ABPM (Yirmidort Saatlik Ayaktan Kan Basinci Olgiimii)

Calismaya alinan tiim hastalarin ailelerine ABPM‘nin 6nemi ve uygulama
teknigi ile ilgili bilgi verilerek ailelerinden yazili onam alindi. Hastalarin adi, soyadi,
ikametgahi, telefon numarasi, Ol¢iim anindaki takvim yasi, cinsiyeti, kilo ve boy
Ol¢timleri kaydedildi. Boylar1 120 cm ve iizerinde olan hastalar calismaya alindi.
Calismaya alinan hastalarin hepsine ambulatuvar kan basinci 6lgiimii taginabilir, Mobil-
O-Graph NG® Vers. 20 (1.E.M. GmbH, Cockerillstr. 69, 52222 Stolberg, Germany)
markal1 cihaz kullanilarak yapildi. ABPM cihazinin mansonu takilirken baskin olmayan
kol tercih edildi ve cihaz Ol¢iim yaparken kolun sabit tutulmasi sdylendi. Hastalara
cihaz takili oldugu siirede yogun fiziksel aktivitelerden sakinmalari, glinliik yasamlarina
devam etmeleri soylendi. ABPM c¢alismasinin yeterli ve yorumlanabilir olmasi igin
Olglim sikliginin saatte birin tizerinde olmasi gerekir. Calismamizda gece saatleri 22:00-
06:00 saatleri arasi; giindiiz saatleri 06:00-22:00 saatleri arasi olarak belirlendi. Cihaz
24 saatlik 6l¢iim planinda giindiiz 15 dakika gece ise 30 dakika aralarla 6l¢lim yapmaya

ayarlandi.

24 saatlik olciimler ve gece-giindiiz 6l¢iimleri herhangi bir hastaligi olmayan
ayn1 cinsiyet ve yas grubundaki ¢cocuklar ile kiyaslandi. Ortalama sistolik-diyastolik kan
basinci, ortalama nabiz basinci, giindiiz ve gece sistolik-diyastololik kan basinci, gece
ve giindiiz ortalama kan basinci, gece ve giindiiz nabiz basinci, sistolik-diyastolik diisiis,
sistolik-diyastolik kan basinci yiikii Mobil-O-Graph 24s PWA monitor cihazinin ilgili

yazilim1 sayesinde hastane bilgisayarlarina kaydedildi.
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Uyku esnasinda olgiilen kan basinci degerlerinin uyaniklik durumuna kiyasla
%10’dan daha az diisiis olmas1 ‘non-dipping’, %10 ve daha fazla diisiis olmas1 ‘dipping’
olarak degerlendirildi. Sistolik kan basinc1 yiikii ve diyastolik kan basinci yiik seviyeleri
ayni cinsiyet, takvim yasi ve boya gore prehipertansiyon ig¢in 90-95 persantil arasi,
hipertansiyon i¢in ise >95 persantil olan 6lglim sayisinin toplam 6l¢iim sayisina
oranlanmasi ile bulundu. Sistolik kan basineci yiikii igin %25, diyastolik kan basinci

yiikii i¢in %25 iistiindeki degerleri hipertansif kabul edildi.

3.4. istatistiksel Analiz

Analizler SPSS (Statistical Package for Social Sciences; SPSS Inc., Chicago, IL)
22 paket programinda degerlendirildi. Calismada betimleyici veriler, stirekli verilerde
ortalama+standart sapma, Kategorize verilerde n ve % degerleri, medyan, interquartile
range (25-75 persantil degerleri) degerleri ile gosterildi. Gruplar arasi kategorik
degiskenlerin karsilagtirllmasinda ki-kare analizi (Pearson Chi-kare) uygulanirken
stirekli degiskenlerin normal dagilima uygunlugu Kolmogorov-Smirnov Testi ile
degerlendirildi. Normal dagilima uyan degiskenlerin iki grup arasindaki
karsilagtirmasinda Independent Samples t testi, normal dagilima uymayan degiskenlerin
iki grup arasindaki karsilastirmasinda ise Mann-Whitney U Testi uygulandi. Hastalarin
ABPM sonuglarinin hipertansif olup olmama riskleri hesaplanirken lojistik regresyon
analizi kullanilmistir (hipertansif olma=1, normotansif olma=0). Analizlerde istatistik

acidan anlamlilik diizeyi p<0,05 olarak kabul edildi.
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4. BULGULAR

Calismaya karaciger transplantasyonu olmus 16 (%44,4) kiz ve 20 (%55,6) erkek
olmak {izere toplam 36 ¢ocuk dahil edilmistir (Sekil 4.1).

Cinsiyet

= KIZ = ERKEK
Sekil 4.1. Hastalarin cinsiyete gore dagilimi

Calismaya dahil edilen olgularin yas ortalamast 12,42+2.74 yil olarak
bulunmusgtur. Kilo ortalamalar1 43,11+£14,79 olarak, boy ortalamalar1 147,31£16,39
olarak ve VKI ortalamalar1 ise 19,23+3,54 olarak bulunmustur. Kizlarim VKI
ortalamalar1 erkeklerinkinden anlamli sekilde yiiksek bulunmustur (p=0,006). Olgularin
cinsiyetleri ile yas, boy ve kilo arasinda anlamli bir iligki tespit edilmemistir (p>0,05)
(Tablo 4.1).

Tablo 4.1. Olgularin dermografik ve antropometrik verileri

Toplam Kiz Erkek .

Ort£SS Ort£SS Ort£SS g
Yas (y1l) 12,42+2,74 13,13+2,63 11,85+2,76 0,169
Kilo (kg) 43,11+14,79 47,94+15,89 39,25+12,97 0,080
Boy (cm) 147,31+16,39 149,00+16,22 145,95+16,81 0,586
VKi~(kg/m?)  19,23+3,54 20,99-+3,66 17,82+2,79 0,006

* Independent Samples t Testi uygulanmistir. “"VKI: Viicut kilte indeksi

45



Hastalarin bagvurduklari sehirler incelendiginde; en fazla Sanliurfa’dan olmak

iizere genel olarak ¢cogunlukla dogu ve giineydogu Anadolu bolgelerinden basvurduklar

gorilmistiir (Sekil 4.2).
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Sekil 4.2. Hastalarin hastanemize bagvurduklari sehirler

Calismaya alinan hastalarda karaciger nakline gidilen primer tanilar arasinda en

sik fulmiant karaciger yetmezligi tanist oldugu goriilmistiir (Sekil 4.3).

Tani (sayi)
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Fulminant Wilson Konjenital OtoimminKriptojenik Karaciger Portal Ven Biliyer
Karaciger hastaligi Hepatik  Hepatit Siroz Kist Trombozu  Atrezi
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Sekil 4.3. Hastalarin karaciger nakline sebep olan primer tanilari
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Calismaya alinan hastalarin poliklinikte Olgiilen basinglarima gore sadece 1
(%2,8) tanesinde hipertansiyon bulunmus iken kalan 35’inde (%97,2) normotansiyon

gOriilmiistiir.

Kiz grubunun ABPM ile giindiiz 6l¢giilen SKB degerleri 113,8+11,4 mmHg olup
erkek grubunun degerleri ise 112,7+£10,7 mmHg idi. Gece 6l¢iilen SKB degerleri; kiz
grubunda 108,2+14,0 mmHg olup, erkek grubunda ise 108,2+18,9 mmHg idi. 24 saat
stiresince Olgiilen SKB degerleri; kiz grubunda 112,0+12,3 mmHg, erkek grubunda
111,1+12,6 mmHg idi. Kiz grubunun ABPM ile giindiiz 6l¢giilen DKB degerleri
69,2+10,3 mmHg olup erkek grubunun degerleri ise, 69,5+6,8 mmHg idi. Gece 6lgiilen
DKB degerleri, kiz grubunda 62,2+13,3 mmHg olup, erkek grubunda ise 64,2+11,2
mmHg idi. Yirmi dort saat boyunca oOlclilen DKB degerleri kiz grubunda 67,3+11,2
mmHg, erkek grubunda 67,4+7,5 mmHg idi. Kiz ve erkek grubu arasinda 24 saat,
giindiiz ve gece saatleri siiresince ABPM ile olglilen SKB ve DKB degerlerinde

istatistik acidan anlaml bir fark saptanmadi (Tablo 4.2).

Tablo 4.2. Kiz ve erkek grubunun ABPM ile 24 saat, giindiiz ve gece saatleri siiresince

olgiilen SKB ve DKB degerleri

Toplam Kiz Erkek

Ort+SS Ort+SS Ort+SS P
SKB” Giindiiz (mmHg) 113,2+10,9 113,8+11,4 112,7£10,7  0,7762
SKB Gece (mmHgQ) 108,2+16,6 108,2+14,0 108,2+18,9 00,9982
SKB 24 Saat Boyunca

111,5+12,3 112,0+12,3 111,1£12,6  0,840?

(mmHg)
DKB™ Giindiiz (mmHg) 69,3+8,4 69,2+10,3 69,5+6,8 0,9272
DKB Gece (mmHg) 63,3+12,1 62,2+13,3 64,2+11,2  0,6372
DKB 24 Saat Boyunca

67,4+9,2 67,3+11,2 67,4+7,5 0,949?

(mmHg)

2 Independent Samples t Testi, “SKB: sistolik kan basinci, “"DKB: diyastolik kan basinci

Kiz grubunun ABPM ile giindiiz dl¢iilen nabiz degerleri 93,4+15,2 olup erkek
grubunun degerleri ise 87,9+14,0 mmHg idi. Gece 0l¢iilen nabiz degerleri, kiz grubunda
77,8+15,1 olup, erkek grubunda ise 75,7+14,1 idi. Yirmi dort saat boyunca oOlgiilen
nabiz degerleri kiz grubunda 89,6+14,4 ve erkek grubunda 83,8+13,0 idi. Kiz grubunun
ABPM ile giindiiz 6l¢iilen nabiz basinci degerleri 44,6+6,7 mmHg olup erkek grubunun
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degerleri ise 43,6+7,8 mmHg idi. Gece Olciilen nabiz basinci degerleri, kiz grubunda
45,7+6,9 mmHg olup, erkek grubunda ise 44,0+11,5 mmHg iken, yirmi dort saat
sliresince Olgiilen nabiz basinct degerleri ise kiz grubunda 44,9+6,8 mmHg ve erkek
grubunda 43,6+8,4 mmHg idi. Kiz ve erkek grubu arasinda 24 saat, giindiiz ve gece
saatleri siiresince ABPM ile 6l¢iilen nabiz ve nabiz basinci degerlerinde istatistik agidan

anlamli bir fark saptanmadi (Tablo 4.3).

Tablo 4.3. Kiz ve erkek grubunun ABPM ile 24 saat, giindiiz ve gece saatleri siiresince

olgiilen nabiz ve nabiz basinci degerleri

Toplam Kiz Erkek

Ort£SS Ort+£SS Ort+£SS P
Nabiz Giindiiz (/dk) 90,4+14,6 93,4+15,2 87,9+14,0  0,265?
Nabiz Gece (/dKk) 76,6+£14,4 77,8+15,1 75,7+14,1  0,668%

Nabiz 24 Saat Boyunca (/dk) 86,3+13,8 89,6+14.,4 83,8+13,0 0,2132

Nabiz Basinci Giindiiz

44,0+7,3 44,6+6,7 43,6+7,8  0,698%
(mmHg)
Nabiz Basinc1 Gece (mmHg) 44,84+9,6 45,7+6,9 44,0+11,5 0,608?

Nabiz Basinci 24 Saat

44,2+7,6 44,9+6,8 43,6+8,4  0,625%
Boyunca (mmHg)

2 Independent Samples t testi.

Kiz grubunun ABPM ile giindiiz dl¢iilen SKB yiikii degerleri %8,5 (2,0-27,0)
olup erkek grubunun degerleri ise %4,0 (,0-14,0) idi. Gece 6lgiilen SKB yiikii degerleri,
kiz grubunda %8,5 (,0-71,0) olup, erkek grubunda ise %12,5 (,5-33,5) idi. 24 saat
stiresince Ol¢iilen SKB yiikii degerleri kiz grubunda %10,5 (4,0-45,0), erkek grubunda
%6,0 (2,0-15,5) idi. Kiz grubunun ABPM ile giindiiz 6l¢iilen DKB yiikii degerleri %7,0
(1,0-23,0) olup erkek grubunun degerleri ise %6,0 (,0-16,5) idi. Gece saatlerinde
oOlgiilen DKB yiikii degerleri, kiz grubunda %6,5 (,0-50,0) olup, erkek grubunda ise
%39,5 (1,0-68,5) idi. 24 saat siiresince Ol¢iilen DKB yiikii degerleri kiz grubunda %12,0
(3,0-39,5), erkek grubunda %12,0 (2,5-25,5) idi. Kiz ve erkek grubu arasinda giindiiz,
gece ve 24 saat boyunca ABPM ile dlgiilen SKB ve DKB yiikii degerlerinde istatistik
acidan anlaml bir fark saptanmadi (Tablo 4.4).
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Tablo 4.4. Kiz ve erkek grubunun ABPM ile 24 saat, giindiiz ve gece saatleri siiresince

Olciilen SKB ve DKB yiiklerinin dagilim1

Toplam Kiz Erkek
Ortanca Ortanca Ortanca p
(IQR) (IQR) (IQR)
SKB" Yiikii Giindiiz (%) 45 (,0-20,5) 8,5(2,0-27,00 4,0(,0-14,0) 0,249
SKB Yiikii Gece (%) 9,0 (,0-41,5) 8,5 (,0-71,0) 12,5 (,5-33,5) 0,789°
SKB Yiikii 24 Saat
8,0 (3,0-37,5) 10,5(4,0-45,0) 6,0(2,0-15,5) 0,132°
Boyunca (%)
DKB™ Yiikii Giindiiz (%) 6,0 (,0-19,5) 7,0 (1,0-23,0) 6,0 (,0-16,5) 0,626°
DKB Yiikii Gece (%) 12,0 (,0-67,5) 6,5 (,0-50,0) 39,5 (1,0-68,5) 0,369°

DKB Yiikii 24 Saat
12,0 (3,0-27,5) 12,0 (3,0-39,5) 12,0 (2,5-25,5) 0,671°
Boyunca (%o)

®Mann-Whitney U testi uygulanmustir. IQR: Interquartile range,”SKB: sistolik kan basinci, “"DKB:
diyastolik kan basinct

Kiz grubunun ABPM ile giindiiz dl¢lilen OAB yiikii degerleri 89,2+10,4 mmHg
olup erkek grubunun degerleri ise 87,9+10,5 mmHg idi. Gece Olgiilen OAB yiikii
degerleri, kiz grubunda 80,5 (73,5-87,0) mmHg olup, erkek grubunda ise 82,5 (76,5-
86,0) mmHg idi. Yirmi dort saat boyunca olgiilen OAB yiikii degerleri kiz grubunda
88,1+11,0 mmHg, erkek grubunda 87,5+9,1 mmHg idi. Kiz ve erkek grubu arasinda 24
saat, giindiiz ve gece saatleri siiresince ABPM ile dl¢giilen OAB degerlerinde istatistik

acidan anlaml bir fark olmadig: gortildi (Tablo 4.5).

Tablo 4.5. Kiz ve erkek grubunun ABPM ile 24 saat, giindiiz ve gece saatleri siiresince

olgiilen OAB ytiklerinin dagilim

Toplam Kiz Erkek
Ort+£SS Ort+£SS Ort+£SS P
OAB” Giindiiz (mmHg) 88,5+10,3 89,2+10,4 87,9+10,5  0,716%

OAB Gece (mmHg)
[Ortanca (IQR)]

OAB 24 Saat Boyunca
(mmHg)

81,5 (75,0-86,0) 80,5 (73,5-87,0) 82,5 (76,5-86,0) 0,604°

87,7+9,8 88,1+11,0 87,5£9,1 0,867%

2 Independent Samples t Testi, "Mann-Whitney U testi uygulanmstir. IQR: Interquartile range, "OAB:
Ortalama arter basinci
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Calismaya katilan hastalarin karaciger transplantasyonu sonrast ABPM sonucuna
gore 19’unda (%52,8) normotansiyon ve 17’sinde (%47,2) ise hipertansiyon
gorilmistiir (Sekil 4.4).

ABPM Sonucu

= Normotansiyon = Hipertansiyon

Sekil 4.4. ABPM sonucuna gore kan basinc yiiksekligi durumu

ABPM sonuncunda hipertansiyon saptanan 17 hastanin 11’inde (%64,7)
hipertansif non-dipper tanist goriilmiistiir (Tablo 4.6). Poliklinik &l¢iimii sirasinda
sadece bir hastada hipertansiyon gorilmiistir. ABPM sonucu ise 17 hastada
hipertansiyon goriilmiistiir. Bu da 16 hastada maskeli hipertansiyon oldugunu

gostermistir.

Tablo 4.6. ABPM sonucunda hipertansif olan hastalarin tanilarina gére siniflandirilmasi

Say1 %
Hipertansif Non-dipper 11 64,7
Diyastolik Hipertansif Non-dipper 1 59
Giindiiz Hipertansif Dipper 1 59
Gece Hipertansif Dipper 2 11,8
Gece Diastolik Non-dipper 2 11,8
Total 17 100,0

Hastalarin ABPM sonucu ile kan degerleri karsilagtirilmistir. Buna gére ABPM

sonucu hipertansif olan grubun albiimin diizeyleri ABPM sonucu normotansif olan
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grubun albiimin seviyesinden anlamli sekilde yiliksek bulunmustur (p=0,019). ABPM
sonucu ile diger kan degerleri arasinda istatistik agidan anlamli bir iliski olmadig:

gorillmistiir (p>0,05) (Tablo 4.7).

Tablo 4.7. ABPM sonuglari ile kan degerlerinin karsilastirilmasi

Toplam Normotansiyon Hipertansiyon
Ort£SS Ort+SS Ort£SS P

Hb (g/dl) 12,2+1,6 12,0+1,6 12,4+1,7 0,528%
WBC 6,7+1,5 6,6+1,5 6,9+1,6 0,6542
PLT [Ortanca 1945 212,0 189,0 0.186"
(IQR)] (178,5-259,5) (177,0-320,0) (180,0-200,0)
Dansite 1012,6+5,3 1012,7+5,7 1012,5+4,9  0,882%
Ph [Ortanca

5,8 (5,0-6,0) 6,0 (5,0-6,0) 55 (5,5-6,0) 0,876°
(IQR)]
BUN (mg/dl) 12,0+3,0 11,6+2,8 12,4+3,2 0,395%
Kreatinin (mg/dl)

0,6 (0,5-0,6) 0,5 (0,5-0,6) 0,6 (0,5-0,6) 0,138°
[Ortanca (IQR)]
Albumin (g/dl) 3,9+,4 3,7+,3 4,0+,4 0,019
Total protein (g/dl) 6,9+,5 6,9+,7 6,9+,4 0,6992
Urik asit(mg/dl) 3,5+,6 3,6+,5 3,5+,6 0,406°
Ca (mg/dl) 9,4+,5 9,3+,5 9,4+,5 0,718%
AST
(U/L)[Ortanca 26,0 (22,0-34,5) 29,0 (23,0-34,0) 25,0 (22,0-35,0) 0,531°
(1IQR)]
ALT (U/L)

21,5 (16,5-33,0) 20,0 (16,0-35,0) 22,0 (17,0-31,0) 0,900°
[Ortanca (IQR)]

2 Independent Samples t Testi, "Mann-Whitney U testi uygulanmistir. IQR: Interquartile range

ABPM sonucu hipertansif saptanan hastalarm VKI ortalamalari normotansif
saptanan hastalara gore anlaml sekilde yiiksek bulunmustur (p=0,045) (Sekil 4.5).
ABPM sonucu ile olgularin yaslar1 arasinda istatistik agidan anlamli bir farklilik
bulunamamistir (p=0,728). Hastalarin nakil sonrast ABPM takilma siireleri ortancasi 2

yil olarak bulunmustur. Olgularda nakil sonrasi siire hipertansif grupta bir yildan kisa
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olsa da, ABPM sonucu ile siire arasinda istatistik agidan anlamli bir iliski olmadigi
goriilmiistiir (p=0,573) (Tablo 4.8).

Tablo 4.8. ABPM ile nakil sonrasi siirenin karsilastirilmasi

Toplam Normotansiyon Hipertansiyon

Ort+£SS Ort+SS Ort£SS P
Yas (y1l) 12,4427 12,343,1 12,6424 0,728
VKI* (kg/m?) 19,23+3,54 18,1+3,2 20,5436 0,0452

Nakil Sonrasi Siire

2,0 (1,0-3,0) 3,0 (1,0-4,0) 2,0(2,0-20) 0,573°
(y1l) [Ortanca (IQR)]

2 Independent Samples t Testi, "Mann-Whitney U testi uygulanmistir. IQR: Interquartile range, "VKIi:
Viicut kitle indeksi

VKi (kg/m?2)

21
20,5
20,5
20
19,5
19
18,5
18
17,5

17

16,5
Normotansiyon Hipertansiyon

Sekil 4.5. ABPM sonucu ile ortalama VKi’nin karsilastirilmasi

Calismaya alinan kizlari 7’sinin (%43,8) erkeklerin ise 10 unun (%5,0) ABPM
sonucu hipertansif gelmistir. ABPM sonucu ile cinsiyetler arasinda istatistik acidan

anlaml1 bir iligki olmadigi gorilmiistiir (p=0,709)(Tablo 4.9).
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Tablo 4.9. ABPM sonucunun cinsiyete gore karsilastirilmasi

Normotansiyon Hipertansiyon
Say1 % Say1 % P
o Kiz 9 56,3 7 43,8
Cinsiyet 0,709%
Erkek 10 50,0 10 50,0

@ Kikare analizi yapilmistir. "Siitun yiizdesi

Hastalarm ABPM sonuclar1 ile kullandiklart immiinsiipresif tedavileri,
rejeksiyon nedeni ile yiikksek doz steroit kullanma durumlari, nakil sonrasi
antihipertansif tedavi alma durumlar1 ve nakil tiiri arasinda istatistiksel olarak anlamli

bir farklilik gériilmedi (Tablo 4.10).

Tablo 4.10. ABPM ile tedavi, rejeksiyon durumu ve nakil tiiriiniin karsilastiriimasi

Normotansiyon  Hipertansiyon

pa
Say1 % Say1 %

Immiinsiipresif ~ Prograf 12 63,2 15 88,2 0198
Tedavi Siklosporin 7 36,8 2 11,8 ’
Rejeksiyon Rejeksiyon Var 1 53 3 17,6 0326
Durumu Rejeksiyon Yok 18 94,7 14 82,4 ’
Nakil Sonrasi Almis 3 15,8 6 35,3 0055
Antihipertansif ~ Almamis 16 842 11 647

Canli Vericili Nakil 15 78,9 13 76,5
Nakil tiirii _ 0,858

Kadavradan Nakil 4 21,1 4 23,5

@ Kikare analizi yapilmustir. *Siitun yiizdesi

Calismaya alinan ABPM takilmig tiim hastalarda 14 hasta dipper iken 22’si ise
non-dipper olarak belirlenmistir (Sekil 4.6).

53



25

22

20

15

10

(€]

Dipper Nondipper

Sekil 4.6. ABPM sonuglarina gore hastalarin dipper ve non-dipper olma durumlari

Calismaya alinan hastalardan ABMP sonucu hipertansif olanlarin dipper olma

orani normotansif olanlardan anlamli sekilde diisiik bulunmustur (Tablo 4.11).

Tablo 4.11. Hastalarin dipper olma durumlarinin ABMP sonucu ile karsilastirilmasi

Normotansiyon Hipertansiyon
Say1 % Say1 % P
Dipper 12 63,2 2 11,8
i 0,002
Non-dipper 7 36,8 15 88,2

*Siitun yiizdesi

ABPM sonucunda dipper saptanma durumu ile cinsiyetler arasinda istitatistik

acidan anlaml bir iligki olmadig1 gériilmiistiir (Tablo 4.12).

Tablo 4.12. Hastalarin dipper olma durumlarinin cinsiyete gore karsilagtirilmasi

Dipper Non-dipper
Say1 % Say1 % P
o Kiz 8 50,0 8 50,0
Cinsiyet 0,221
Erkek 6 30,0 14 70,0

*Satir yiizdesi
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Calismaya alman kiz hastalar agisindan nakil sonrast siire ile ABPM
sonuglarinda hipertansif saptanma durumu arasinda istatistik agidan anlamli iliski

olmadig1 gortilmistiir (Tablo 4.13).

Tablo 4.13. Kiz Hastalarda nakil sonrasi siire ile ABPM sonucunun karsilastiriimasi

Normotansiyon Hipertansiyon
Say1 % Say1 % P
2yl 5 55,6 5 71,4
Nakil sonras: siire 0,633
>2 yil 4 44 .4 2 28,6

*Siitun yiizdesi

Calismaya alinan erkek hastalar agisindan nakil sonrasi siire ile ABPM sonucu

arasinda istatistik agidan anlamli fark olmadigi goriilmiistiir (Tablo 4.14).

Tablo 4.14. Erkek hastalarda nakil sonrasi siire ile ABPM sonucunun karsilastirilmasi

Normotansiyon Hipertansiyon
p
Say1 % Say1 %
2yl 4 40,0 8 80,0
Nakil sonrasi siire 0,170
>2 yil 6 60,0 2 20,0

*Siitun yiizdesi

Calismaya alinan kiz hastalar acisindan yasin 10’dan kiiciik ya da biiylik olmast
ile ABPM sonucu arasinda istatistik agidan anlamli fark olmadigi goriilmistiir (Tablo
4.15).

Tablo 4.15. Kiz hastalarda yas ile ABPM sonucunun karsilastirilmasi

Normotansiyon Hipertansiyon
Say1 % Say1 % P
Yas <10 yas 2 22,2 1 14,3 1,000
>10 yas 7 77,8 6 85,7

*Siitun yiizdesi

Calismaya alinan erkek hastalar acisindan yasin 10°dan kiigiik ya da biiylik
olmas1 ile ABPM sonucu arasinda istatistik agidan anlamli fark olmadig1 gorilmustiir

(Tablo 4.16).
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Tablo 4.16. Erkek hastalarda yas ile ABPM sonucunun karsilastiriimasi

Normotansiyon Hipertansiyon
Say1 % Say1 % P
<10 yas 3 30,0 3 30,0
Yas 1,000
>10 yas 7 70,0 7 70,0

*Siitun yiizdesi

Hastalarin tanilar1 ile ABPM sonucu arasinda istatistik a¢idan anlamli bir fark

olmadigi gorilmistiir (Tablo 4.17).

Tablo 4.17. Hastalarin primer tanilarina gére ABPM sonucu

Normotansiyon Hipertansiyon

Say1 % Say1 % P
Fulminant Karaciger Yetmezlik 8 61,5 5 38,5
Wilson hastalig: 3 42,9 4 57,1
Konjenital Hepatik Fibrozis 1 25,0 3 75,0
Otoimmiin Hepatit 2 66,7 1 33,3
Kriptojenik Siroz 3 50,0 3 50,0 0.804
Karaciger Kist Hidatigi 1 100,0 0 0
Portal Ven Trombozu 0 0 1 100,0
Biliyer Atrezi 1 100,0 0 0

*Satir yiizdesi
Cinsiyetler arasinda sistolik ve diyastolik kan basincindaki azalma ortalamasi

arasinda istatistik a¢idan anlamli bir fark bulunmamustir (Tablo 4.18).

Tablo 4.18. Kiz ve erkek grubunun ABPM ile dlgiilen sistolik ve diyastolik kan basinci

azalma ortalamasi

Toplam Kiz Erkek
Ort+SS Ort+£SS Ort+£SS P
Sistolik kan basinci azalma (mmHg) 7,2+4.6 8,0+4,8 6,5+4,4 0,322%

Diyastolik kan basinci azalma Gece
10,2+6,5 11,3+6,9 9,4+6,2 0,391%
(mmHg)

2 Independent Samples t Testi.
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ABPM sonuglarina gore pulse wave velocity (PWV) ve cevresel direng (PR)
acisindan degerlendirildiginde hipertansif ile normatansif olanlar arasinda istatistik

acidan anlaml bir fark bulunmamustir (Tablo 4.19).

Tablo 4.19. PWV ve ¢evresel direncin ABPM sonucuna gore karsilagtirilmasi

Toplam Normotansif  Hipertansif
Ortanca (IQR) Ortanca (IQR) Ortanca (IQR) P
PWV* 42 (3,9-45) 42(4,1-44) 4,1(3,9-45) 0,827
PR™ 1,1(1,0-1,2) 1,2 (1,1-1,2) 1,1 (1,0-1,2) 0,379°

®Mann-Whitney U testi. IQR: Interquartile range, "PWV: pulse wave velocity, ““PR:cevresel direng

PWV ve PR acisindan degerlendirildiginde Cinsiyetler arasinda istatistik agidan
anlaml1 bir fark bulunmamustir (Tablo 4.20).

Tablo 4.20. PWV ve ¢evresel direncin cinsiyete gore karsilastirilmasi

Toplam Kiz Erkek
Ortanca (IQR) Ortanca (IQR) Ortanca (IQR) P
PWV* 42 (39-45) 42(3,9-45) 42(4,0-45) 0,937
PR 1,1(1,0-12) 1,2(11-12) 1,1(1,0-1,2) 0,262°

®Mann-Whitney U testi. IQR: Interquartile range,"PWV: pulse wave velocity, “"PR:gevresel direng

Hastalarda non-dipper hipertansiyon saptanma durumunun dipper olma
durumuna gére 15.7 kat daha fazla goriildiigii tespit edildi (p=0,012). VKI arttik¢a
hipertansif olma riskinin de arttig1 goriildii (p=0,044). Nakil sonras1 siire ve boy ile

cinsiyet farklilig1 hipertansif olma iizerine anlamli bir etkileri goriilmedi (Tablo 4.21).

Tablo 4.21. Lojistik regresyon analizi sonuglari

B Standart hata Sig. OR (%95 GA)
Non-dipper 2,755 1,091 0,012 15,7 (1,8-133,3)
Nakil sonrasi siire -1,407 ,961 0,143 2 (,03-1,6)
VKi 437 217 0,044 1,5 (1,0-2,3)
Boy -,018 ,033 0,587 9 (,9-1,1)
Cinsiyet 1,160 1,202 0,335 3,1(,3-33,6)
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5. TARTISMA

Karaciger; hematolojik, metabolik, endokrinolojik ve immiinolojik sistemler ile
yakin iligkisi sebebiyle son donem karaciger yetmezligi tablosunda iken iliskili
sistemlerin tamamina yakininda mortal seyreden patolojiler ortaya ¢ikabilmektedir.
Karaciger transplantasyonu; biitiin yas gruplarinda, hem akut hem kronik karaciger
yetmezliginde, metastatik olmayan primer karaciger hastaliklarinda, karaciger nedenli
metabolik hastaliklarda etkin bir tedavi yontemidir (1, 2). Karaciger nakli sonrasi akut
ve kronik komplikasyonlar ve greft reddini 6nleyen yasam boyu immiinosiipresyon ilag
kullanimi1 sayisiz yan etki ile iligkilidir. Bu yan etkiler 6nemli 6l¢iide kardiyovaskiiler
sistem komplikasyonlar1 gelisimine neden olmaktadir. Kardiyovaskiiler sistem
hastaliklari, karaciger transplantasyon alicilar1 arasinda mortaliteyi arttiran 6nemli risk
faktorleri arasinda kabul edilmektedir. Karaciger nakli sonrasi baslica kardiyovaskiiler
risk faktorlerinden biri arteriyel hipertansiyondur. Hipertansiyon, karaciger nakli sonrasi
yaygin bir komplikasyondur. Bir¢ok c¢alisma, karaciger nakli alicilarinin yaklasik
%50'sinin veya daha fazlasinin hipertansiyon gelistirdigini bildirmistir (4). Kan basinci
anormalliklerinin erken taninmasi ve miidahalesi yasamin ilerleyen donemlerinde

kardiyovaskiiler morbidite ve mortaliteyi azaltabilecek olmasi bakimindan c¢ok

onemlidir. (2, 3).

Hipertansiyon, diinya genelinde her yil milyonlarca insanin 6liimiine yol agan
yadsinamaz bir sorundur (92). Cocuklarda hipertansiyon sikligi eriskine gore diistiktiir
ve tam1 koyma siireci eriskinlere kiyasla daha zordur. Hipertansiyon
komplikasyonlarinin genel olarak ¢ocukluk ¢aginda ortaya ¢iktig1 diigiiniilmektedir. Bu
nedenle; c¢ocukluk c¢agi hipertansiyonu eriskin donemdeki bdbrek hastaliklari,
kardiyovaskiiler sistem hastaliklar1 ve beyin damar hastaliklar1 agisindan etkin bir risk
faktorii oldugundan dolay1 erken tani ve tedavisi 6nemlidir (141). Cocukluk ¢aginda
hipertansiyonun ciddi sonuglart géz Oniine alindiginda kan basinglarmin dogru bir
sekilde degerlendirilmesi gerekir. Poliklinik kan basinci 6l¢iimii ¢ocuklarda potansiyel
hipertansiyon riskinin belirlenmesi i¢in rutin olarak kullanilir ancak poliklinik kan
basinct Ol¢limiiniin  birden ¢ok dezavantaji olmasi nedeniyle hipertansiyon olan
hastalarda son yillarda ABPM tercih edilmektedir (93). ABPM’nin ofis kan basinci
Ol¢limiine kiyasla giin igerisinde daha fazla Gl¢lim yapilmasina olanak saglamasi,

hemodinamik sistemdeki degisiklikleri daha aktif yansitmasi, uyku-uyaniklik
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dongiisiinde Ol¢lim olanagi saglamasi, beyaz oOnliik hipertansiyonunun dislanmasi,
maskelenmis hipertansiyonun tespit edilmesi, hedef organ hasar takibi, mevcut
“dipping-non-dipping” 6zelliginin ortaya ¢ikarilmasi ve kan basinci yiikii hesaplanmasi
gibi dstiinliikleri vardir (83). Bu nedenle ABPM ile hipertansiyonun erken donemde
saptanmast Ve hipertansiyona bagli hedef organ hasarlarinin engellenmesinin
saglanabilecegi bildirilmektedir (10). Amerikan Pediatri Akademisi (AAP) yaptiklar
caligmalara gore; evre 1 hipertansiyonu saptanan, beyaz onliik hipertansiyonu siiphesi
olan, solid organ nakli &ykiisii, sekonder hipertansiyon, kronik bobrek hastaligi, tipl
veya 2 diyabet, obstriiktif uyku apnesi, prematiire dogum Oykiisii ve aortik koarktasyon

onarimi yapilan ¢ocuklarda ABPM ile izlemi 6nermistir (80, 89).

ABPM hastanin kendi ortaminda, 24 saat siireyle hastaya takili duran,
ayarlanmig ve siklikla osilometrik teknikle g¢alisan bir monitér ve sisirilebilir mansonu
ile kan basinci dlgiilmesi saglayan bir yontemdir. Olgiimler genellikle giindiiz 15
dakikada, gece ise 30 dakikada aralarla alinan 6l¢iimler yas ve cinsiyete gore persantil

egrileri ile degerlendirilir (94).

Hipertansiyonun erken donemde tanimlanabilmesi ve gerekli tedavilerin erken
donemde baslanabilmesi i¢in ofis kan basinci 6l¢iimii rutin ¢ocuk izleminin pargasi
olmalidir (94). Cocukluk ¢aginda kan basinci degerlendirilmesinde en genis ve gegerli
olan veriler AHA tarafindan 2014 yilinda revize edilen takvim yasina ve cinsiyete gore
standartize edilmis ambulatuvar kan basinci monitorizasyonu persantil egrileri
kullanilir. Bu egrilerde g¢ocuklarin boylari; kiz olgularda 120-175 cm ve erkeklerde ise
120-185 cm, gece-giindiiz Olgiilen sistolik ve diyastolik kan basinci degerlerinin boy
SDS’lerine gore 50-75-90-95. ve 99. persantil degerleri bildirilmistir (89). Bizim
calismamizda ¢ocuklarin boylar1 120-177 cm arasinda degismekteydi ve bizde ABPM

sonuglarimi bu verilere gore degerlendirdik.

Hipertansiyonun diinya c¢apinda prevalans oranlarindaki degisiklikler yas,
arteriyel kan basinci 6l¢tim ve analiz Kkriterleri, obezite, etnik koken, dis gevre, genetik,
davranigsal, kullanilan ilaglar, sekonder hastaliklar ve sosyoekonomik durum gibi
faktorlerdeki degisikliklere baglanmaktadir (139). Cocuklarda fizyolojik olarak kan
basinct siirekli degisim gostermektedir. Cocukluk doneminde taninin erken
konulabilmesi ve erken donemde tedaviye baslanabilmesi igin, kan basinci 6l¢timleri
farkli zamanlarda en az ii¢ 6lgiim yapilmasi gereklidir. Poliklinige basvuran ¢ocuklarda

hicbir gikdyeti olmasa bile ii¢c yasindan baslayarak rutin muayene i¢inde yer almasi
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onerilmektedir (89, 90). NHANES’in Amerika’da gergeklestirilen klinik ¢alismada kan
basinct diizeylerinin gocukluk c¢aginda son 10 yilda arttigi tespit edilmistir (81).
Ulkemizde yaslar1 7-16 arasinda degisen 1963 sayida gocuk olgu ile yapilan ¢alismada
arteriyel hipertansiyon prevelanst %7 oraninda saptanmistir (213). Ewa Hryniewiecka
ve arkadaglari, 107 eriskin karaciger nakli olmus hastayr tarayarak yaptiklari
caligmalarinda %88,79 oraninda arteriyel hipertansiyon saptamislardir (2). Martinez-
Rey ve arkadaslari; 53 karaciger nakli olmus hastada yaptiklar ¢alismada %72 oraninda
hipertansiyon saptamiglardir (129). Fernandez Miranda ve arkadaslari, 116 karaciger
nakli olmus hastada yaptiklar1 ¢alismalarinda %49,1 oraninda hipertansiyon
saptamiglardir (130). Lai ve arkadaslarinin karaciger nakli olmus 333 hasta (223 erkek
ve 110 kadin) ile risk faktorii analizi igin gerceklestirdikleri ¢alismalarinda %67
oraninda arteriyel hipertansiyon saptamislardir (131). Cristina Di Stefano ve arkadaslari,
karaciger sirozu nedeniyle karaciger nakli olmus 270 hasta retrospektif olarak
degerlendirilmis %353 oraninda hipertansiyon saptamislardir (132). Karaciger nakli
olmus ¢ocuk hastalarda yaptigimiz ¢alismamizda; ofis kan basinci 6l¢iimii sonucunda
%2,7 hastada, ABPM sonucunda ise %47,2 hastada hipertansiyon tespit ettik.
Calismalara bakildiginda hipertansiyon prevalansindaki bu degisikliklere; kullanilan
yontem, bolgesel farkliliklar ve c¢alismaya dahil edilen grup igirisindeki yas

farkliliklarinin neden oldugu diisiiniilmektedir.

Cocuklarda hipertansiyon ve cinsiyet ile ilgili yapilan g¢aligmalarda farkli
sonuglar bildirilmistir; yapilan bir¢ok ¢alismada cinsiyet ile iliskili olmadigina dair
sonuglar bildirilmis ancak farkli cografya ve etnik kokenlerde yapilan bazi
arastirmalarda ise erkek cinsiyette daha ¢ok goriildiigiine dair sonuglar bildirilmistir
(133). Cheng ve arkadaslarinin, Cin’de 2189 c¢ocuk ile yaptiklari g¢aligmalarinda
hipertansiyon tanist alan hasta grubunda erkek sayisinin kizlardan fazla oldugu
goriilmistiir (134). Amerika Birlesik Devletleri ve Kanada'da, yapilan g¢aligmalarda
hipertansiyon siklig1 erkeklerde kizlardan daha yiiksek bulunmustur (135). Yiicel ve
Toprak’m 2015 yilinda yaptiklar arastirmalarinda cinsiyetlere gore anlamli diizeyde bir
iligski bulunmamistir (136). Ewa Hryniewiecka ve arkadaslari, karaciger nakli olmus 107
erisin ile yaptiklari caligmalarinda hipertansif saptanan hastalar arasindan %58,9
oraninda erkek saptamislardir ancak cinsiyetler arasinda istatiksel olarak anlamli fark
goriilmemistir  (2). M.-S. Tong ve arkadaslari, karaciger nakli olmus hastalarda

prospektif olarak yaptiklari ¢alismalarinda hipertansif saptanan hastalarin %73,4’{inl
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erkek ve %26,6’sin1 kadin olarak saptamislardir (137). Bizim ¢alismamizda hipertansif
saptanan olgularin %58,8’si erkek %41,2’i kiz olarak saptandi ve istatistiksel olarak
anlamli olmadig1 goriildii. Erkek olgularin ortalama sistolik kan basinci diizeyi, glindiiz-
gece sistolik kan basinci yiikii, ortalama-giindiiz-gece nabiz basinci degerlerinin kiz
olgulara gore istatistiksel olarak farkli olmadigi goriildii. Cinsiyet ile iliskili bu
sonuglarin cinsiyete bagli genetik yatkinlikla ilgili olabilecegini ve ¢alismalara alinan

erkek kiz sayis1 farkliliklarindan kaynaklandig: diistintilmektedir.

Maskelenmis hipertansiyon; ofis kan basinci normal sinirlarda olup, ABPM ile
Olctlilen degerler takvim yas1 ve boya gore strandardize persensil egrilerinde bakilarak
95 ve lizerinde olmasi Ve sistolik veya diyastolik kan basinct yiikii >%25 olmasi olarak
tanimlanir. Maskelenmis hipertansiyonun yiiksek KVH riski ve komplikasyonlari
nedeniyle ¢ok sayida calisma yapilmasina ihtiya¢ duyulmaktadir (96). Wang ve
arkadaslari, maskelenmis hipertansiyon konulu Cin’de yaptiklar1 ¢alismalarinda
insidansdaki artisin yasa ve VKi’ne paralel artis gosterdigi ve kizlarda daha az
goriildiiginii  bildirmislerdir (103). Verberk ve arkadaslari, literatiir taramasi ile
yaptiklar1 ¢aligmalarinda maskelenmis hipertansiyon sikliginin ortalama %16,8,
cocuklarda %7 ve yetigkinlerde %19 oldugu goriilmiistiir (104). Arjantin’de 110 olguda
yapilan bir ¢alismada maskelenmis hipertansiyon sikligi %9,1 olarak saptanmistir (105).
Aragtirmamizda ayaktan izlem kosullarinda goriilen manuel 6lgiimlerin ortalamalarina
bakildiginda sadece 1 hasta hipertansif olarak goriilmiis ve ABPM uygulandiginda 17
hastada hipertansiyon goriilmiistiir. Bu da 16 hastada maskeli hipertansiyon oldugunu
gostermistir. Bu da bize ABPM’nin maskeli hipertansiyonun tespitinde etkin bir teknik
oldugunu gostermistir. Calismamiz karaciger nakli olmus poliklinige herhangi bir
sikdyeti olmadan basvuran olgular iizerinde ydiritildiginden daha yiiksek oranda
maskelenmis hipertansiyon saptamis olmamiz; olgularin ¢ocuk olmasi, karaciger nakli
olmas1 ve immiinsiipresif tedavi almalarina bagli yani bu grubun ozelligi ile ilgili

olabilir.

ABPM ile yapilan calismalarda; gece 6lgiilen kan basinci diizeylerinde ortaya
¢ikan diisiis oraninin bireyler arasinda farklilik gosterir ve olgularin biiylik kisminda
yaklasik %10-20 oraninda gergeklesmektedir (106, 107). Gece sistolik veya diyastolik
kan basinci diizeylerinde %10 ve {izerinde diisiis izlenmesi dipping, %10’un altinda
izlenmesi non-dipping olarak tamimlanir. Hastalarda non-dipping hipertansiyon

saptanmasinin hedef organ hasari ile daha siki baglantili oldugu goriilmiistiir (109).
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Cocuklarda non-dipping durumu obezite, solid organ transplantasyonu, bdbrek
patolojileri ve insiilin bagimli DM gibi hastaliklara bagli sekonder hipertansiyon ile
iliskili olup, non-dipping hipertansiyon tespit edilen vakalarda altta yatan patolojinin
diglanmasi gerekir (10, 110). Macumber ve arkadaslari, obezitesi olan 247 vaka ile
yaptiklar1 ¢alismada non-dipping durumunun daha fazla oldugunu saptamislardir (83).
Ulkemizde Oktem ve arkadaslar tarafindan yapilan galismada obezitesi olan vakalarda
non-dipping durumu daha yiiksek saptanmistir (113). Ewa Hryniewiecka ve arkadaslari,
107 karaciger nakli olmus hastada yaptiklar1 c¢alismada %55.14 non-dipper
hipertansiyon saptamislardir (2). Martinez-Rey ve arkadaslari; 53 karaciger nakli olmus
hastada yaptiklar1 ¢alismada hipertansif saptanan hastalarda non-dipper durumunu daha
yiiksek saptamiglardir (129). Bizim c¢alismamizda ABPM sonucu hipertansif olan
hastalarda %88,2 non-dipper hipertansiyon saptanmistir. ABPM sonucunda cinsiyete
gore dipping durumu kiyaslandiginda anlamli bir fark izlenmemistir. Calismamizda
hastalarin  non-dipper hipertansif durumunun yiiksek olarak bulunmasi bizim
hastalarimizin karaciger nakli olmasi1 ve immiinsiipresif tedavi almalarma bagli olarak

sekonder hipertansiyon ile iligkili oldugunu diisiindiirmektedir.

Cocuklarda kardiyovaskiiler sistem organ hasari ile kan basinci yiikii arasinda
iliski goriilmiistiir (116). Hipertansif ¢ocuklarda LV hipertrofisi ile gece olgiilen sistolik
kan basinct yiikii arasinda giiglii bir iliski bulunmustur (117). 95. persantil {izeri
seyreden kan basinci deger diizeylerinin ylizdesi kan basinci yiikii olarak tanimlanir;
%25 tizerindeki degerler hipertansiyonu destekler iken %50 ve iizerindeki degerler
hedef organ hasarmi yansitmaktadir (118). Kan basinci yiikii ile giinliik ortalama kan
basinct normal olan hastalarda hedef organ hasarina neden olabilecek kan basinci
yiikseklikleri belirlenebilmektedir (119, 120). Sorof ve arkadaslari, cocuklarda
yaptiklar1 ¢alismada sistolik kan basinci yiikii >%50 olan vakalarda LV hipertrofisini
daha fazla saptamislardir (110). Oktem ve arkadaslarmin obez ve olmayan olgular
arasinda yapmis oldugu calismada, kan basinci yiikii oranlarinda obezitesi olan
vakalarda kan basinci yiikii %25’in tizerinde saptanmustir (113). Bizim arastirmamizda
da erkek ve kiz gruplart arasinda bakilan SKB yiikii ve DKB yiikii kiz grubunda kan
basinct yiikii daha yiiksek goriilmesine ragmen istatistik acgidan anlamli fark
goriilmemistir. Hipertansif olarak saptanan hastalarin DKB yiikii yiiksek olarak saptandi

ancak istatiksel olarak normotansiflere kiyasla anlamli derecede bir fark izlenmedigi
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goriildii. Calismalara bakildiginda SKB yiikii ve/veya DKB yiikii yliksek olan hastalarin

artmis kardiyovaskiiler hedef organ hasar1 agisindan daha riskli oldugu sdylenebilir.

Viicut agirhigr ile hipertansiyon arasinda dogrudan bir iliski oldugundan
cocukluk caginda obezite yiiksek kan basincina eslik eder (66). Obez cocuklarda
poliklinik sartlarinda yiiksek kan basinci degeri saptanan vakalarin ABPM ile izlemi
yapilmalidir. Bu durumun ¢ocuklarda hipertansiyonun erken teshisini saglayabilecegi ve
uzun dénem organ hasarlarindan koruyabilecegi diisiiniilmektedir (65). Iran’da 20.263
cocukla yapilan ¢alismada hipertansiyonun normal kilolu grupta %10,1, fazla kilolu
grupta %17,4, obez grupta ise %18,32 oraninda oldugu saptanmustir (64). Van’da obez
ve obez olmayan c¢ocuklarda yapilan ¢alismada, obez c¢ocuklarin kan basinci
ortalamalar1 daha yiiksek bulunmustur (214). Lurbe ve arkadaslar1 tarafindan yapilan
calismada kan basinci ortalamasi obezitesi olan grupta anlaml diizeyde yiiksek
saptanmustir (215). Hvidt, 92 kisiden olusan obezitesi olan grup ve 49 saglikli ¢ocuktan
olusan grup ile yaptiklar1 ¢alismada, obez olanlarda kan basinci degerlerini anlaml
sekilde daha yiiksek bulmustur (216). Yasuyuki Hara ve arkadaslarmin 54 eriskin
karaciger nakli olmus hastada yaptiklar1 calismada nakil 6ncesi obezitesi olan hastalarda
daha yiiksek oranda arteriyel hipertansiyon saptamislardir (217). Bizim ¢alismamizda
ABPM sonucu hipertansif saptanan hastalarin VKI ortalamalar1 normotansif saptanan
hastalara goére anlamli sekilde yiiksek bulunmus ancak ¢alismaya alinan hastalar obezite
siirinda saptanmanustir. Ulkemiz ve yurt disinda yapilan calismalarda cocukluk
caginda obezite insidansindaki artigin hipertansiyon insidansinda da artisa neden
olabilecegini ve bu hastalara ABPM ile izlemin klinik katki sagladigi diistiniilmektedir.
Bu sayede hipertansiyonun erken teshisi ve uzun dénem etkilerinin 6niine gegilebilecegi

diistiniilmektedir.

Baz1 caligmalar diyastolik kan basinci yiikselmesinin sekonder hipertansiyon,
sistolik kan basinci ylikselmesinin primer hipertansiyon ile yakin iligkili oldugunu
gostermektedir (144). Karaciger nakli olan ¢ocuklarin %50’si veya daha fazlasinda
hipertansiyon goriilmektedir (57). Akut veya kronik karaciger yetmezligi olan ve
karaciger nakil hastalarinda rutin olarak ABPM yapilmasi dnerilmektedir (2, 122). izole
gece hipertansiyonu solid organ transplantasyonu olan ¢ocuklar dahil olmak iizere bazi
hastalarda belirgin prognostik etkilere sahiptir ve ayn1 zamanda hipertansif erigskinlerde
kardiyovaskiiler sonuglarin en &nemli belirleyicisi olarak gosterilmistir. izole gece

hipertansiyonu ABPM’nin 6zellikle solid organ transplantasyonunda yararli oldugu
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kanitlandig1 klinik durumlardan biridir  (218). Martinez-Rey ve arkadaglari; 53
karaciger nakli olmus hastada yaptiklar1 ¢alismalarinda hipertansif saptanan hastalarda
DKB yiiksekligini SKB yiiksekliginden daha yiiksek saptamiglardir (129). Bizim
calismamizda hipertansif saptanan olgularin ortalama diyastolik kan basinci diizeyleri
sistolik kan basincina gore istatistik agidan anlamli goriilmiistiir. Ayn1 zamanda izole
gece hipertansiyon goriilme oranlar1 yiiksek olarak saptanmustir. Litaretiirdeki benzer

calismalar ile yakin veriler elde edilmistir.

Baz1 c¢alismalarda karaciger nakli sonrasinda erken donemde daha ¢ok
kardiyovaskiiler yan etkilerin goriildigi gosterilmektedir (57, 130). D. Gojowy ve
arkadaglari; karaciger transplantasyonu sonrasi hastalarda yiiksek arteriyel hipertansiyon
siklig1 icin yaptiklari calismalarinda erken donemde daha yiiksek oranda arteriyel
hipertansiyon tespit etmislerdir (57). Fernandez Miranda ve arkadaslari; 116 karaciger
nakli olmus hastada kardivaskiiler riskin nakilden sonraki ilk yillarda daha yiiksek
oldugunu ve arteriyel hipertansiyonu erken donemde daha sik saptadiklarini
bildirmislerdir (130). Bizim ¢alismamizda da nakil sonras1t ABPM takilma siirelerinin
ortancasi 2 yil olarak bulundu ve ilk iki y1l icerisinde ABPM takilan hastalarda daha ¢ok
hipertansiyon tespit ettik ancak siireler arasinda istatistik agidan anlamli bir fark
izlenmedi. Erken donemde arteriyel hipertansiyonun yiiksek olarak saptanmasinin
karaciger nakil sonrasi ilk yilda alinan steroit tedavisine bagli olabilecegi

diistiniilmektedir.

Sonu¢ olarak; karaciger nakli olmus 16 kiz ve 20 erkek c¢ocukla yapmis
oldugumuz bu galismada hipertansiyon goriilme riskinin artmis oldugunu ve erken
déonemde ABPM ile tansiyon izleminin yapilmasi gerektigini gostermis olduk. Bu
calismamiz ile sekonder hipertansiyonda ABPM‘nin 6nemini bir kez daha vurgulamis
olduk. Ofis kan basinci 6lgiimlerine gore bir ¢cocukta hipertansiyon saptanirken ABPM
uygulanmasiyla 17 g¢ocugun HT oldugunu saptayarak ABPM’nin maskeli
hipertansiyonun tanisindaki 6nemini vurgulamis olduk. ABPM sonucunda hipertansif
saptanan hastalarda non-dipper hipertansiyonun daha sik tespit edilmesi ABPM’nin
onemini bir kez daha gostermis oldu. Karaciger nakli olmus ¢ocuk hastalarda yapilmis
caligmalarin az olmasi ve bizim elde ettigimiz bu verilere dayanilarak kardiyovaskiiler
risk degerlendirilmesinde daha fazla yeni ve yiiksek hasta sayili ¢aligmalarla

desteklenmesi gerektigine inanmaktay1z.
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6. SONUCLAR VE ONERILER

Hastalarin 20°si erkek (%55,6), 16’s1 kiz (%44,4) cinsiyetteydi. Hastalarin
yas ortalamalar1 12,42 + 2,74 yil, kilo ortalamalar1 43,11£14,79 kg, boy
ortalamalar1 147,31+16,39 cm, VKI ortalamalar1 19,23+3,54 olarak
bulundu. Kizlarin VKI ortalamalar1 erkeklerinkinden anlamli sekilde yiiksek
bulundu. Yas, boy ve kilo ile cinsiyetler arasinda istatiksel agidan anlamli

fark olmadig1 goriildii.

ABPM sonucu hipertansif saptanan hastalarin VKI ortalamalar1 normotansif

saptanan hastalara gore anlamli sekilde yiiksek saptandi.

ABPM olciimlerine gore kiz hastalarin %43.8’1, erkek hastalarin %50’si
hipertansif saptandi. Hastalarin ABPM sonucu ile cinsiyet arasinda anlamli

bir farklilik bulunmada.

Hastalarin basvurduklar1 sehirler incelendiginde en fazla Sanliurfa’dan
olmak iizere genel olarak cogunlukla dogu ve giineydogu Anadolu

bolgelerinden bagvurduklart goriildii.

(Calismaya alinan hastalarin karaciger nakline gidilen primer tanilar arasinda

en sik fulminant karaciger yetmezligi tanis1 saptandi.

Hastalarin ofis kan basinct olgiimii ile bir (%2,7) hastada hipertansiyon
saptanirken, ABPM ile dlgiimde 17 (%47,2) hastada hipertansiyon tespit
edildi. ABPM ile elde edilen verilere gore yiiksek oranda hipertansif hasta
olmast ABPM’nin maskeli hipertansiyonu tespit etmedeki Onemini

gostermis oldu.

Hastalarin ABPM sonucu hipertansif gelen grup ile normotansif gelen
grubun kan parametreleri (BUN, kreatin, AST, ALT, TIT, serum kalsiyum,

albiimin, protein, iirik asit) arasinda anlaml bir iliski saptanmadi.

Hastalara nakil sonrast ABPM takilma siirelerinin Ortancasi 2 yil olarak
bulundu ve ilk iki yil igerisinde ABPM takilan hastalarda daha ¢ok
hipertansiyon tespit edildi, ancak siire agisindan istatistiksel olarak anlamli

bir farklilik saptanmadi.
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10.

11.

Hipertansif saptanan olgularinin ortalama diyastolik kan basinci degerleri
normotansiflere gore istatistiksel agidan anlamli diizeyde yiiksek bulundu.
Ayn1 zamanda izole gece hipertansiyon goriilme oranlar1 da yiiksek olarak

saptandi.

ABPM sonucu hipertansif olan hastalarda %88,2 oraninda non-dipper
hipertansiyon saptandi. ABPM sonucunda dipping saptanma durumu ile

cinsiyetler arasinda istatistiksel agidan anlamli bir fark goriilmedi.

Hastalarin primer tanilari ile ABPM sonucu arasinda istatistiksel acidan

anlamli bir fark goriilmedi.
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EK-5. Etik Kurul Onay1

T.C.
u INONU UNIVERSITES]
BILIMSEL ARASTIRMA VE YAYIN ETiGi KURULU
(Saghk Bilimleri Girisimsel Olmayan Klinik Aragtirmalar Etik Kurulu)

Oturum Tarihi Oturum Sayisi Karar Sayisi
02.10.2018 18 2018/18-9

Karar No: 2018/18-9: Saglik Bilimleri Girisimsel Olmayan Klinik Arastirmalar Etik Kurulu
02.10.2018 tarihinde Tip Fakiiltesi Etik Kurul Salonunda topland1. Turgut Ozal Tip Merkezi
Cocuk Nefroloji ve Ramatoloji BD’min Prof. Dr. Yilmaz TEMEL’in, Turgut Ozal Tip
Merkezi Cocuk Gastroenteroloji ve Hepatoloji BD’in Prof. Dr. Mukadder Ayse
SELIMOGLU’nun, sorumlu arastimaci olduklari; Turgut Ozal Tip Merkezi Ars. Grv. Dr.
Emrullah ARIKANOGLU’nun, yardimci arastirmact oldugu; ‘‘Karaciger Transplantasyon
Yapilmis Cocuklarda Kan Basincinin Ayakata Kan Basmer izlem Yéntemi (ABPM) ile
Degerlendirilmesi baglikli ¢alismas: Universitemiz Bilimsel Aragtirma ve Yaymn Etigi
Yonergesi agisindan uygun olup-olmadig hususundaki bagvurusuna iliskin raportér raporu
gortistildi.  Calisma  Bilimsel ~Arastirma ve Yaym Etigi  Yonergesi agisindan
degerlendirildiginde; ¢alismanin etik acidan uyoun olduguna; oy birligi ile karar
verilmistir. '

Prof. Dr. Kadir ERTEM

/:,/
/

Etik Kurul Baskan Yrd.

Prof. Dr. Osman CELBIS KATILMADI | Prof. Dr. Giilsen GUNES KATILDI
Etik Kurul Baskam Etik Kurul Uyesi

Prof. Dr. Cemsit KARAKURT | KATILDI |Prof. Dr. Yiiksel SECKIN KATILDI
Etik Kurul Uyesi Etik Kurul Uyesi

Prof. Dr. Sermin TIMUR KATILDI |Prof. Dr. Baris OTLU KATILDI
TASHAN Etik Kurul Uyesi Etik Kurul Uyesi
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EK-6. Ozge¢mis Formu

INONU UNIVERSITESI
SAGLIK BILIMLERI BILIMSEL ARASTIRMA
VE YAYIN ETiGI KURULU
OZGECMIS FORMU

A. KISISEL BILGILER
Adi soyadi: Emrullah Arikanoglu

Dogum tarihi ve yeri: 10.01.1989/ Palu-Elazi3
Yabanc dil bilgisi: ingilizce

Gérev yeri: indnii Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Sagligi ve Hastaliklari AD.

iletisim bilgileri (e-posta / telefon): emrullah_arikanoglu@hotmail.com
0534 385 68 93

B. EGITIM BILGILERI
Mezun oldugu tiniversite / fakiilte: Firat Universitesi Tip Fakiiltesi

Mezuniyet tarihi (yi/ olarak): 2014

Varsa, akademik unvan (lar): Aragtirma Gérevlisi

C. IS TECRUBESINE AIT BILGILER

Bugiine kadar ¢alistigi kurumlar:

Saghk Bakanhgi Hekimhan Devlet Hastanesi 2014-2016

inénii Universitesi Turgut Ozal Tip Merkezi Cocuk Sagligi ve Hastaliklari A.B.D. 2016-

D. OZGECMIS SAHIBININ iMZASI

El yazisiyla adi soyadi: ‘bmml\uh QQ\\('H'UDGI A

Tarih (gi]n/ay/yllolarak): 1.2,/0 "’1[ '

imza: -A W/
‘ e
:/wf
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