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Ozet

Ozet

COViD-19 PANDEMIiSi SURESINCE HiPERTANSIiYON HASTALARININ
KAN BASINCI KONTROLUNUN VE ANTI-HIPERTANSIF KULLANIMININ
DEGERLENDIRILMESI

AMAC: RAAS inhibitér kullanimi ile COVID-19 riski arasindaki iliski
acisindan farkhi goértsler ileri stirilmektedir. COVID-19 riski yliksek olan
hipertansiyon hastalarinda pandemi surecinde kan basinci degisikliginin
gozlenip gbzlenmedigi, hekim basvurusu olup olmadigl ve basvurusu varsa
antihipertansif tedavisinde bahsedilen riske bagli hekim tarafindan
degisiklik yapilip yapilmadiginin ve yapildiysa kan basincindaki degisikligin

buna bagli olup olmadiginin degerlendirilmesidir.

GEREC VE YONTEMLER: Kesitsel nitelikteki arastirmaya 01/03/2020
déncesinde hastanemiz i¢ Hastaliklar1 Ana Bilim Dali Poliklinigi’ne bagvuran
500 hasta dahil edildi. Arastirmaya dahil edilen hastalara telefon ile
ulasilarak anket formu dolduruldu. Goértismede kisilerin yas, hipertansiyon
senesi ve hastalarin kullandiklan ilaclar, pandemi baslangici 6ncesi ve
sonras1l kan basinci degerleri, bu sure icinde hekim basvurularinin olup
olmadigi ile antihipertansif ila¢ kullaniminda degisiklik yapilip
yapilmadigina dair veriler kaydedildi.

BULGULAR: Calismaya katilan olgularin %58,81 (294) kadindi. Yas
ortalamas1 63,16 *10,87, HT (hipertansiyon) senesi ortalamas1 ise
7,87£3,58 sene saptandi. Pandemi suUiresince hastalarin %20’sinin (n=100)
hekim basvurusu varken, sadece 1 kisinin antihipertansif tedavisinde
degisiklik yapildigi ve mevcut tedaviye tiyazid diliretik ve spironolakton
eklenmis oldugu goértuldi. Pandemi baslangici 6ncesi sistolik kan basinci
(SKB) ortalamas: 131,38+9,37mmHg, diyastolik kan basinct (DKB)
ortalamasi1 75,3+6,07mmHg olarak saptandi. Pandemi baslangici sonrasi
SKB ortalamasi 130,58+9,04mmHg, DKB ortalamas: ise 75,22+6,05mmHg
olarak bulundu. Calismaya katilan kisilerin, %13,8’inde (n=69) SKB
degerinde azalma, %5’inde (n=25) artis, %81,2’sinde (n=406) degisiklik
yasanmadigl goézlendi. Oncesi ve sonrasi diyastolik kan basinci
degerlendirildiginde %16,6’sinda (n=83) DKB degerinde azalma, %15,2’sinde
(n=76) artis ve %68,1'inde (n=340) degisiklik olmadig1 goéruldi. Pandemi



Ozet

oncesi kan basinci regule olan kisi sayist 329 (%65,8) iken pandemi
baslangici sonrasi1 kan basinci regiilasyonu olan kisi sayis1 352 (%70,4)
olarak saptandi. SKB o6lctimlerinde pandemi baslangici éncesi ve sonrasi
doénemler kiyaslandiginda, énceki SKB degerinin istatistiksel olarak anlaml
yuksek saptand: (p=0,001;p<0,01). Dénemler arast DKB 6lctimleri arasinda
ise istatistiksel olarak anlaml farklilik saptanmadi (p=0,853;p>0,05).

SONUC: Calismamizda pandemi suresince antihipertansif ila¢ kullanan
hipertansif hastalarda, pandemi baslangici 6éncesi ve pandemi baslangici
sonrasi hastalarin kendi takiplerinde her iki sistolik kan basinci degeri de
hedef kan basinci seviyesinde oldugu gortilse de sistolik kan basincindaki
minimal dtsts  istatistiksel olarak anlamli  kabul edilmistir
(p=0,001;p<0,01). Diyastolik kan basincinda ise istatistiksel anlamli fark

gézlenmemistir.

Anahtar kelimerler: COVID-19, SARS-CoV-2, hipertansiyon, RAAS

inhibitorleri
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Abstract

Abstract

EVALUATION OF BLOOD PRESSURE CONTROL AND ANTI-
HYPERTENSIVE USE OF HYPERTENSION PATIENTS DURING COVID-19
PANDEMIA

OBJECTIVE: There are different views on the relationship between RAAS
inhibitor use and the risk of COVID-19. The purpose of this study is to
evaluate whether a change in blood pressure was observed during the
pandemic process in hypertensive patients who have a high risk of COVID-
19, and whether there is a physician's application, and if there is an
application, whether the physician has made a change in the
antihypertensive treatment, due to the risk mentioned, and if so, whether

the change in blood pressure is related to it.

MATERIAL AND METHOD: 500 patients who applied to our hospital's
Internal Diseases Department Polyclinic before 01/03/2020 were included
In this cross-sectional study. The patients included in the study were
contacted by phone. In the interview, the age, hypertension year and the
drugs used by the patients, blood pressure values before and after the
beginning of the pandemic, whether there were physician applications
during this period, and whether there was a change in antihypertensive

treatment were asked, and the data were recorded.

RESULTS: 58.8% (294) of the subjects participating in the study were
women. The mean age was 63.16 + 10.87 years, and the average year of HT
(hypertension) was 7.87 + 3.58 years. During the pandemic, 20% (n = 100)
of the patients had a visit with a physician, while only 1 person had a
change in their antihypertensive treatment. Before the onset of the
pandemic, the mean systolic blood pressure (SBP) was 131.38 £ 9.37mmHg
and the mean diastolic blood pressure (DBP) was 75.3 + 6.07mmHg. After
the onset of the pandemic, the average SBP was 130.58 = 9.04mmHg and
the mean DBP was 75.22 + 6.05mmHg. It was observed that while 13.8% (n
= 69) of the patients participating in the study experienced a decrease in
their SBP value, 5% (n = 25) had an increase in their SBP, 81.2% (n = 4006)
had no change in their SBP. When the pre and post diastolic blood pressure

was evaluated, it was seen that 16.6% (n = 83) patients had a decrease in
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Abstract

DBP, while 15.2% (n = 76) of them had an increase and 68.1% (n = 340)
had no change. While the number of people whose blood pressure was
regulated before the onset of pandemic was 329 (65.8%), the number of
people with blood pressure regulation after the onset of pandemic was 352
(70.4%). When the before and after the onset of pandemic blood pressures
were compared in SBP measurements, the previous SBP value was found to
be statistically significantly higher (p = 0.001; p <0.01). There was no
statistically significant difference in DBP measurements between the

periods (p = 0.853; p> 0.05).

CONCLUSION: Both before and after the onset of pandemic, systolic blood
pressure values were seen at the target blood pressure level. Minimal
decrease in systolic blood pressure was considered statistically significant
(p = 0.001; p < 0.01). There was no statistically significant difference in

diastolic blood pressure.

Key Words: COVID-19, SARS-CoV-2, hypertension, RAAS inhibitors
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BOLUM 1

GIRIS ve AMAC

Hipertansiyon, gelismis tlkelerde oldugu kadar, gelismekte olan tulkelerde
de hem goértlme sikligi hem de neden oldugu komplikasyonlar bakimindan
onemli bir toplum sagligi problemidir. Hipertansiyon'un epidemiyolojisi,
patofizyolojisi ve hipertansiyonla iliskili riskleri anlamada 6énemli ilerlemeler
saglanmis olup kan basincini (KB) dustirmenin erken morbidite ve
mortaliteyi 6nemli 6lctide azaltabilecegini gOsteren cok sayida kanit elde
edilmistir (1-3). Ancak saglikli yasam tarzi ve ila¢c tedavileri ile kan
basincinda etkili azalma saglanabilmesine ragmen, tim diinyada etkin KB
kontrolti saglanamamistir. Buna bagli olarak, hipertansiyon global olarak
kardiyovasktiiler hastaliklarin (KVH) ve tim nedenlere bagli 6liimlerin

baslica 6nlenebilir nedeni olmaya devam etmektedir (4-5).

Gunumuz kilavuzlarinda eriskinlerde hipertansiyon, poliklinik élctiimlerinde
sistolik kan basincinin (SKB) > 140mmHg ve/veya diyastolik kan basincinin
(DKB) =2 90mmHg olmasi olarak tanimlanir (6). SKB'de 10 mmHg'lik, DKB'de
ise 5 mmHg'lik bir azalmanin, tim majér kardiyovasktler olaylar1 % 20
azalttigi goérulmustar (1,3). Bu nedenle glintumutzde, kan basinci
kontroliinti saglamak icin yasam tarzi1 degisikligi ve antihipertansif ilag
tedavisi uygulanmaktadir. Yasam tarz1 degisikligi olarak tuz ve alkol
tiketiminin azaltilmasi, ideal boy-kilo ve bel cevresi saglanmasi, Akdeniz
tipi beslenme, sigaranin birakilmasi ve diizenli fiziksel egzersiz yapilmasi
onerilmektedir (50-57). Kilavuzlarda hipertansiyon tedavisi icin bes ana
antihipertansif ilac sinifi énerilmistir, bunlar: ACE inhibitérleri (ACEI),
ARB'ler, beta blokerler, kalsiyum kanal blokerleri ve ditiretiklerdir (tiyazid
ve tiyazid benzerleri) (1,48,58).

2019 yili sonunda, Cin Halk Cumbhuriyeti'nin Hubei Eyaletindeki Wuhan
sehrinde goértilmeye baslanan pnémoni vakalarinin nedeni olarak tespit
edilen yeni tip koronaviriise SARS-CoV-2, neden oldugu tabloya ise COVID-
19 (Coronavirus Disease-19) adi verilmistir (112,113). SARS-CoV-2 diken
(spike-S) proteininin reseptér baglayict gen bolgesi yoluyla konakcinin

respiratuvar epitelindeki anjiyotensin donustlirtici enzim-2 (ACE-2)e



baglanir (117). Konak hticre enzimi olan serin proteaz TMPRSS2 ise SARS-
CoV-2'nin hticresel girisini destekler (118).

ACE-2, renin-anjiyotensin-aldosteron sisteminde gorevlidir. Antihipertansif
olarak RAAS inhibitérleri (ACEI, ARB) kullanan kisilerde ACE-2'nin doku
ekspresyonu ve htlicre ylzeyindeki sunumu artabilmektedir (149). Bu
nedenle, ACEI veya ARB kullanan kisilerde SARS-CoV-2 maruziyeti sonrasi
COVID-19 riskinin artabilecegi, bu ajanlarin yerine CaKB gibi RAAS
lUzerinden etki g6stermeyen antihipertansiflerin kullanilmasinin daha
glvenilir olacag 6éne surilmusttir (149-151). Ote yandan, akut akciger
hasar1 olan hayvan modellerinde ACE-2’nin akciger hasarina karsi
koruyucu oldugu ve RAAS blokajinin akciger hasarini azaltabilecegi
gorulmustir (152,153). Cok merkezli, genis capli bir calismada COVID-19
‘u agir geciren hastalarin %24 inde hipertansiyon oldugu saptanirken, hafif
gecirenlerin %14’ tinde hipertansiyon oldugu saptanmistir (137). Hipertansif
hastalarda COVID-19 mortalitesini ve morbiditesini arttigini gésteren bu
calisma sonrasi hem hastalarin hem de hekimlerin ACEI ve ARB’leri glivenle
kullanmalar1 agisindan kapsamli bir calisma yapilmasi ve konsensusa
varilmasi gerekliligi dogmustur. Bunu uzerine 13 Mart 2020’de Avrupa
Kardiyoloji Dernegi (ESC), ACEI veya ARB'lerle tedavinin COVID-19
enfeksiyonu nedeniyle kesilmesi gerektigine dair hicbir klinik veya bilimsel
kanit olmadigini, hekimlerin ve hastalarin normal antihipertansif

tedavilerine devam etmelerini éneren bir bildirim yayinlamistir (154).

Bizim de bu calismadaki amacimiz, hastalarin COVID-19 pandemisi
stirecinde kan basinci degisikliginin go6zlenip go6zlenmedigi, hekim
basvurusu olup olmadigi ve basvurusu varsa antihipertansif tedavisinde
bahsedilen riske bagli hekim tarafindan degisiklik yapilip yapilmadiginin ve
yapildiysa kan basincindaki degisikligin buna bagli olup olmadiginin

degerlendirilmesidir.



BOLUM 2

GENEL BILGILER

2.1. HIPERTANSIYON

2.1.1. Hipertansiyon Tanimi ve Etyolojisi

Hipertansiyon, yapilan klinik arastirmalarda tedavinin faydalarinin
tedavinin risklerinden kesin olarak agir bastig1 saptanan kan basinci diizeyi
olarak tanimlanir (6). Ginimuz kilavuzlarinda eriskinlerde hipertansiyon,
poliklinik 6lctimlerinde sistolik kan basincinin (SKB) =2 140mmHg ve/veya
diyastolik kan basincinin (DKB) = 90mmHg olmasi olarak tanimlanir. Ayni
smiflandirma daha geng¢, orta yash ve yash kisilerde de kullanilirken,

cocuklar ve genclerde ise kan basinci persentilleri kullanilir (6).

Hipertansiyon kompleks bir hastalik olup ortaya ¢cikmasinda sempatik sinir
aktivasyonu, endotel disfonksiyonu, renin-anjiyotensin-aldosteron sistemi
aktivasyonu, renal sodyum tutulumunda artis, vasktiler hipertrofi gibi

direkt ya da indirekt bircok mekanizma rol oynamaktadir (92-95).

Hipertansiyon etyolojisine gore; primer (esansiyel, idiopatik) ve sekonder
olarak ikiye ayrilir. Primer, yani esansiyel hipertansiyon tim hipertansif
hastalarin yaklasik %9571ik kismini olusturur ve idiopatiktir (89). Primer
hipertansiyonun etyolojisini aciklayacak bir neden olmamasina ragmen
birtakim kolaylastirici faktorlerin oldugu tespit edilmistir. Bu faktorler alkol
kullanimi, obezite, insulin direnci, distk potasyumlu yiksek sodyumlu
diyet, dusuk kalsiyumlu diyet, ileri yas, sedanter hayat tarzi ve genetik
varyasyonlardir (90). Sekonder hipertansiyon ise, %5-10 siklikta gortilmekle
birlikte tani koymada yasanan zorluklar nedeniyle prevalansi tam olarak
bilinmemektedir. Sekonder hipertansiyonun olusmasinda renal hastaliklar,
endokrin bozukluklar, pulmoner sistem hastaliklari, vasktiler nedenler ve
santral sinir sistemi hastaliklan ile birtakim ilaclar (NSAID, uyusturucu

maddeler, sistemik kortikosteroidler, oral kontraseptif ilaglar, nazal



dekonjestanlar, immunosUpresif ajanlar anjiyojenez inhibitérleri) rol

oynamaktadir (90,91).

2.1.2. Poliklinik Kan Basinci Olciimlerine Gore Hipertansiyon

Prevalans

2015 yilinda hipertansiyonun kturesel prevalansinin 1,13 milyar oldugu
tahmin edilmektedir, yani yetiskinlerde hipertansiyon prevalansi % 30-45
civarindadir (5). Hipertansiyon prevalansi, gelir durumuna bakilmaksizin
(dustk, orta ve yuksek gelirli) tim tlkelerde benzerdir (5). 60 yasin
lUzerindeki prevalans >% 60’tir ve ilerleyen yasla birlikte giderek daha
yaygin hale gelir (5). Nufus yaslandikca, daha sedanter bir yasam tarzina
gecilir ve vlcut agirlign artar, bu nedenle diinya capinda hipertansiyon
prevalansinin artmaya devam edecegi dustnulmekte, 2025 yilina kadar
hipertansiyon prevalansinin % 15-20 artarak 1,5 milyara yaklasacag:

tahmin edilmektedir (7).

2012 yilinda yapilan Turkiye Prevalans Calismasi 2 (PatenT2) calismasina
gore Turkiye'deki genel hipertansiyon prevelansi %30,3 olarak bulunmus
olup erkeklerdeki oran %28,4 ve kadinlardaki oran %32,3 olarak tespit
edilmistir (85).

2.1.3. Kan Basinci Siniflandirmasi

Kan basinci, poliklinik 6l¢iimiine gbére optimal, normal, yliksek normal ve

evre 1-2-3 olarak simiflandirilir (Tablo 2.1) (6).

Tablo 2.1: ESH/ESC Hipertansiyon Kilavuzu Poliklinik Kan Basinci

Degerlerinin Tanimlar: ve Siniflamasi (2018)

KATEGORI SISTOLIK KAN DIYASTOLIK KAN
BASINCI (mmHg) BASINCI (mmHg)

Optimal <120 ve <80
Normal 120-129 ve/veya 80-84
Yuksek Normal 130-139 ve/veya 85-89
Evre-1 HT 140-159 ve/veya 90-99
Evre-2 HT 160-179 ve/veya 100-109
Evre-3 HT 2180 ve/veya 2110
Izole Sistolik HT =140 ve <90




2.1.4. Kan Basinci ile Kardiyovaskiiler Ve Renal Olaylar Arasindaki
Niski

2015 yilinda tim dinyada erken o6lime en buyltk katki saglayan neden
hipertansiyondur. Yaklasik 10 milyon o6lim ve 200 milyondan fazla
engellilige ayarlanmis yasam yilina (DALY) neden olmustur (8).
Hipertansiyon tani ve tedavisinde ilerleme kaydedilmesine ragmen DALY’de
artis devam etmektedir ve son 30 yilda %40 artmistir (8). Mortalite ve
sakatlik 6zellikle SKB’si 140mmHg ve tizerinde olan kisilerde gértilmektedir
(%70). Her y1l SKB yuiksekligine baglh 6limler en cok iskemik kalp hastalig
(4,9 milyon), hemorajik inme (2,0 milyon) ve iskemik inmeye (1.5 milyon)
bagli olmaktadir (8). Hem poliklinik hem de poliklinik dis1 élciimlerde kan
basincinin ytuksek saptanmasi, kardiyovasktiler ve renal komplikasyonlarla
iligkilidir (2). SKB ve DKB’nin her ikisinde artis da komplikasyonlarla iligkili
olmasina ragmen S0 yasindan sonra gelisecek komplikasyonlar: 6n gérmede
SKB 6n planda, 50 yasindan 6nce ise DKB 6n plandadir. Bunun nedeni ise
ilerleyen yaslarda arterlerin sertlesmesine bagli olarak DKB’de dusus
gorilmesidir (9). Orta ve ileri yaslarda artan nabiz basinct da

komplikasyonlar1 6n géormede 6énemli bir prognostik belirtectir (10).
2.1.5. Hipertansiyon Ve Kardiyovaskiiler Risk Degerlendirmesi

Hipertansiyon siklikla dislipidemi ve glukoz intoleransiyla birlikte
gorulmektedir ve kardiyovaskuiler olay riskini arttirmaktadir (11,12). Bir
kisinin total kardiyovasktler riskinin, yani belli bir sure icinde
kardiyovasktiiler olay gecirme riski, hesaplanmasi kisinin optimal
tedavisinin dlizenlenmesi icin 6nem arz etmektedir. ESC/ESH(European
Society of Cardiology ve the European Society of Hypertension)in énerdigi
SCORE (Systematic COronary Risk Evaluation), ACC/AHA’nin (American
College of Cardiology ve American Heart Association) 6nerdigi ACC/AHA
ASCVD(Atherosclerotic  Cardiovascular Disease) Risk Hesaplayicisi,
Framingham Risk Skorlamasi gibi bircok risk hesaplama yontemleri
bulunmaktadir. Tim skorlama sistemlerinde yas, cinsiyet, sigara iciciligi,
total kolesterol duizeyi ve SKB degerleri ile 10 yillik stre icinde
kardiyovaskuler olay goértilme riski hesaplanmaktadir. Ayrica bir kisminda
HDL (yuksek dansiteli lipoprotein) dtizeyi, diyabetes mellitus varligi ve

hipertansiyon tedavisi altinda olup olmadig sorgulanmaktadir (13-16).



Kardiyovaskuler risk faktorlerini etkileyen faktorler tablo 2.2de
gosterilmistir (17). Hipertansiyonun neden oldugu organ hasari s6z konusu

ise kardiyovasktiler risk daha da artmaktadir (18).

Tablo 2.2: Hipertansiyon tanili hastalarda kardiyovaskiiler riski etkileyen

faktorler

Demografik Ozellikler ve Laboratuvar Parametreleri

e Cinsiyet: Erkek > Kadin

e Yas

e Sigara kullanimi (halen kullanan ya da gecmiste kullanmis olan)

e Total kolesterol ve HDL duizeyi

e Urik asit

e Diyabetes Mellitus

e Asir kilo veya obezite

e Ailede erken kardiyovaskuler hastalik 6yktisti (Erkek < 55 yas, Kadin < 65
yas)

e Ailede erken baslangich hipertansiyon éykiist

e Erken baslangicli menopoz

e Sedanter yasam tarzi

e Psikososyal ve sosyoekonomik faktorler

e Dinlenme halinde kalp hizinin > 80 atis / dk olmasi

Asemptomatik Hipertansiyonun Neden Oldugu Organ Hasar1 (HMOD)

e Arteriyel sertlesme

e Nabiz basinci (yaslilarda) 2 60 mmHg

e Karotis - femoral PWV > 10 m/s

e EKG’de sol ventrikul hipetrofisi (LVH)

e Ekokardiyografide LVH

e Mikroalbtiminturi (30-300 mg/24 saat) veya ytksek albtiimin-kreatinin
orani (30-300 mg/glin) (tercihen sabah spot idrari)

e e-GFR> 30-59 mL/dk/1.73 m? olan orta Kronik Bobrek Hasar1 (KBH) veya
e-GFR <30 mL/dk/1.73 m2 olan siddetli KBH

 ABI(Ayak bilegi-kol indeksi) < 0.9

e lleri diizey retinopati: kanama veya ekstida, papilédem

Kardiyovaskiiler Hastalik veya Bobrek Hasari

e Serebrovaskitiler hastalik: iskemik inme, serebral hemoraji, TIA

e KAH: miyokardiyal enfarkttis (MI), anjina, miyokardiyal revasktilarizasyon

e Gorunttlemede ateromatéz plak varlig:

e Kalp Yetmezligi (KY)

e Perferik Arter Hastaligi (PAD)

e Atriyal Fibrillasyon (AF)




2.1.6. Kan Basinci Olciimii

Kan basinci 6lcimu icin polikliniklerde validasyonu yapilmis oskultatuar
veya osilometrik yari otomatik veya otomatik sfigmomanometreler ile olan

6lciim tercih edilen 6lciim yéntemidir (19).
Olciim Yapilirken;

1. Kisi kan basinci 6lciminden 6nce rahat olacag sessiz bir ortamda

Sdk boyunca oturtulmalidir.

2. Kan basinci her iki koldan, kol cevresine uygun manset boyutu
(genellikle 12-13cm genisliginde, 35cm uzunlugunda) kullanilarak
Olctilmelidir. Kollar arasinda SKB >15 mmHg olmasi durumunda
akla ateromatdz vaskiiler hastalik distntlmeli ve bu durumda
kardiyovasktiler olay riskinin arttigi unutulmamalidir (20). Kollar
arasinda KB fark: oldugunda, sonraki tim Ol¢ctimler icin KB daha

yuksek 6lctilen kol kullanilmalidir.

3. Manson, kas kasilmasina bagh kan basincinda artislar1 énlemek icin

sirt ve kol destekli olarak kalp seviyesinde konumlandirilmalidir.

4. 1-2 dakika arayla 6lctilen tic KB 6lcimil kaydedilmelidir. Ik iki
O0lcimde > 10 mmHg farklilik gértltiyorsa ek 6lcim yapilmali ve kan

basinci son iki KB élcimutntn ortalamasi olarak kaydedilmelidir.

S. Aritmilere bagh unstabil kan basinci degerleri olan kisilerde ek 6lcim
gerekebilir. Ozellikle AF’de (Atriyal Fibrilasyon) otomatik cihazlarin

validasyonu olmadigindan oskultatuar yontem kullanilmalidir.

6. Oskultatuar yontemleri kullanirken, SKB ve DKB'yi belirlemek icin

sirasiyla 1. ve 5. Korotkoff sesleri kullanilir.

7. Ortostatik hipotansiyon, kisinin oturur pozisyondan ayaga kalktiktan
sonraki 3 dakika icinde SKB’de > 20 mmHg veya DKB’de > 10 mmHg
diistis olmasidir. Ortostatik hipotansiyonun olup olmadigini gérmek
icin ilk 6lcimde tim hastalar oturur pozisyondan ayaga
kaldirildiktan 1 dakika ve 3 dakika sonra KB ol¢tilmelidir. Clnkd,
ortostatik hipotansiyon artmis kardiyovaskuiler risk ve mortalite ile

iligkili bulunmustur (21). Yashlarin, diyabetlilerin ve ortostatik



hipotansiyona yol acabilecek diger hastaliklari olan kisilerin her

muayenelerinde ayni sekilde 6lciime devam edilmelidir.

8. Kalp hiz1 kaydedilmeli ve aritmileri fark edebilmek icin nabiz palpe
edilmelidir (17).

Gozetimsiz poliklinik tansiyonu 6lcimti hastanin tek basina sessiz bir
odada oturarak kendi tansiyon 6l¢cimUnt otomatik cihazlarla 6l¢mesidir.
Bu sekilde "beyaz 6nliik hipertansiyonu" énemli 6lctide azaltilabilmektedir

(22).

Poliklinik dis1 KB 6lctimt ise, HBPM (Ev kan basinci 6l¢imu) veya ABPM
(Ambulatuvar kan basinct Olcimu)’yi ifade etmektedir. HBPM’de kisi
poliklinik basvurusundan en az 3 glin, tercihen 6-7 glin 6nce kan basinci
d6lcimuine baslar. Olctimler sabah ve aksam, sessiz bir odada, 5dkTik
dinlenme sonrasi, uygun pozisyonda, validasyonu yapilmis, yari otomatik
cihazlarla yapilir. Bu 6lctimlerin ortalamasi bize HBPyi (Ev kan basinci)
verir. Son zamanlarda yapilan meta-analiz sonuclari HBPM’nin
kardiyovasktiler morbidite ve mortaliteyi poliklinik 6lctimiine gére daha iyi
yansittigini géstermistir (23). ABPM’de ise, genellikle 24 saat olmak Uzere
belirli bir stire boyunca ortalama KB 6lctimleri kisiye baglanan cihaz
araciligr ile yapilmaktadir. Cihaz 15-30 dakikalik araliklarla KB 6lcimu
yaparak kaydeder ve gtindliz, gece, 24 saatlik kan basinci ortalamasini verir
(17). ABPM, HMOD ve kardiyovaskiiler sonlanimlar igin poliklinik
O0lciiminden daha gtivenilir tahminde bulunulmasin saglar (24,25). Normal
sartlarda geceleri kan basincinda >10% dusme gortlmektedir (dipping).
Uyku bozukluklari, obstriktif uyku apnesi, obezite, tuza duyarh kisilerde
tuz tuketiminde artis, ortostatik hipotansiyon, otonomik disfonksiyon,
kronik boébrek hasari, diyabetik noéropati, ileri yas gibi durumlarda bu
‘dipping’ gérulmemektedir (26). Calismalar, ‘dipping’ olmamasinin veya gece
kan basincinda artisin, olusabilecek komplikasyonlar: gdstermede glindiize
gore daha anlamli oldugunu goéstermistir (26, 27). Poliklinik kan basinci
0lcimt, HBPM ve ABPM o0lctiimlerine goére hipertansiyon sinirlari tablo

2.3’te gosterilmisgtir.



Tablo 2.3: Poliklinik, ambulatuvar ve ev kan basinci dl¢ciimlerine gore

hipertansiyon tanimlari

KATEGORI SISTOLIK KAN DIYASTOLIK KAN
BASINCI (mmHg) BASINCI (mmHg)
Poliklinik Kan Basinc1 >140 ve/veya >90
Ambulatuvar Kan
Basinci
Gundlz (uyanik) 2135 ve/veya =85
ortalama
Gece (uykuda) 2120 ve/veya >70
ortalama
24 saatlik ortalama 2130 ve/veya >80
Ev Kan Basinci 2135 ve/veya >85
ortalamasi

ABPM ve HBPM’nin avantajlar1 beyaz 6nltik hipertansiyonu veya maskeli
hipertansiyonu ayirt ettirebilmesidir. ABPM’nin diger avantajlar1 ise gece
O0lcimu de yapabilmesi ve prognozu daha iyi géstermesidir. Dezavantajlari
arasinda ise ABPMnin pahali ve kisitli erisimi olusu ile HBPM'nin yanlis

6lciime acik olmasi vardir (17).
2.1.7. Beyaz Onliik Hipertansiyonu Ve Maskeli Hipertansiyon

‘Beyaz onltik hipertansiyonu’, poliklinik O6lcimunde kan basincinin
yukselmesi ancak poliklinik dis1 6lcimlerde normal saptanmasi durumunu
ifade eder (28). Onceleri bu tabir antihipertansif kullanmayan kisiler icin
kullanilsa da son zamanlarda hipertansif tedavi altinda olanlar icin de
kullanilmaya baslanmistir. Bunun aksine, "maskeli hipertansiyon" ise,
poliklinik 6lcimtinde kan basincinin normal oldugu, ancak HBPM veya
ABPM ile o¢lculduginde yuksek saptanmasini ifade eder (29). "Gercek
normotansiyon" terimi, hem poliklinikte hem de poliklinik disinda kan
basinci 6l¢timlerinin normal oldugu, "stirekli hipertansiyon" ise her ikisinin

de anormal oldugu durumu ifade eder.

Beyaz onltk hipertansiyonu, poliklinik 6lcimlerinde kan basinci yuksek
saptanan kisilerin % 30-40'in1 kapsamaktadir ve genellikle kadinlar, sigara
kullanmayanlar, yashlar ve evre-1 hipertansiyonu olan kisilerde goérulir
(17). Yapilan arastirmalarda, beyaz oOnltik hipertansiyonu ile iliskili
kardiyovaskuler olay riskinin, stirekli hipertansiyondakinden daha dusuk
oldugu goérulmektedir (30). Beyaz o6nluk hipertansiyonu olan hastalarda

adrenerjik aktivitenin ve metabolik risk faktoérleri gértilme sikliginin arttigi,




daha sik asemptomatik kardiyak ve vaskuler hasar géruldtigli, ayrica uzun
vadede diyabet gelisme riski ile strekli hipertansiyon riskinin daha fazla

oldugu goérulmustur (25,30,31).

Maskeli hipertansiyon, poliklinik kan basinci 6l¢cimi normal saptanan
kisilerin %15’inde bulunabilmektedir (6). Genclerde, erkeklerde, sigara
kullanan kisilerde, fiziksel aktif olan kisilerde, alkol kullananlarda,
anksiyete duizeyi ve is stresi yluksek olanlarda daha sik goéruliur (32).
Obezite, diyabet, kronik bébrek hasari, ailede hipertansiyon 6ykisi ve
yuksek normal kan basincinin olan kisilerde de maskeli hipertansiyon
prevalans: yuksektir (6). Maskeli hipertansiyonu olanlarda, dislipidemi ve
disglisemi, HMOD, diyabet, strekli hipertansiyon g6rilme riski ve

kardiyovaskiiler olay insidansi artmistir (29,33,34)
2.1.8. Hipertansiyon Acisindan Tarama

Hipertansiyon, cogunlukla asemptomatik seyreder. Toplum taramalari
yapildiginda hipertansiyonu oldugunu bilmeyen kisi sayis1 % 50 olarak
saptanmistir (5,35). Kan basincinin yukselmesi ile beraber olusabilecek
semptomlar; halsizlik, bas agrisi, carpinti, dispne, epistaksis, yurtirken ve
merdiven cikarken zorlanma, politiri, noktlri ve alt ekstremitelerde 6demdir
(86). Her bireyin ilk muayenesi esnasinda kan basinci ol¢tltip kayit altina
alinmali ve kan basincinin seviyesine gbére tarama sikligi belirlenmelidir
(17). Kan basinci ¢cok degisken olabilmektedir, bu nedenle ciddi anlamda
kan basinct yuksekligi ve  HMOD'ye dair net kanitlar olmadikca tek
muayeneye gobre hipertansiyon tanisi koyulmamalidir. Bu durumlarin
disinda, hipertansiyon tanisi ve siniflandirilmasi icin hem poliklinik hem de
poliklinik dis1 tekrarlayan kan basinci Ol¢ctimleri yapilmaktadir. Kontrol
muayene sikligi ve sayist hipertansiyonun derecesine goére degismektedir
(Sekil 2.1) (17). ileri yash bireylerde (>50yas) tarama siklik stiresi daha kisa

olmalidir.
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takibi takibi takibi S Olgimii
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. ABPM)

Sekil 2.1: Hipertansiyon tarama ve tami

2.1.9. Hipertansiyonlu Hastalarda Klinik Degerlendirme ve

Hipertansiyona Bagli Organ Hasarinin Degerlendirilmesi

2.1.9.1. Medikal Oykii

Klinik degerlendirmede ilk yapilmasi gereken medikal dyktintin alinmasidir
(Tablo 2.4).
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Tablo 2.4: Kisisel oykii ve aile oykiisiinde sorulmasi gerekenler

RISK FAKTORLERI

e Ailede ve bireyde hipertansiyon, kardiyovasktler hastalik, inme veya renal

hastalik 6yktist

e Aile ve bireyin gecmisinde iligkili diger faktorler (6rn. hiperkolesterolemi)

e Sigara oykusu

e Diyet icerigi ve tuz tiketimi

e Alkol tuketimi

e Sedanter yasam tarzi

e Erektil disfonksiyon oyktst

e Uyku gecmisi, horlama, uyku apnesi

e Gebelikte hipertansiyon / preeklampsi 6yktsi

HMOD, kardiyovaskiiler hastalik, inme ve renal hastalik ve semptomlar:1

e Beyin ve Gozler: Bas agrisi, vertigo, senkop, gérme bozuklugu, TIA,
duyusal veya motor defisit, inme, karotis revasktilarizasyonu, kognitif
bozukluk, demans (yashlarda)

o Kalp: Gogus agrisi, nefes darligi, 6dem, MI, koroner revaskularizasyon,
senkop, carpinti, aritmiler (6zellikle AF), kalp yetmezligi

e Bobrek: Susama, politiri, nokttiri, hematuri, idrar yolu enfeksiyonlar:

e Periferik arterler: Soguk ekstremiteler, intermitant kladikasyo, agrisiz
yurime mesafesi, istirahatte agri, periferik revasktlarizasyon

e Hasta veya ailede KBH 6yktisti (6rn. Polikistik bobrek hastalig)

Sekonder hipertansiyon olasilig:

e <40 yas evre 2 veya 3 hipertansiyonu, ani hipertansiyon gelisimi veya
yaslilarda hizla kéttilesen BP

e Bobrek / idrar yolu hastaligl 6yktst

e Uyusturucu / madde kétiye kullanimi / eszamanl tedaviler
(kortikosteroidler, nazal vazokonstriktér, kemoterapi, yohimbin,
meyankokt)

e Feokromositoma diisiindtiren bulgular (tekrarlayan terleme, bas agrisi,
anksiyete veya carpinti ataklari)

e Spontan veya ditiretikle tetiklenen hipokalemi, kas glicstizIigi epizodlar: ve

tetani (hiperaldosteronizm) éykisi

e Tiroid hastalig1 veya hiperparatiroidizmi dtistindtiren semptomlar

e Hamilelik 6yktisti veya mevcut hamilelik ve oral kontraseptif kullanimi

e Uyku apnesi 6yktsu

Antihipertansif Ila¢ Tedavisi

e Mevcut / gecmis antihipertansif ila¢c kullanimi

e Tedaviye uyum
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2.1.9.2. Fizik Muayene
Anamnezden sonraki asama fizik muayenedir. Burada;

1. Vicut yapisi: Boy, kilo, BKI, bel cevresi
2. HMOD bulgulari:
- Norolojik degerlendirme, kognitif durum
- HT retinopati agisindan fundoskopik muayene
- Kalp ve karotis arter oskultasyonu ve palpasyonu
- Periferik arter palpasyonu
- Her iki kol kan basinci 6l¢cimu
3. Sekonder HT bulgular::
- Deri muayenesi (cafe-au-lait nérofibromatoz lekeleri vs)
- Polikistik bobrek hastaligi acisindan bobrek palpasyonu

- Aort koarktasyonu veya renovasktiler HT acisindan kalp ve renal

arter oskultasyonu
- Radyal ile femoral nabzin karsilastirilmasi

- Cushin, akromegali ve tiroid hastalik bulgularinin

degerlendirilmesi yapilir.
2.1.9.3. Laboratuvar

Tablo 2.5: Hipertansif hastalarin degerlendirilmesinde kullanilan laboratuvar

tetkikleri

e Hemoglobin ve/veya hematokrit

e Aclhk kan glukozu veya HbAlc
e Lipid profili: LDL, HDL, Tg, Total kolesterol

e Kan sodyum ve potasyumu

e Kan urik asit degeri

e Kan kreatinin ve e-GFR

e Kan karaciger fonksiyon testleri

e Idrar analizi: - Mikroskobik inceleme;
- Dipstick testiyle idrar proteini
- Ideal olarak albtimin/kreatinin orani

e 12 derivasyonlu EKG
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2.1.9.4. Hipertansiyonun Neden Oldugu Organ Hasar1 (HMOD)

HMOD varliginda 10 yillik strecte kardiyovasktiler olay gecirme riskinin
arttigns  gozlenmektedir, bundan dolay1 HMOD acisindan bireyin

degerlendirilmesi optimal tedavinin dlizenlenmesi i¢in énemlidir (36,37).

Tablo 2.6: Hipertansiyonun neden oldugu organ hasari

HMOD taramasi icin temel testler Endikasyon

e 12 derivasyonlu EKG Kalp hiz1 ve ritmi, LVH ve diger kardiyak
anomalileri saptama

e Idrar albtimin/kreatinin oran1 | Renal hastalik

e Kan kreatinin ve eGFR Renal hastalik

e Fundoskopi HT retinopati

HMOD taramasi icin ileri seviye testler

e Ekokardiyografi Kalp yap1 ve fonksiyonunu degerlendirme

e Karotis USG Karotis plak ve stenozu

e Abdominal USG ve Doppler e Bobrek boyutu, yapisi(skar vs.),
UsG Uriner sistem stenozu

e Abdominal aorta dilatsyonu veya
vasktiler hastalik

e Sturrenal adenom, feokramasitoma

e Reanovaskller hastalik

e PWV (Pulse Wave Velocity- Aort aterosklerozu
Nabiz Dalga Hizi)
e ABI (Ankle Brachial Index- Alt ekstremite arter hastalig:
Ayak Bilegi Brakiyal indeksi)
e Kognitif fonksiyon testi Kognitif bozukluk
¢ Beyin gortntiilemesi Iskemik veya hemorajik beyin hasari

2.1.10. Tedavi

SKB'de 10 mmHg'lik, DKB'de ise 5 mmHg'lik bir azalmanin, tim majér
kardiyovaskuler olaylari % 20 azalttigi goérdlmusttr (1,3). Bu nedenle
guntmuzde, kan basinci kontroliinti saglamak icin yasam tarzi degisikligi
ve antihipertansif ila¢ tedavisi uygulanmaktadir. Cihaz tabanl tedavilerin

ise henlz etkili oldugu goésterilememistir.
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2.1.10.1. Antihipertansif Baslama Zamani1

Kan basinct normal, yuksek normal, evre-1, evre-2, evre-3
hipertansiyon olan tim kisilere yasam tarzi degisikligi dnerilmelidir

(17).

Dustuk-orta kardiyovasktuiler riski olan ve antihipertansif tedavi
olmaksizin kan basincit normal ve yltiksek normal seviyelerinde olan
kisilere antihipertansif tedavi baslanmasinin kardiyovasktiler olaylar:
azalttigr gosterilemediginden tedavi baslanmasi oOnerilmemektedir

(40,41).

Ytiksek normal kan basinci olan kisilerin kardiyovasktiiler hastaligi

mevcutsa antihipertansif tedavi dastintlmelidir (41).

Dustik kardiyovaskiiler riski olan evre-1 hipertansif bireylere yasam
tarz1 degisikligi 6nerilmeli ve 3-6 ay sonra kan basinci yluksekliginin
devam etmesi durumunda antihipertansif tedavi baslanmalidir
(39,40).

Antihipertansif tedaviyle kardiyovasktiler olay ve mortalite de anlaml
azalma saptandig g6z 6ntine alinarak kardiyovaskuler riski distk ve
orta derecede olan evre-1 hipertansiyonu olan hastalara da yasam
tarzi1 degisikligine ek olarak antihipertansif tedavi baslanmasi

dnerilmektedir (3,38,39).

Yuksek kardiyovasktiler riski veya HMODu olan tim evre-1

hipertansiflere antihipertansif tedavi baslanmalidir (39,40).

Evre-2 ve evre-3 hipertansiyonu olan kisilere antihipertansif tedavi

baslanmalidir (1,3).

Hipertansiyonu olan fit yash hastalarda (> 80 yas olsa bile), SKB=160

mmHg ise antihipertansif tedavi baslanmalidir (42,43).

Evre-1 hipertansiyonu olan fit yash (65-80 yas arasi) hastalara tolere

edilebiliyorsa antihipertansif tedavi baslanmalidir (40).

Kirilgan yash hastalara da tolere edebiliyorsa antihipertansif tedavi

baslanabilir (44).
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e Tedavinin iyi tolere edilmesi kosuluyla, hastalar > 80 yas olsalar bile,
ileri yas nedeniyle antihipertansif = tedavinin kesilmesi
Onerilmemektedir (45).

Yitksek normal KB Evre-1 HT Evre-2 HT Evre-3 HT

130-139/85-89 140-159/90-99 160-179/100-109 B
mmHg mmHg mmHg

Yagam tarzi
degisikligi

Yasam tarzi
degisikligi

Yasam Tarzi
degisikligi

Yasam Tarzi

ﬂ

KV riski ¢ok yiiksek
olanlarda tedaviyi

dasin. o ek ici icinde kan basinci
diisilk v.errta KV riski [ gy riski yuksek/cok yiiksek |g|ndsol:‘atn;\otl>gsmcn = Kontrolii ingt
olan k|§|lﬁrg Vf?am veya renal hastaligi/HMOD Sabianmas sa¥lanmasi
tarzi degisikligine olan kisilere hemen anti- e
ragmen 3-6 ay sonra amaglanir. amaglanir.

KVH, renal hastalik
veya HMOD olmayan

kan basinci kontrol
altinda degilse tedavi
baslanir.

hipertansif tedavi baglanir.

|

degisikligi

Hemen tedavi
baslanarak 3 ay

Hemen tedavi
baglanarak 3 ay

Sekil 2.2: Kan basinci diisiiriicii tedavi baslama semasi
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Tablo 2.7: Tedavi baslamak icin 6nerilen poliklinik kan basinci 6lciim

degerleri
YAS POLIKLINIK SiSTOLIK KAN BASINCI ESIiKLERI (mmHg) | POLIKLINiK
GRUBU DiYASTOLIK
Hiper + + + + ggiNé?ASINCI
tansiyon Diyabetes Kronik Koroner Inme/ (mmHg)
Mellitus Bobrek Arter TIA
Hasan Hastalig:
18-65 yas > 140 > 140 > 140 > 140 > 140 > 90
65-79 yas > 140 > 140 > 140 > 140 > 140 > 90
> 80 yas > 160 > 160 > 160 > 160 > 160 =90
POLIKLINIK =90 =90 =90 =90 =90
DIYASTOLIK Not: KV Not: KV
KAN BASINCI riski cok riski
ESIGI Uksek ok
(mmHg) v €
olan yuksek
kisilerde olan
yuksek kisiler-
normal de yuk-
kan ba- sek
sincinda normal
da tedavi kan
diastnu- basin-
lebilir. cinda
da te-
davi
dust-
nulebili

r.

2.1.10.2. Kan Basinci Hedefleri

e Tedavide

ilk hedef kan basincinin

140/90mmHg nin  altina

indirilmesidir. Tolere edilebiliyorsa ikinci hedef 130/80mmHgnin

altidir (1,3).

e 05 yas alt1, antihipertansif tedavi baslanan cogu kiside hedef sistolik

kan basincinin 120-129mmHg arasinda olmasidir (1,44,46).

e 05 yas ve Uzeri hastalar icin tedavide kan basinct hedefi 130-

139mmHg’dir, ancak hastalar adverse olaylar acisindan siki takip

edilmelidir (1,47,48).

e Kardiyovaskiiler risk seviyesi ve komorbiditesi ne olursa olsun tim

hastalar icin DKB hedefi <80mmHg’dir (47).
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Tablo 2.8: Poliklinik 6lciimlerine gore kan basinci tedavisi hedef aralig:

POLIKLINIK SiSTOLIK KAN BASINCI ESIKLERi (mmHg) POLIKLINIK
YAS Hipertansiyon + Diyabetes + Kronik + Koroner Arter +inme/TIA DIYASTOLIK
GRUBU Mellitus Bobrek Hastaligi (Akut patoloji KA',“ BASINCI
Hasari sonrasi) ESIGI (mmHg)

18-65yas |+ ilk hedef 130 + ilk hedef 130 + ilk hedef |+ ilk hedef * ilk hedef 70-79

* Tolere ediliyorsa | = Tolere <140 130 130

120-130 ediliyorsa * Tolere * Tolere * Tolere
* <120 dnerilmez 120-130 ediliyorsa ediliyorsa ediliyorsa
* <120 6nerilmez 130 120-130 120-130
« <120 ¢ <120
onerilmez onerilmez

65-79yas |+ 130-139 + 130-139 + 130-139 |- 130-139 * 130-139 70-79

(tolere ediliyorsa) (tolere ediliyorsa) | (tolere (tolere (tolere

ediliyorsa) ediliyorsa) ediliyorsa)

2 80 yas + 130-139 + 130-139 + 130-139 |- 130-139 + 130-139 70-79

(tolere ediliyorsa) | (tolere ediliyorsa) | (tolere (tolere (tolere

ediliyorsa) ediliyorsa) ediliyorsa)
POLIKLINIK 70-79 70-79 70-79 70-79 70-79
DIYASTOLIK
KAN BASINCI
ESiGi

(mmHg)

2.1.10.3. Tedavi Yontemleri

2.1.10.3.1. Yasam Tarzi1 Degisikligi

Bireylerin saglikli yasam tarzina gecmeleri; hipertansiyonun baslamasini

onleyebilir, baslangic1 geciktirebilir ve kardiyovasktler riski azaltabilir (49).

Kilavuzlarda;
o Gunlik tuz
olmasi(50,51),

tiketiminin S5gridan az

(sodyum

tuketimi<2gr)

e Alkol tiiketiminin erkeklerde haftada 14 birimden az, kadinlarda 8

birimden az olmasi (49). (1 birim: 125 mL sarap/250 mL bira),

e Sebze, taze meyve, balik, kabuklu yemis, doymamis yag asidi (zeytin

yagl) ve az yagl sut Urldnlerinden zengin, kirmizi etten fakir

beslenilmesi (Akdeniz tipi ve DASH diyetine gére beslenme) (52,53),

e Beden kutle indeksinin 20-25 kg/m2 ve bel cevresinin erkeklerde
<94cm, kadinlarda <80cm olmasi (52,54,55),

e Duzenli olarak, haftada 5-7 glin olmak Uizere, glinde en az 30dk orta

derecede dinamik egzersiz yapilmasi (52,56),

e Sigaranin birakilmasi (57) énerilmektedir.
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2.1.10.3.2. Farmakolojik Tedavi

Her ne kadar bircok antihipertansif ila¢ sinifi olsa da, kilavuzlarda
hipertansiyon tedavisi icin bes ana ila¢c sinifi 6nerilmistir, bunlar: ACE
inhibitérleri (ACEI), ARB'ler, beta blokerler, kalsiyum kanal blokerleri ve
ditretiklerdir (tiyazid ve tiyazid benzeri dilretikler). Bu ila¢ siniflariyla
yapilan calismalarda minér farkliliklar olsa da majér kardiyovasktiler
sonlanimlar ve mortaliteyi azaltmasi acisindan benzer bulunmuslardir
(1,41,58). Kan basincinin bu ilk 5 antihipertansif grubu ile kontrol altina
alinamamasi1 durumunda sekonder antihipertansif ila¢c grubuna gecilmesi
onerilir. Sekonder antihipertansif ila¢ gruplarnn ise: loop ditretikleri,
potasyum tutucu ditiretikler(Amilorid, Triamteren), aldosteron
antagonistleri, direkt renin inhibitérleri, alfa blokerler, santral etkili ilaclar

ve direkt vazodilatérlerdir (59).
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Tablo 2.9: Birinci Sinif Antihipertansif ilaclar

1. Tiyazid veya Tiyazid 3. ARB 5. CaKB-
Benzeri Diiiretikler Dihidropiridinler
Klortalidon Kandesartan Amlodipin
Indapamid Losartan Felodipin
Hidroklorotiyazid Valsartan Isradipin
Metolazon Irbesartan Nikardipin
Olmesartan Nifedipin...
Telmisartan...
2. ACEI 4. CaKB- Non- 6. B-Blokerler
dihidropiridinler
Benazepril Diltizem Atenolol
Kaptopril Verapamil Bisoprolol
Enlapril Metoprolol
Fosinopril Nebivolol
Lisinopril Pindolol
Perindopril Karvedilol
Ramipril Labetolol...
Trandolapril...

Tablo 2.10: ikinci Sinif Antihipertansif Ilaclar

Loop Diiiretikleri

a- Blokerler

Furosemid
Torsemid

Bumetanid

Doksazosin
Prazosin

Terazosin

Potasyum Tutucu Diiiretikler

Santral Etkili ilaclar

Amilorid

Triamteren

Klonidin

Metil-dopa

Aldosteron Antagonistleri

Direkt Vazodilatorler

Spironolakton

Eplerenon

Direkt Renin inhibitérleri

Aliskiren

Hidralazin

Minoksidil
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o Renin-Anjiotensin Sistem Blokerleri (Anjiotensin Konvertaz Enzim
Inhibitorleri ve Anjiotensin Reseptor Blokerleri)
ACEl ve ARB'ler en yaygin kullanilan antihipertansif ilac smniflar
arasindadir. Etkinliklerini Renin-Anjiotensin-Aldosteron sistemini bloke
ederek gosterirler. Renin; hipotansiyon, bobrek distal tibtilde sodyum
konsatrasyonunda azalma, hipovolemi, artmis sempatik tonus gibi
durumlarda bobrekteki jukstaglomertiler aparattan salgilanan bir
hormondur. Reninin gorevi karacigerden salinan prohormon
anjiotensinojeni, anjiotensin-1’e doénutstirmektir. Anjiotensin-1'in (AT1),
anijotensin-2(AT2)’ye déntisimunu ise ACE saglar. ACE, o6zellikle akciger
epiteli olmak tUzere bircok vaskiler endotelde bulunan bir enzimdir.
ATlden doéntisen AT2 ise vazokonstriksiyon yaparak ve aldosteron ile
vazopressin salinimini uyararak su ve tuz tutulumunu saglar, bédylece
vicutta kan basincinin ytikselmesini saglar. AT2 ayrica kardiyak ventrikul
remodelling ve hipertrofisine neden olur. ACEI ise ATlin AT2ye
donistimtnt inhibe ederek arteriyel rezistansi azaltir, ven6éz kapasiteyi
arttirir, renal afferent arteriyolda vazodilastayon, eferent arteriyolde
vazokonstriksiyon yapar, kardiyak outputu azaltir ve natritirezi arttirir
(60,61). ARB’ler ise AT2’nin damar duz kaslari, adrenal bez korteks
hiicreleri ve adrenerjik néron sinapslari tizerindeki reseptorlerini bloke

ederler (62).

ACEI ve ARB’ler alblimintriyi azaltarak hem diyabetik hem de non-
diyabetik hastalarda kronik bébrek hasarin1 ve renal hasarin
progresyonunu oOnler, sol ventrikiil remodellingini azaltarak sol ventrikil
hipertrofisini (LVH) ve atriyal fibrilasyon gelisimini azaltir. Bu 06zellikleriyle
kalp yetmezligi ve MI sonras:t kullanimlarinin mortaliteyi azalttig

gosterilmistir (41,58).

ACEI ve ARB’ler kiyaslandiginda, adverse olay gériilme sikliginin ARB’lerde
daha az oldugu gériilmustiir (63). ACEI kullanan kisilerde anjiyonérotik
0dem gorulebilmektedir. Béyle bir durumda ARB’ler tercih edilebilir (17).
ACEI ve ARB'lerin bir arada kullanilmasi adverse olaylar1 arttirmasi ve ek

bir yarar saglamamasi nedeniyle énerilmemektedir (64).
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¢ Kalsiyum Kanal Blokerleri (CaKB)

Vicutta iyonize kalsiyum konsantrasyonu hticre disinda daha fazladir, bu
konsantrasyon farkliligi Ca+2 kanallar1 araciligiyla saglanmaktadir. Hiicre
membranindaki kalsiyum kanallar1 uyarildiklarinda acgilarak htiicre icine
kalsiyum gecisini saglarlar. Hiicre icine gecen kalsiyumun farkli hiicrelerde
farkli fonksiyonlar1 vardir. Iskelet, kalp ve dtiz kas hiicrelerinde
kontraksiyonu saglarken, adrenal korkesten aldosteron ve kortizol salinimi

reglile eder, kalpte ayrica pace-maker sinyallerinde gorevlidir.

CaKB kullaniminda, hicre yuzeyinde kanallar bloke edilir, bdylece
vazodilatasyon, kalpte negatif inotropik ve negatif kronotropik etki, kalp
‘afterload’unda azalma ve aldosteron saliniminda azalma goérultir. CaKB’ler
dihidropiridin ve non-dihidropiridin olmak tuzere iki gruba ayrilir. Non-
dihidropridinlerin kardiyak etkinlikleri daha fazlayken, dihidropiridin
grubunun periferik etkileri daha fazladir (65). CaKB'lerin, karotis
aterosklerozunun progresyonunu azaltmada, LVH ve proteintriyi azaltmada

beta blokerlere gore daha etkili olduklar: bildirilmistir (6).

e Tiyazid veya Tiyazid Benzeri Diiiretikler

Tiyazid ve tiyazid benzeri dilretikler, bébrek distal tibultinde tiyazid
duyarli Na+-Cl-2 pompasini inhibe ederek bu iyonlarin reabsorpsiyonunu
engeller ve bdylece kan basincinin dustrilmesini saglarlar (70). Ditretikler
ile yapilan ¢calismalarda kardiyovasktiiler morbidite ve mortaliteyi azalttiklar:
gozlenmistir, hatta kalp yetmezligini 6nlemede diger antihipertansif ila¢
gruplarindan daha etkin gibi gérinmektedir (58,66). Klortalidon ve
indapamidin etki suresinin ve kan basinct dustrdct etkinligi
hidroklorotiyazidden daha fazladir, yan etki insidansi ise benzerdir (67).
Ancak kombine ilaclarin hidroklorotiyazid icermesi, hidroklorotiyazid

kullaniminin daha fazla olmasini neden olmaktadir.

Hem tiyazid hem de tiyazid benzeri ditiretikler hipopotasemi ve insulin
direncine neden olabilmektedir (66,68). Instilin direncine neden olmasinin
potasyum iligkili olabilecegi dustnulmektedir ve potasyum tutucu bir
antihipertansif ile kombine edilmesi durumunda bu yan etkinin
azaltilabildigi gérulmustur (69). Her iki grubun da antihipertansif etkinligi
eGFR <45mL/dk azalmakta, eGFR <30mL/dk oldugunda ise etkinligi
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stfirlanmaktadir, bu durumda furosemid gibi loop diltretik ilaclarin

kullanilmasi énerilir (17).

e pB-Blokerler

Beta blokerler, heterojen bir gruptur. Gruptaki her ajan beta-
adrenoreseptdrler (B1, B2 ve B3) tUzerinde kompetitif antagonist etki
gostererek katekolaminlerin etkinligini baskilar, ancak baglandiklar
reseptorler, intrensek sempatomimetik aktiviteleri (ISA), vazodilatator
ozellikleri ve metabolizmalar1 bakimindan farklilik gosterir (71). Beta
blokerlerin hipertansif hastalarda inme, kalp yetmezligi ve majér
kardiyovasktuler olay riskini azalttigi, ancak hipertansiyonun neden oldugu
LV hipertrofisine ve arteriol ‘emodelling’ine etkinlikleri az oldugu
gortuldigiinden sadece belirli hasta gruplarinda kullanilirlar. Bu hasta
gruplar1: hipertansiyona ek olarak anjinasi olan, kalp ritim kontrolt
gereken, MI geciren, ejeksiyon fraksiyonu azalmis kalp yetmezligi olan ve

gebelik distinen kadinlardir (6,66).

Yan etki olarak o6zellikle metabolik sendromlu kisilerde diyabetes mellitus

gelisimine neden olabilmektedir (87).

Tablo 2.11: Antihipertansif ilaclarin kesin ve rolatif kontrendikasyonlar

ILAC KONTRENDIKASYONLAR
KESIN ROLATIF
Diiretikler (Tiyazid ve Tiyazid Benzeri) |+ Gut * Metabolik sendrom
*  Glukoz intoleransi
*  Gebelik
* Hiperkalsemi
* Hipokalemi
ACEI *  Gebelik * Uygun kontrasepsiyon yontemi
* Anjiyonorotik 6dem oykiisii kullanmayan dogurganlik ¢agindaki
* Hiperkalemi (K>5,5mmol/L) kadinlar
* Bilateral renal arter stenozu
ARB *  Gebelik * Uygun kontrasepsiyon yontemi
* Hiperkalemi (K>5,5mmol/L) kullanmayan dogurganlik cagindaki
* Bilateral renal arter stenozu kadinlar
CaKB (Non-dihidropiridin) * 2.ve 3. derece Sinoatriyal ve AV Blok * Konstipasyon
* Ejeksiyon fraksiyonu (EF) disiik olan kalp yetmezligi
(Ciddi LV disfonksiyonu)
* Bradikardi (Kalp hizi <60 atim/dk)
CaKB (Dihidropiridin) *  Tagiaritmi
* Kalp yetmezligi (EF'si dugik, sinif 3
veya 4)
* Ciddi bacak 6demi
Beta Blokerler *  Astim * Metabolik sendrom
* 2.ve 3. derece Sinoatriyal ve AV Blok *  Glukoz intoleransi
» Bradikardi (Kalp hizi <60 atim/dk) * Fiziksel aktif hastalar (atlet vs.)
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e Loop Diiiretikleri

Loop ditiretikleri bébrekte Henle kulbunun c¢ikan kalin kolundaki Na+-K+-
2CI-2 pompasini inhibe ederek sodyum, klor ve potasyum emilimini bozar
ve kan basincimi azaltir. Ozellikle kronik bébrek hasari olan
(eGFR<30mL/dk), kalp yetmezlikli, serebral veya pulmoner 6demi olan
kisilerde antihipertansif tedavide kullanilmaktadir (72).

e Potasyum Tutucu Diiiretikler ve Aldosteron Antagonistleri

Potasyum tutucu ditiretikler, bébrek toplayici kanal epitelindeki sodyum
kanallar1 olan ENaC'leri (amilorid, triamteren) baglayarak veya aldosteron
reseptorlerini (spironolakton, eplerenon) inhibe ederek sodyum emilimini

onler ve kan basincini azaltirlar (73).

e Direkt Renin inhibitorleri

Direkt renin inhibitérleri de ACEI ve ARB’ler gibi renin-anjiotensin-
aldosteron sistemi Uizerinden etki gosterir. Ginimutizde grubunun tek ilaci

olan Aliskiren direkt olarak renin olusumunu inhibe eder (74).

e a-Blokerler

Alfa blokerler diiz kas ve damarlardaki reseptorlerine baglanarak sempatik
sinir sistemini bloke ederek etki gosterirler (75).

e Santral Etkili ilaclar

Bu ila¢ grubu beyin sapindaki a2 reseptoérlerini uyararak norepinefrin ve
renin salinmasini baskilar, bdylece periferik vasktler direnci diistrur (76).
Tolerabilitesi az oldugundan gintimuzde kullanimlari azalmistir. Grup
icerisindeki alfa-metil-dopanin etki mekanizmasi net olarak bilinmemekle
birlikte katekolamin salinimini bozdugu dustntlmektedir, gebelerde kan

basinci kontroltinde tercih edilir (88).

e Direkt Etkili Vazodilatatorler

Duiz kaslar1 ve damarlar:t direkt olarak etkileyerek vazodilatasyona neden

olurlar (77).
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2.1.10.3.3. Tedavi Stratejisi

1. Yapilan calismalarda ACEI, ARB'ler, beta blokerler, CaKB'ler ve
ditiretiklerin (tiyazidler ve tiyazid benzerleri) kan basinc1 ve
kardiyovasktler olaylarda etkili bir azalma sagladig1 géstermistir, bu

nedenle antihipertansif tedavide ilk tercih edilecek gruplardir (1).

2. Baslangic tedavisi olarak cogunlukla kombinasyon tedavisi 6nerilir.
Tercih edilmesi Onerilen kombinasyonlar =~ ACEI/ARB +
CaKB/diuretiklerdir. Ancak belirtilen S5 majér grubun diger
kombinasyonlari da kullanilabilir (79,80).

3. Beta blokerlerin; anjina, MI sonrasi, kalp yetmezligi veya kalp ritim
ve hiz kontroli gibi durumlarda diger 4 major gruptan herhangi biri

ile birlestirilmesi 6nerilir (66,80).

4. Hasta uyumunu arttirabilmek icin tedavinin, tercihen iki ila¢ grubu
iceren bir SPC (tek hap kombinasyonu) ile baslatilmas1 énerilir (81).
(Kirilgan yash hastalar ve dustk kardiyovaskuler risk altinda olan

evre-1 hipertansiyonu (SKB<150mmHg) olanlar harig)

5. Kan basinc iki ilag kombinasyonuyla kontrol altina alinamazsa,
CaKB + Tiyazid/tiyazid benzeri + ARB/ACEI iceren ¢ ilac

kombinasyonuna gecilmesi 6nerilir (82). (Mtimkuinse SPC olarak)

6. Uc ilach kombinasyonuna ragmen kan basinct kontrol altina
alinamazsa, Spironolakton (tolere edilemiyorsa amilorid gibi diger
ditiretikler), diger ditiretiklerin daha ytksek dozlari, beta-bloker veya

alfa-bloker eklenmesi 6nerilir (83).

7. Renin anjiyiotensin aldosteron sistemini bloke eden ajanlarin (ACEI,

ARB, direk renin inhibitérti) kombine edilmemesi o6nerilir (64,84).

2.2. KORONAVIRUSLER

2.2.1. Viroloji

Koronavirtisler, Nidovirus ailesinde yer alan, i¢ ice gecmis bir mRNA seti
kullanarak cogalan viruslerdir. Koronaviris ailesi, a (alfa), § (beta), y
(gamma) ve 6 (delta) olmak Uizere 4 gruba ayrilir. Bu gruplar arasinda insan

koronavirtisleri (HCoVs) olan gruplar alfa (HCoV-229E ve HCoV-NL63) ve
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beta (HCoV-HKU1l, HCoV-OC43, Orta Dogu Solunum Sendromu
Koronavirtisii [MERS-CoV], Siddetli Akut Solunum Yolu
Sendromu Koronavirtisi  [SARS-CoV], ve SARS-CoV-2) koronaviriis
gruplaridir (sekil 2.12) (96,97)

Tablo 2.12: Koronaviriis filogenetik agaci

KORONAVIRUSLER
ALFA BETA DELTA GAMMA
1a ib 2a 2b 2c 2d
-TGEV -Bat Cov -PHEV VWS572 [ -SARS CoV -Bat CoV -Bat CoV HKU9-3 | -NT CoV HKU19 | - Beluga Whale
Purdue P115 | HKU2/GD/430/2006 CoV Swl
-PRCVISU-1 | -Human CoV 229E -MHV-A59 C12 | -SARS-CoV-2 -Bat CoV HKU 4-1 | -Bat CoV HKU9-1 | -Wigeon CoV -AIBV
HKU20
-Human CoV NL63 -Human CoV -Bat SARS CoV Rm-1 -MERS CoV -CM CoV HKU21
0oc43
-Bat CoV 1A -Human CoV -Bat SARS CoV Rf1 -Munia CoV
HKU1 HKU13
-Bat CoV HKU8 -Bat SARS CoV HKU 3-1 -Thrush CoV
HKU12
-Hipposideros Bat CoV -Bat SARS like CoV Rp3 -Bulbul CoV
HKU10 HKU11
-Bat CoV CDPHE -SARS-like CoV W1V16 -White-eye CoV
PEDV HKU16
-Scotophilus Bat CoV -Bat SARS-like CoV W1vl
512

2.2.2. Viral Kompozisyon

Koronavirtisler orta boyutlu, zarfli, pozitif zincirli RNA virtsleridir. Isimleri
ise elektron mikroskobundaki ta¢ benzeri gérintlilerinden gelmektedir.
Bilinen en buytuk RNA genomuna sahiptirler (27-32 kb) (98,99). Genomu
cevreleyen konak kokenli membranlarinin Uzerinde glikoprotein yapida
dikenleri bulunmaktadir. Genomun cevresi ntikleokapsid ile sarilidir ve bu
niikleokapsid konak hticre icinde sarmal iken virtis partiktilinde kaba
kuiresel bir sekle burtindr. Viral RNA replikasyonu konak hicre
sitoplazmasinda gerceklesir. Replikasyonda gorev alan RNA polimeraz
enzimi, lider sekansa birden fazla noktada baglanip ayrilarak ortak 3'

ucuna sahip i¢ ice gecmis mRNA molektlleri seti olusmasini saglar.

Genomda 4 veya 5 yapisal protein kodlanir, bunlar: S, M, N, HE ve E
proteinleridir (100).

e Diken (Spike-S) proteini, viral zarf boyunca uzanarak koronaviriisin
tac kismindaki karakteristik sivri uclari olusturur. Bu protein agir
bir sekilde glikoziledir ve olasilikla bir homotrimer olusturur. Virts, S
proteini araciligiyla konak huicre reseptdriine baglanarak konakci

hiticre membraniyla birlesir. S proteini ayni zamanda konakta
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sitotoksik lenfositlerini ve antikor yapimini uyaran ana antijenleri

icermektedir (101).

Membran (M) proteininin C terminal ucu, uzun ve zarf icinde
bulunurken, N-terminal ucu kisadir ve =zarfin ylzeyine dogru
uzanarak zarfi Uic kez sarar. M proteini viris materyalinin bir araya

gelmesinde 6énemli rol oynamaktadir (102).

Nukleokapsid proteini (N)’nin islevi, RNA genomuyla birlikte
nukleokapsidi olusturmaktir. Ayni zamanda viral RNA sentezinin
diizenlenmesinde rol oynayabilir ve viris tomurcuklanmasi sirasinda
M proteiniyle etkilesime girebilir (102,103). N proteininin Uizerindeki
bazi boélgeleri taniyan sitotoksik T lenfositler de bulunmaktadir (104).

Hemaglutinin-esteraz glikoproteini (HE) sadece beta koronavirtsleri
olan HCoV-OC43 ve HKU1’da bulunur. Hemaglutinin kismi, konakg¢i
hiicre yuzeyinde néraminik aside baglanip olasilikla virtisin hticre
membranina absorpsiyonuna izin vermekle goérevliyken, esteraz ise,

néraminik asitten asetil gruplarini ayirmakla goérevlidir (105).

Son olarak, kuctuk zarf (E) proteini, C terminal ucunu zarf icinde
birakarak ya zarfi kaplar ya da kivirilarak N terminal ucunu zarfin

icine dogru uzatir. E proteininin gérevi bilinmemektedir (106).

2.2.3. Viral Serotipler

Koronavirtisler, kuslar ve memeliler arasinda yaygin gordlir. Cogu

genotipin konagi yarasalardir (107). Hayvan ve insan koronavirisleri 4

belirgin gruba ayrilir (96,97). Bunlardan 6 koronavirtis serotipi insanlarda
hastalik yapmaktadir: HCoV-229E, HCoV-NL63, HCoV-OC43, HCoV-HKU1,
SARS-CoV, SARS-CoV-2, ve MERS-CoV.

Alfa koronaviris genusundaki HCoV-229E ve HCoV-NL63 insanda
hastallk yapan etkenlerdir. HCoV-229E’nin konak hucreye
baglanmada kullandig1 ana reseptorti aminopeptidaz N (APN) iken

HCoV-NL63 ana reseptoér olarak ACE-2yi kullanir (108,109).

Beta koronavirils genusunda insanda hastalik etkeni olarak HCoV-
0C43, HCoV-HKU1, MERS-CoV, SARS-CoV ve SARS-CoV-2
bulunmaktadir. HCoV-0OC43, HCoV-HKU1 konak  hucreye
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baglanmada reseptor olarak siyalik asit rezidulerini kullanirken

SARS-CoV ve SARS-CoV-2 ACE-2%i kullanir (110,111).

e Gamma koronaviris genusunda cogunlukla kus koronavirtsleri
bulunmaktadir (106).

e Delta koronavistir genusu son zamanlarda 6tict kuslarda saptanan

kus koronavirtislerini icerir (106).

2.2.4. SARS-CoV-2 ve COVID-19

2.2.4.1. Viroloji

2019 yili sonunda, Cin Halk Cumbhuriyeti'nin Hubei Eyaletindeki Wuhan
sehrinde goértilmeye baslanan pnémoni vakalarinin nedeni olarak yeni bir
koronavirtis tespit edilmis, yapilan full genom dizileme ve filogenetik analiz
sonunda virtisiin SARS (severe acute respiratory syndrome) virtisu ile ayni
genus olan beta koronavirltis grubuna dahil oldugu gértlmustir. Cok hizhi
bir sekilde Cin’de epidemiye neden olan, ardinda da tim diinyada giderek
artan vakalara yol acan bu virtisi Uluslararas: Viris Taksonomisi
Komitesi'nin Koronavirtis Calisma Grubu SARS-CoV-2 (siddetli akut
solunum sendromu koronaviriis 2) olarak adlandirirken, Subat 2020°de
Duinya Saglik Orgiti tarafindan virtisiin neden oldugu tabloya COVID-19
(Coronavirus Disease-19) adi verilmistir (112,113). MERS (Middle East
respiratory syndrome) ile de uzaktan akrabaligi olan bu viristin RNA
dizisinin en yakin benzerliginin iki yarasa koronavirisiyle oldugu
goruilmesine ragmen SARS-CoV-2'nin dogrudan yarasalardan mi yoksa ara

konakei1 araciligiyla m1 bulasip bulasmadig bilinmemektedir (114-116).

Daha 6nce de bahsedildigi tizere SARS-CoV-2’nin konake¢i hiicre reseptéri
ACE-27dir (117). SARS-CoV-2, diken (spike-S) proteininin reseptdér baglayici
gen bolgesi yoluyla ACE-2'ye baglanir. Konak hticre enzimi olan serin
proteaz TMPRSS2 ise SARS-CoV-2'nin hiicresel girisini destekler, yani viral
enfektivitede ACE-2 ve TMPRSS2 gereklidir ve olas1 as1 ile ila¢ tedavileri icin
de hedef olusturmaktadirlar (118). SARS-CoV-2 izolatlarinin diken
proteinindeki amino asit degisikliklerini izleyen bir calismada tiim dinyada
D614G (aspartik asit icin glisin) polimorfizminin baskin oldugu goéralmustir
(119).
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2.2.4.2. Epidemiyoloji

DSO (Dunya Saglik Orgltitii-WHO) verilerine gére, 2019 yili sonunda
Wuhan’da ilk vakanin ortaya cikisindan itibaren tim diinyada toplamda 30
milyona yakin pozitif vaka ve 945 bine yakin da COVID-19’a bagli 6lim
saptanmistir (120). Amerika Birlesik Devletleri ve Avrupa'daki seroprevalans
arastirmalarinda, potansiyel yanlis pozitif veya negatifler de g6z 6ntine
alindiginda, bildirilen vakalarin insidansininin yaklasik 10 kattan fazla

oldugunu bildirmektedir (121,122).
2.2.4.3. Bulagsma

Hastaligin bulasma yolu net degildir. Wuhan'daki epidemiyolojik
arastirmada salginin baslangicinin canli hayvanlar satan bir deniz Grtinleri
pazar ile iliskili bulunmustur (123). Ancak, salgin ilerledikce SARS-CoV-
2‘nin primer bulasma yolu direkt insandan insana haline gelmistir. Bulasin
ozellikle solunum damlaciklariyla olmak tUzere, yakin mesafeden temas
yoluyla oldugu dustnutlmektedir. Enfekte kisinin O6kstrmesi, hapsirmasi
veya konusmasi ile solunum sekresyonlarinda bulunan virtis ¢cevreye yayilir
ve bir baska kisinin miik6z membranlariyla dogrudan temas ettiginde diger
kisiye bulasabilir. Bireyin ellerinin virtis ihtiva eden damlaciklarla veya
kontamine yUzeylerle temasi sonrasinda gozlerine, burnuna veya agzina
dokunmas1 sonucunda da yine enfeksiyon gelisebilir. Damlaciklar yaklasik
iki metreden daha fazla hareket edemez, fakat SARS-CoV-2, havada kalan
damlaciklardan daha ktclik parcaciklarin zaman ve mesafe icinde
solunmasi yoluyla da bulasabilir. Ancak bu bulasma seklinin pandemiye ne
O0lctide katkida bulundugu tartismalidir (124). Gayta, kan, okuler
sekresyonlar ve semen dahil olmak tizere solunum dis1 érneklerde de SARS-
CoV-2, tespit edilmistir, ancak bu bélgelerin bulasmadaki rolii belirsizdir

(125).

COVID-19 enfeksiyonu olan bireyin baskalarina enfeksiyon bulastirabilecegi
kesin aralik belirsizdir. SARS-CoV-2'yi bulastirma potansiyeli semptomlarin
gelismesinden o6nce baslar ve viral RNAnin ust solunum yolu
sekresyonlarinda fazla olmasindan 6ttirti hastaligin erken dénemlerinde en
yuksektir, daha sonra ise bulas riski azalir. 7-10 gtinltik hastaliktan sonra

bulasma olasiligr dustuktir (126-127).
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Viral RNA atiliminin stresi degiskendir, yas ve hastaligin siddeti ile artabilir
(128,129). Italya'da yuritiilen bir calismada, ilk teshisi takiben viral RNA
klirensine kadar gecen medyan strenin 30 glin oldugu belirtilmekle birlikte
yapilan diger calismalarda bazi kisilerde viral RNA’nin ilk enfeksiyondan
aylar sonra solunum yolundan tespit edilebildigi géortlmusttr (130). Ancak,
saptanabilir viral RNA, her zaman bulasici virisiin varligini géstermez. Belli

bir viral RNA diizeyinin altinda bulasiciligin olmadig: gértilmektedir (130).
2.2.4.4. Korunma

SARS-CoV-2°den korunmak icin bireylerin kalabalik alanlardan kacinmasi,
kisiler arasi1 iki metre mesafeyi koruyarak sosyal mesafeyi uygulamasi,
halka acik yerlerde maske takmaya tesvik edilmesi ve 06zellikle hasta
bireylerle yakin temastan kacinmalar: gerekmektedir. Uygulanmasi gereken
diger yontemler: diizenli el yikama, el yikamanin mimkuiin olmadig: hallerde
en az %60 alkol ihtiva eden el dezenfektani kullanma, 6kstirme ve hapsirma
esnasinda agiz ve burnun 6rtiilmesi, ev disinda ylize dokunulmamasi, sik
kullanilan esyalarin ve yuzeylerin temizlenmesi ve dezenfekte edilmesi,

bulunulan ortamin diizenli havalandirilmasidir (148).

Bireysel 6nlemlere ek olarak, devlet tarafindan uygulanabilecek yéntemler
ise; sosyal mesafeye uyum, bireylerin evde kalmasi, okul, mekan ve zorunlu
olmayan is yerlerinin kapatilmasi, halka acik toplantilarin yasaklanmasi,
seyahat kisitlamasi, hasta bireyin izolasyonu, temash kisilerin tayini ve 14

gunltk karantinaya alinmasidir (148).

COVID-19'un 6nlenmesi i¢in ntikleik asit bazh asilar, viral vektor asilar ve
inaktive veya rekombinant protein asilar1 dahil olmak tlzere cesitli asi

calismasi devam etmektedir (131,132).

SARS-CoV-2’ye karst maruziyet sonrasi ila¢ profilaksisinin givenligini ve
etkinligini degerlendirmek icin klinik arastirmalar yuratilmektedir
(133,134). Bu ilaclardan biri olarak dusuntlen Hidroksiklorokin igin ise
mevcut veriler enfeksiyonun 6nlenmesinde etkili olmadigini géstermektedir
(135). SARS-CoV-2'yi notralize etmek icin gelistirilen monoklonal
antikorlarin da temas sonrasi profilaksi icin etkinligi degerlendirilmektedir
(136). Tim bu calismalara ragmen enfeksiyonu oOnlemede etkili oldugu

bilinen hicbir mutidahale henliz bulunmamaktadir, bu nedenle temas
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sonras1 profilaksinin klinik arastirmalar disinda rutin denenmesi

onerilmemektedir.
2.2.4.5. Klinik Ozellikler

COVID-19 i¢in inktibasyon suresi genellikle temas sonrasi 14 gindur,
ancak cogunlukla 4-5 gin sonra semptomatik olmaktadir (137).
Semptomlar arasinda o6ksuruk, ates (>380C), miyalji, bas agrisi, dispne,
bogaz agrisi, Usiime-titreme, diyare, bulanti/kusma, tat veya koku kaybia,
karin agrisi, rinore, yorgunluk, gbdglis agrisi, goguste bask: hissi

bulunmaktadir (138).

Tablo 2.13: COVID-19 agir hastalik risk faktorleri

COVID-19 AGIR HASTALIK RiSK FAKTORLERI
e Yas =65

¢ Huzurevinde ikamet etme

e Solid organ transplantasyonu, HIV enfeksiyonu, diger immuin
yetmezlikler, sistemik kortikosteroidler gibi immuino-stipresan ila¢
kullanimina bagli bagisikligin baskilandigi durumlar

*  Kronik akciger hastaliklar: (Kronik Obstruktif Akciger Hastaligi, orta-agir
Astim, Kistik Fibrozis, Pulmoner Fibrozis)

* Kardiyovaskuler hastalik éyktisu

¢ Kanser

* Hipertansiyon varligi

*  Obezite (BKI = 30 kg/m?)

* Diyabetes Mellitus

* Kronik Bobrek Hastalig:

* Kronik Karaciger Hastalig1

¢ Serebrovasktuler Hastalik

* Norolojik Bozukluklar (Demans dahil)

» Sigara kullanimi

* Hematolojik hastaliklar: (Orak Huicreli Anemi ve Talasemi dahil)

e Gebelik

Komplikasyonlar: Solunum yetmezligi(ARDS), Kardiyak ve kardiyovasktuler
komplikasyonlar (aritmi, sok vs.), tromboembolik komplikasyonlar,
enflamatuvar komplikasyonlar (sitokin salinimi, persistan ates vs.),

sekonder enfeksiyonlar.
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DSO’ye gore, iyilesme stresi hafif enfeksiyonlar icin yaklasik iki hafta
olmakla birlikte siddetli hastalik icin ¢ ila alti1 hafta arasindadir. Ancak
iyilesme sUreci degiskendir ve hastaligin ciddiyetine, yasa ve ek

komorbiditelere bagli olarak degisebilmektedir (139).
2.2.4.6. Laboratuvar

COVID-19un yaygin laboratuvar bulgular1 arasinda l6kositoz, lenfopeni,
amino-transaminaz artisi, laktat dehidrojenaz artisi,
Ferritin/CRP/Sedimantasyon artigi, normal veya uzamis PT ve aPTT,
normal veya artmis trombosit sayisi, Fibrinojen ve D-dimer artisi

gortulmektedir (140).

2.2.4.7. Goriintiileme

1. Akciger Rontgenogrami: Erken veya hafif hastalikta normal
saptanabilmektedir. Bilateral, periferik, alt akciger zonlarinda
konsolidasyonlar, buzlu cam opasiteleri gortlebilen patolojik

bulgulardir (141).

2. Bilgisayarli Tomografi (BT): Toraks BT’de saptanabilecek bulgular
viral  enfeksiyonlar ile uyumlu buzlu cam  opasiteleri,
konsolidasyonlar, tutulan alana komsu plevral kalinlasma,
interlobtiler septal kalinlasma ve hava bronkogramlaridir (142).
Toraks BT gogtis radyografisinden daha duyarh olsa da hicbir bulgu
COVID-19’u tamamen ekarte ettirmez, bundan dolayr COVID-19'un
taranmas1 veya teshisi icin Toraks BT cekilmesi Onerilmemektedir

(143).

2.2.4.8. Tani

Yeni baslayan ates ve/veya oksurik, nefes darligi gibi solunum yolu
semptomlar1 olan hastalarda COVID-19 enfeksiyonu olabilecegi
dustintlmelidir. Ozellikle son 14 giinde COVID-19 enfeksiyon prevalansi
yuksek olan yerlere seyahat veya COVID-19 tanili veya supheli kisilerle
temas Oykust varsa, nazofarengeal ve orofarengeal bolgeden ¢cubukla alinan
mukozal 6rnege nuikleik asit amplifikasyon testi olan PCR y6ntemiyle test
yapilmalidir. Mimkuinse stpheli olan tim semptomatik hastalara test

yapilmasi 6nerilmektedir (144-146).
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2.2.4.9. Tedavi

COVID-19 icin T.C. Saglik Bakanligi’nin 6nerdigi erigkin tedavi algoritmasi
sekil-2.3 ve sekil 2.4’te gosterilmistir (147).

OLASI OLGU FiziK Konfiizyon veya tasikardi (>125/dk) veya
MUAYENE i

solunum sikintisi veya takipne (>22/dk)
I veya hipotansiyon

ANAMNEZ /®/ \Q\‘
— Belirlenen Servise [ Komorbid Hastalik (2) J ( ) :2:2:::”6?;:1\;?:;
Yatig* ¢ @ veya Yas >50 4 o

l Akc veya BT**

f Tam Kan CRP, Biyokimya
Kan Gazi, D-Dimer, Ferritin
PA Akc veya BT**

(" Gbrintilemede bilateral yaygin
pnomoni bulgulari mevcut veya Kan

L Belirlenen lenfosit sayisi 40 mg/I veya ferritin
Servise Yatis* >500ng/ml veya D-Dimer >1000
1 / - ng/ml

( Ampirik Tedavi: Hidroksiklorokin

(1) sulfat ve/veya Favipiravir (3)

L +/- Azitromisin [ Pozitifse COVID-19
1 tedavisine devam

y
/ T SEKiL-2.4
Test (PCR) Negatlfse 24 saat Alternatif Tanilari

sonra PCR tekrar Disiin

COVID-19
tedavisine devam

| —

Sekil 2.3: COVID-19 Eriskin Tedavi Algoritmasi-1

Tam Kan, CRP, varsa

Ferritin, D-Dimer, PA -
Akc veya BT** baglanir PCR icin érnek alinir ve

evde takip edilebilir

%)/@/C?

Gorutileme normal veya hafif
pnomoni bulgulari mevcut ve Kan
lenfosit sayisi 2800/pl ve serum
CRP<40 mg/|, ferritin < 500ng/ml,
D-Dimer <1000 ng/ml

Komorbid Hastalik (2
[ () Hidroksiklorokin (1) siilfat

—_—s
veya Yas >50 J

Hastalik bulgularinda h
Hastalik bulgularinda dilzelme_(n]evgut veya
diizelme (mevcut veya yok/kdtilesiyor) )

/(.D/ [ yok/kétiilesiyor)
Tedavi

tamamlanir.
Semptomlarin
diizelmesini

Alternatif tanilar
dusunlar yine de
semptomlarin
diizelmesini takip
eden 14. giine kadar
evde izole edilir

Hastanede tekrar
degerlendirilir
COVID-19 igin 2.
ornek alinir ve
alternatif tanilar
icin degerlendirilir

takip eden 14. Hastaneye

cagrilarak tekrar

guine kadar evde
degerlendirilir

izole edilir

Sekil 2.4: COVID-19 Eriskin Tedavi Algoritmasi-2 (Sekil-3 devami)
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Not: Sekil 2.3 ve 2.4’teki aciklamalar:

* Servis: YBU’ne yatis kriterleri olan hastalar yogun bakim tinitesine yatirilir.
** BT: Ates + 6kstruk — Akciger grafisi dogal: Kontrastsiz distik doz BT
Ates + oksuruk — Akciger grafisi tanisal/tanisal degil: Kontrastsiz distik doz BT

Ates + okstrtk + komorbid hastalik veya ileri yas (60 yas ve Ulzeri) + tanisal
olmayan akciger grafisi: Kontrastsiz tam doz BT, baska bir hastalik nedeniyle
endikasyon varsa kontrasth BT cekilir

(1) Kardiyak aritmi 6yktist olan veya QT mesafesini uzatan ila¢ kullanan kisilerde
hidroksiklorokin stlfat tek veya azitromisin ile birlikte kullanima baslanmadan énce
EKG cekilmesi gerekir. Hem hidroksiklorokin hem de azitromisin QT araligini uzatip,
ventrikuler tasikardiye egilim yaratabilir.

(2) Kardiyovasktler hastaliklar, DM, HT, kanser, kronik akciger hastaliklar1 basta
olmak tizere diger immunosupresif durumlar

(3) Favipiravir agir pnémoni veya hidroksiklorokine ragmen klinigi koétilesen
hastalara baslanir

Yatarak takip ve tedavi edilmekte olan COVID-19 hastalarindan, son 48-72
saat icerisinde ates yuksekligi ve oksijen ihtiyaci olmayip evde izlenme
kriterlerine uygun hastalar takip eden hekimin uygun gérmesi durumunda
tedavisi duzenlenerek taburcu edilebilir. Ev icerisindeki izolasyonlar:
herhangi bir semptom veya ateslerinin olmamasi kosuluyla, taburcu oldugu
glinden itibaren 14. ginde sonlandirilir. Eve génderilen hasta “Evde Hasta

[zlemi” kurallarina goére yonetilir (147).

Hastaneye yatis endikasyonu olmayip, evde takip edilen hastalarda evde
izolasyon, semptomlarin dlizelmesini takip eden en erken 14. glinde
sonlandirilir. Eve goénderilen hasta “Evde Hasta Izlemi” kurallarina goére

yonetilir (147).
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Ates

Oksiiriik

Bogaz agrisi « Solunum 5|1<|nt55| AGIR PNOMONI
Bas agrisi _@_, * Nefes darligi Hastanede takip ve
Kas/eklem agrilari * Oral alimda ve tedavi

Karin agrisi veya ishal beslenmede zorluk

Koku veya tat alma

bozuklugu

ASEMPTOMATIK Hidroksiklorokin (2x200 mg tablet 5 giin)
ENFEKSIYON _@_, VE/VEYA ) )
=———p|  TEMASLI INCELEMESI
Semptom yok, PCR Favipravir3 (2*1600mg yiikleme ve 2*600 E
pozitif vakalar mg idame 5 giin)

Sekil 2.5: COVID-19 Evde Takip Algoritmasi- Komplike olmayan hasta veya

hafif/orta pnémoninili hasta
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3.1

3.2

3.3

BOLUM 3

GEREC ve YONTEM

Kesitsel nitelikteki arastirmaya T.C. Saglhik Bakanligi Goéztepe Prof. Dr.
Stileyman Yalcin Sehir Hastanesi I¢c Hastaliklar1 Ana Bilim Dali
Poliklinigi'ne 01/03/2020 o6ncesinde basvuran, 18 yas ve Uzeri hastalar
dahil edildi. Calisma icin T.C. Saglik Bakanligi Goztepe Prof. Dr. Stileyman
Yalcin Sehir Hastanesi Klinik Arastirmalarnn Etik Kurulu (Tarih:
24/06/2020, Karar No: 2020/0375) onay:r alindi. Calisma sUresince

Helsinki Deklerasyonu prensiplerine uyuldu.

CALISMAYA ALINMA KRITERLERI

e T.C. Saghik Bakanligi Goéztepe Prof. Dr. Stleyman Yalcin Sehir

Hastanesi I¢c Hastaliklar1 Ana Bilim Dali1 Poliklinigi'nden takipli olmak

e 18 yas ve uzeri olmak

CALISMADAN DISLANMA KRITERLERI

e 18 yas altinda olmak

e Gebelik ve emzirme

CALISMA TASARIMI

01/03/2020 tarihinden o6nce T.C. Saglik Bakanligi Goztepe Prof. Dr.
Stileyman Yal¢in Sehir Hastanesi I¢ Hastaliklar1i Ana Bilim Dali
Poliklinigi'ne basvuran hipertansif 500 hasta dahil edilme kriterleri
dogrultusunda calismaya alindi. Arastirmaya dahil edilen hastalar telefon
ile aranarak arastirmanin amaci, suresi ve uygulanacak anket formu
hakkinda so6zli bilgi verildi, arastirmaya katilmak icin gereken sozIi
onamlar1 alindi. Génulli olan hastalarla yapilan gértismeler anlasilir bir dil
kullanilarak strdurdldi. Goértdsmede kisilerin demografik ve tibbi bilgileri
sorgulandi. Daha sonra hastalarin kullandiklar ilaclar, pandemi baslangici

oncesi ve sonrasit kan basinct degerleri, bu sUre icinde hekim
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basvurularinin olup olmadig ile antihipertansif ila¢ kullaniminda degisiklik
yapilip yapilmadigi soruldu ve veriler kaydedildi. Ayrica hastalarin
komorbiditeleri acisindan edinilen anket verileri daha once poliklinik
kontrolleri sirasinda istenmis kan tetkikleri ve goérintilemeleri ile
desteklendi. Arastirmamiz esnasinda hastalardan yeni bir gérinttleme ya

da laboratuvar tetkiki istenmedi.

Hastalarin demografik 6zellikleri (yas, cinsiyet), kronik hastaliklarinin
degerlendirilmesinde hipertansiyon suresi, diyabetes mellitus
(DM)/hiperlipidemi (HL)/koroner arter hastaligi (KAH) varligi soruldu, diger
kronik hastaliklar ise toplu olarak ‘diger’ kategorisinde degerlendirildi.
Hastalarin kullandiklar ilaclar detayli olarak sorgulandi. Kronik hastaliklar
ve kullanilan ilaclar hastane bilgi ydnetim sisteminde bulunan hasta

verilerinden ayrica kontrol edilerek kaydedildi.

Tablo 3.1: Hastalarin degerlendirilme anketi

COVID-19 PANDEMISI SURESINCE HIPERTANSIYON HASTALARININ KAN
BASINCI KONTROLUNUN VE ANTi-HIPERTANSIF KULLANIMININ
DEGERLENDIRILME ANKETI

1. Kacg yildir Hipertansiyon hastasisiniz?
Ek hastaliklariniz var mi? Varsa nelerdir?
3. Covid-19 Pandemi baslangici (Mart ay1 6ncesi) 6ncesi kan basinciniz
nasildi?
4. Covid-19 Pandemi baslangici (Mart ay1 ve sonrasi) sonrasi kan basinciniz
nasil?
Hangi antihipertansif ilaclar: kullaniyordunuz?
Bu sturec icerisinde hekim basvurunuz oldu mu?
Basvurunuz olduysa hekiminiz tarafindan ila¢ degisimi yapildi mi?
Yapildiysa su an kullandiginiz antihipertansif ilaclar hangileridir?

© No o

3.4. ISTATISTIKSEL YONTEMLER

Istatistiksel analizler icin SPSS v17.0 programi kullanildi. Calisma verileri
degerlendirilirken tanimlayic1 istatistiksel metotlarin (Ortalama, Standart
Sapma, Medyan, Frekans, Oran, Minimum, Maksimum) yani sira verilerin
dagilimi Shapiro-Wilk Testi ile degerlendirilmistir. Niceliksel verilerin
normal dagilim géstermeyen iki grup karsilastirmalarinda ise Wilcoxon testi

kullanildi. Anlamlilik p<0.05 diizeyinde degerlendirildi.
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BOLUM 4

BULGULAR

Ic Hastaliklar1 Ana Bilim Dali Poliklinigi'ne basvuran hastalardan calisma
kriterlerine uyan 500 hasta calismaya dahil edildi. Hastalarin %58,8 (294)’ i
kadin, %41,2 (206)’ si erkekti (tablo 4.1).

Tablo 4.1: Hastalarin cinsiyete gore dagilimi

N %
Cinsiyet Kadin 294 58,8
Erkek 206 41,2

Calismaya katilan hastalarin yaslar1 30 ile 94 arasinda degismekte olup,
ortalama yas 63,16 £10,87, HT (hipertansiyon) senesi ise 2 ile 30 arasinda

degismekte ve ortalamas1 7,87+3,58 sene olarak bulundu (tablo 4.2).

Tablo 4.2: Hastalarin yas ve hipertansiyon senesine gore ortalamalar

OrttSs Min-Max (Median)
Yas 63,16£10,87 30-94 (64)
HT Senesi 7,87+3,58 2-30 (7)

Hipertansiyona ek olarak olgularin %52,4inde (n=262) DM, %46,4linde
(n=232) HL, %21,2’inde (n=106) KAH, %49unda (n=245) diger kronik
hastaliklar (KOAH, astim, hipotiroidi, aritmi, kalp yetmezligi, kanser,
demans vs.) mevcutken, %21,6’sinin (n=108) sadece hipertansiyonu oldugu

gozlenmistir (tablo 4.3)
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Tablo 4.3: Kronik hastaliklara gore dagilim

N %
DM Olmayan 238 47 6
Olan 262 52,4
HL olmayan 268 53.6
Olan 232 46,4
KAH olmayan 394 78 8
Diger olmayan 255 51.0
Olan 245 49,0
Sadece HT olmayan 399 78.4
Olan 108 21,6

Hastalarin antihipertansif olarak %35,9’unun (n=179) ACEI, %43,2’sinin
(n=216) ARB, %45’inin (n=225) tiyazid veya tiyazid benzeri diuretikler,
%41,4dnltn (n=207) CaKB, %33’nin (n=167) beta bloker, %9,4intin (n=47)
alfa bloker, %3anun (n=15) furosemid, %1,4ntin (n=7) spironolakton
kullandigr goéruldt (tablo 4.4). 147 kisi (%29,4) tekli antihipertansif
kullanirken, 192 kisinin (%38,4) ikili antihipertansif kullandigi, 158 kisinin
(%31,6) ise 3 ve Uzeri antihipertansif kullandigi saptandi (tablo 4.5). 3
kisinin (%0,6) ise SGLT2i baslandiktan sonra kan basinci regiilasyonu

gortuldigu icin antihipertansif ila¢ kullanmadig gortlda.

Tablo 4.4: Kullanilan antihipertansif tedaviye gore dagilim

N %
ACEI Kullanmiyor 321 64,2
Kullaniyor 179 35,8
ARB Kullanmiyor 284 56,8
Kullaniyor 216 43,2
Tiyazid ve Benzeri Kullanmiyor 275 55,0
Diiiretikler Kullaniyor 225 45,0
CaKB Kullanmiyor 293 58,6
Kullaniyor 207 41,4
Beta-bloker Kullanmiyor 333 66,6
Kullaniyor 167 33,4
Alfa Bloker Kullanmiyor 453 90,6
Kullaniyor 47 9,4
Furosemid Kullanmiyor 485 97,0
Kullaniyor 15 3,0
Spironolakton Kullanmiyor 493 98,6
Kullaniyor 7 1,4
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Tablo 4.5: Kullanilan antihipertansif ilac sayis1

N %
Ilac Antihipertansif Kullanmayan 3 0,6
Kullanimi  Tekli Antihipertansif Ila¢c Kullanan Kisiler 147 29,4
ikili Antihipertansif ilac Kullanan Kisiler 192 38,4
3< Antihipertansif Ila¢ Kullanan Kisiler 158 31,6

DM olan 262 kisinin antidiyabetik tedavisi sorgulandiginda ise %72,52’sinin
(n=190) metformin, %46,56’s1n1n
pioglitazon, %25,9’unun (n=68) SGLT2i, %1,52’sinin GLP1 antagonisti,
%2,67’sinin (n=7) akarboz, %5,370nlin (n=14) sulfoniliire, %25,57’sinin

(n=357) ise insulin kullandig1 saptandi (tablo 4.6).

Tablo 4.6: Diyabetes Mellitus’u olan kisilerin antidiyabetik tedavi kullanma

(n=122)

%38,77’sinin

oranlar
N %
Metformin Kullanmiyor 72 27,48
Kullaniyor 190 72,52
DPP4i Kullanmiyor 140 53,44
Kullaniyor 122 46,56
Pioglitazon Kullanmiyor 239 91,23
Kullaniyor 23 8,77
SGLT21 Kullanmiyor 194 74,1
Kullaniyor 68 25,9
GLP1 Kullanmiyor 258 98,48
Antagonisti Kullaniyor 4 1,52
Akarboz Kullanmiyor 255 97,33
Kullaniyor 7 2,07
Siilfoniliire Kullanmiyor 248 94,66
Kullaniyor 14 5,34
Insiilin Kullanmiyor 195 74,43
Kullaniyor 67 25,57

Katilimcilarin %34,2’si (n=171) antiaggregan tedavi kullanirken, %13,4

(n=67) antidislipidemik tedavi kullanmaktaydi (tablo 4.7).
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Tablo 4.7: Antiaggregan ve antidislipidemik tedavi kullanim oranlari

N %
Antiaggregan Kullanmiyor
tedavi 329 65,8
Kullaniyor 171 34,2
Antidislipidemik Kullanmiyor 433 86,6
tedavi Kullaniyor 67 13,4

Pandemi suresince hastalarin %20’sinin (n=100) hekim basvurusu varken,
sadece 1 kisinin antihipertansif tedavisinde degisiklik yapildigi ve mevcut
tedaviye tiyazid diliretik ve spironolakton eklenmis oldugu goértaldua (tablo

4.8).

Tablo 4.8: Hekim Basvurusuna Gore Dagilim

N %
Hekim Basvurusu Yok 400 80,0
Var 100 20,0

Tablo 4.9: Pandemi baslangici oncesi ile sonrasi sistolik (SKB) ve diyastolik

(DKB) kan basinci dl¢ciim ortalamalar:

OrttSs Min-Max (Median)
Onceki SKB 131,38%9,37 110-170 (130)
Sonraki SKB 130,5849,04 110-170 (130)
Onceki DKB 75,316,07 60-120 (77,5)
Sonraki DKB 75,22+6,05 60-120 (80)

Pandemi baslangici 6ncesi SKB degeri 110 ile 170mmHg arasinda
degismekte olup ortalama 131,38+9,37mmHg olarak saptanmis, DKB degeri
ise 60 ile 120mmHg arasinda degisirken ortalamasi 75,3+6,07mmHg olarak
bulunmustur (tablo 4.9). Pandemi baslangici sonrasi SKB degeri 110 ile
170mmHg arasinda degismekte iken ortalamas: 130,58+9,04mmHg
bulunmus, DKB degeri ise 60 ile 120 arasinda degismekte olup ortalama

75,22%26,05mmHg olarak bulunmustur (tablo 4.9).
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Tablo 4.10: Sistolik Kan Basinci’nin (SKB) Degisimine Gore Dagilimi

N %
SKB Degeri Azalis 69 13,8
Degisimi Artig 25 5,0
Fark Yok 406 81,2

Calismaya katilan kisilerin, %13,8’inde (n=69) SKB degerinde azalma
gorulturken, %S’inde (n=25) artis goérdlmus, %81,2’sinde (n=406) degisiklik
yasanmamistir (tablo 4.10). Oncesi ve sonrasi diyastolik kan basincina
bakildiginda ise; katilimcilarin, %16,6’sinda (n=83) DKB degerinde azalma
gorulturken, %15,2’sinde (n=76) artis oldugu ve %68,1'inde (n=340)
degisiklik olmadig1 gérilmektedir (tablo 4.11).

Tablo 4.11: Diyastolik Kan Basinci’nin (DKB) Degisimine Gore Dagilimi

N %
DKB Degeri Azalis 83 16,6
Degisimi Artis 76 15,2
Fark Yok 340 68,1

Pandemi baslangici 6ncesi kan basinci regiile olan kisi sayist 329 (%65,8)
iken pandemi baslangici sonrasi1 kan basinci reglilasyonu olan kisi sayisi

352 (%70,4) olarak saptanmistir (tablo 4.12).

Tablo 4.12: Pandemi baslangic1 6ncesi ve sonrasi kan basinci regiilasyonu

oranlar
N %

Pandemi Olan
baslangici 6ncesi 329 65,8
kan basinci
regiilasyonu Olmayan 171 34,2
Pandemi Olan 352 70,4
baslangici
sonras1 kan Olmayan
basinci 148 29,6
regiilasyonu

Pandemi baslangici 6ncesi ve sonrasi dénemler kiyaslandiginda, SKB
O6lcimleri arasinda istatistiksel olarak anlamli farklihk bulunmaktadir
(p=0,001;p<0,01). Pandemi baslangic1i Oncesi SKB degerinin pandemi

baslangici sonrasi degerine gore yuksek olmasi istatistiksel olarak anlaml
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bulunmustur (p=0,001;p<0,01). Dénemler aras1 DKB 6l¢ctimleri arasinda ise

istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunmamaktadir (p=0,853;p>0,05)
(tablo 4.13).

Tablo 4.13: Donemlere Gore Kan Basinci Karsilastirilmasi

Oncesi Sonrast P
OrttSs 131,38+9,37 130,58+9,04
SKB | Min-Max (Median) | 110-170 (130) | 110-170 (130) 0,001**
OrttSs 75,3%6,07 75,22+6,05
DKB Min-Max (Median) 60-120 (77,5) 60-120 (80) 0,853

Wilcoxon Testi **n<0,01
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BOLUM 5

TARTISMA ve SONUC

5.1. TARTISMA

T.C Saglhik Bakanligi Goztepe Prof. Dr. Stlleyman YALCIN Sehir Hastanesi
Ic Hastaliklar1 Ana Bilim Dal1 Poliklinigi’ne basvuran ve calisma kriterlerine
gore secilen 500 hasta Uzerinde yuruttigiimuz calismamizda hastalarn
%58,8 (294)’ i kadin, %41,2 (206)’ si erkekti (tablo 4.1), yas ortalamasi
63,16 +10,87, ortalama HT senesi ise 7,87+3,58 olarak saptandi. Pandemi
suresince hastalarin sadece %20’sinin (n=100) hekim basvurusu oldugu,
%80’inin (n=400) ise sosyal izolasyona riayet etmek icin hekim basvurusu
olmadig1 goértldi. Basvuran 100 kisiden sadece 1 kisinin antihipertansif
tedavisinde degisiklik yapildigi ve bu kiside de mevcut tedaviye tiyazid
ditiretik ve spironolakton eklenmis oldugu, ila¢c kesilmedigi gortldu.
Calismamizin sonucunda COVID-19 pandemisi surecinde hipertansiyon
hastalarinin takiplerinde bir kisi haric¢ ila¢ degisikligine gidilmedigi, sistolik
kan basinclarinda istatiksel anlamli dists saglansa da (p=0,001;p<0,01),
diyastolik kan basinc¢larinda istatistiksel olarak anlamli bir degisiklik
olmadigi gortlmutsttir (p=0,853;p>0,05). Calismamiz bilgimiz dahilinde
pandemi sUrecinde ila¢ degisikligi ve pandeminin kan basinc takipleri

Uzerine olan etkisini arastiran ilk calismadar.

COVID-19 pandemisi stirecinde cesitli komorbiditelerin varlig ile hastaligin
ciddiyeti arasinda iligkiler goértlmustir. Nitekim Lippi G. ve arkadaslan
yayinladiklar1 makalelerinde COVID-19 hastalarinda birlikte bulunan
hipertansiyonun, hastalik mortalitesi ve agirliginda 2.5 kat artisa neden
oldugunu gostermislerdir (155). Bu nedenle pandemi sitirecinde hastalarin
COVID-19’dan korunmasinin ve hipertansiyonun takip ve tedavisinin énemi

gorulmektedir.

Ferrario CM ve arkadaslarinin yaptig1 bir calismada antihipertansif olarak
RAAS inhibitérleri (ACEI, ARB) kullanan kisilerde ACE-2mnin doku
ekspresyonu ve htlcre ylUzeyindeki sunumunun artabildigi géralmustir

(150). Bu duistinceyle ACE-2 tizerinden konake¢i hiicreye baglanan COVID-
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19 riskinin, ACEI veya ARB kullanan kisilerde artabilecegi diistintilms,
Vaduganathan ve arkadaslar1 ile Fang L. ve arkadaslarinin yuruttaga
calismalarda, bu ajanlarin yerine CaKB gibi RAAS TUzerinden etki
gostermeyen antihipertansiflerin kullanilmasinin daha glivenilir olacagi 6ne
sUrdlmustir (149-151). Buna karsilik, Liu L ve arkadaslarinin ARB ile, He
X ve arkadaslarinin ise ACEI ile yaptiklar: calismalarda, akut akciger hasari
olan hayvan modellerinde ACE-2’nin akciger hasarina karsi1 koruyucu
oldugu ve RAAS blokajinin akciger hasarini azaltabilecegi goérilmustir
(152,153). Tim bunlarin degerlendirilmesi sonucunda RAAS blokaj1 yapilan
kisilerde COVID-19 riskinin arttigin1 destekleyecek yeterli kanit
bulunmadigindan Amerikan Kalp Dernegi (AHA), Avrupa Kardiyoloji Dernegi
(ESC), Japon Dolasim Dernegi (Japanese Circulation Society), ve Japon
Hipertansiyon Dernegi (Japanese Society of Hypertension) ACE inhibitorleri
ve ARB’lerin kullaniminin devam edilmesini uygun goérmektedirler
(154,156). Bu oneriyi destekler sekilde, Mancia G. ve arkadaslarinin
yaptiklar: calismada; COVID-19 vakalarinin genellikle yash hastalar oldugu
ve cogunda komorbidite olarak kardiyovaskiiler hastalik oldugu bildirilmis,
sartlar esitlendiginde ise kontrol ve vaka gruplari arasinda ACE inhibitérii
veya ARB kullaniminin hastaliga yakalanma ac¢isindan herhangi bir anlam

tasimadig géorulmuisttr (157).

Diger antihipertansif ajanlar icin yapilan bir calismada ise kalsiyum kanal
blokerleri, beta blokerler, tiyazid ve loop diliretikleri, aldosteron reseptér
blokerleri kullaniminin COVID-19 enfeksiyonuna yakalanma acgisindan
riskleri arastirilmis ve loop ditiretikleri disinda bu ajanlarin kullaniminin
COVID- 19 igin risk olusturmadigr goértlmusttr (158). Calisma yapilan
populasyonda loop ditiretiklerinin hasta grubunda kontrol grubundan daha
fazla kullanildigi ve bu ila¢ grubunun kalp ve bobrek yetmezligi gibi ciddi

komorbiditelerle birliktelik gésterdiginin alt1 cizilmistir.

Pandemi stirecinde gerek Duinya Saghk Orgitii gerekse devlet yetkililerinin
yaptig1 onerilerle hastalarin miimkin oldugu kadar evde kalmalar: gerektigi
Onerilmistir. Bunu saglamak icin de saglik alaninda bircok tlke tele tip
uygulamalarini glindeme getirmis, hem COVID-19, hem de COVID-19
disindaki diger hastaliklarin takip ve tedavilerinde tele tip uygulamalar:
giderek yayginlasmistir (159). Nitekim pandemiden ©6nce yapilan bir
calismada, tele tip yontemleri ile hipertansiyon takibinde 6zellikle de ytiksek
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risk altinda olan hastalarda rutin doktor ziyaretlerine oranla istatistiksel
olarak anlamli bir sekilde daha iyi kan basinci dusiustu elde edildigi
bildirilmis, ayni zamanda yoéntemin kost efektif oldugu vurgulanmistir
(160). Bizim calismamizda da hastalarin yapilan telefon vizitlerinde
hastalarin bircogunun kan basing¢larinin istenen hedef araliginda oldugu
goéruilmuis, hastalarin kontrollerinin telefon Uizerinden saglanmasiyla
hastaneye gelisleri azaltilmis, bdylelikle hastalarin sosyal izolasyona

uyumlar arttirilmis ve COVID-19 riski azaltilmistir.

Turk aile geleneginde aile buyuklerinin yeri dikkate alindiginda, o6zellikle
saglhk ile ilgili kaygilarin arttigi pandemi déneminde hasta yakinlarinin
hastaya gosterdikleriilgi ve bunun sonucunda takiplerini arttirdig:
sOylenebilir. Matthew M. ve arkadaslarinin yayinladiklari makalelerinde,
aile baglarinin ve sosyal destegin hastalarin tedavi uyumunu arttirdig
gorilmustir (161). Hastalarin pandemi déneminde aile bireyleri ve yakin
cevreleriyle iletisimlerindeki artis, ila¢c uyumu ve tedavi takibinde hastalar
lUzerinde olumlu etki olusturdugu ve calismamizda saptadigimiz istatistiksel

anlamh sistolik kan basinci diististini saglamis oldugu distintlebilir.

Pandemi doéneminde yasanilan temel gida malzemelerine ulasimdaki
kisithilik hastalarin beslenme aliskanliklarinda degisime gitmesine neden
olmustur. Ozellikle bircok restoran ve kafe gibi gida isletmelerinin gecici
olarak hizmet vermemesi, tiketilen tuz ve yag miktarinda azalmalari
saglamis olabilir. Gida temininin saglandigi marketlerin ¢alisma saatlerinin
azaltilmasi hazir gidalarin temin ve tliketimini azaltmis, evde yemeklerin
daha dikkatli bir sekilde yapilmasini saglamis olabilir. Ayni1 zamanda
ulkemizdeki ev ve akraba ziyaretlerinin de azaltilmasi karbonhidrattan
zengin beslenmeyi azaltmis olabilecegi duistinulebilir. Ruiz-Roso MB. ve
arkadaslarinin yayinladiklar1 makalelerinde, Brezilya, Kolombiya, Sili, italya
ve Ispanya gibi tilkelerde, pandemi nedeni ile beslenme aliskanliklarinda
degisiklikler meydana geldigi, yiyecek seciminde evde yapilan yemeklere
yonelimin arttigi, glinlik besin aliminda sebze ve meyvelere daha fazla
agirhik verilmeye baslandigi géruldtigiinti belirtmislerdir (162). Fakat diger
yandan bazi calismalarda ise bu goéristin tam tersi olarak pandeminin
neden oldugu stres ve izolasyonun asir1 yemeye ve Ozellikle de
karbonhidratli gidalarin ttiketiminde artmaya mneden olabilecegi de

soylenmektedir. Gida temininde yasanabilecek aksakliklar da hesaba
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katilarinca raf émri uzun olan islenmis gidalara ragbetin artmasiyla
sagliksiz beslenme ve buna bagl kardiyovaskuler hastalik riskinde artma
s6z konusu olabilir. Ancak bizim calismamizda bunu destekler bir sonucg

elde edilmemistir.

5.2. KISITLAMALAR

Calismamizin cesitli limitasyonlar1 mevcuttur. Hastalarin kan basinci
takiplerinin kendi cihazlar1 ile yapilmasi, cihazlardaki validasyon ve
kalibrasyonun bilinmemesi nedeniyle yanlis 6lcim yapilmasina mahal
vermis olabilir. Ayn1 zamanda bir kisim hastada bulunan atriyal fibrilasyon
gibi aritmiler HBPM ile kan basinci 6l¢cimlerinde hataya sebep olmus
olabilir. Hastalarin kan basinci degerlerinin kendi beyanlarina dayali olarak

degerlendirilmesi de ¢alismanin objektifligini azaltmis olabilir.

5.3. SONUC

Calismamizda pandemi sUresince antihipertansif ila¢ kullanan hipertansif
hastalarda, pandemi baslangici 6ncesi ve pandemi baslangici sonrasi
hastalarin kendi takiplerinde her iki sistolik kan basinci degeri de hedef
kan basinci seviyesinde oldugu gorulse de sistolik kan basincindaki
minimal dtsts  istatistiksel olarak anlamli  kabul edilmistir
(p=0,001;p<0,01). Diyastolik kan basincinda ise istatistiksel anlamli fark

gbézlenmemistir.
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