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ÖZET 

 

Amaç: Kardiyovasküler hastalıkların gelişmesi ve prognozunda inflamasyonun 

önemli rolünün olduğunu gösteren kanıtlar vardır. Hipertansiyon, klinik pratiğimizde en 

sık karşılan kronik sistemik hastalıklardan birisidir ve etyopatogenezinde inflamasyon 

önemli rol oynamaktadır.  

 

Son yıllarda, toplam beyaz kan hücre sayımı ve altguruplarının (nötrofil, lenfosit 

ve nötrofil/lenfosit oranı) sistemik inflamasyon göstergesi olarak kullanılabileceğini 

iddia eden çalışmalar bildirilmiştir. Nötrofil/lenfosit oranı (NLR)’nin çeşitli 

kardiyovasküler hastalıklarda olumsuz sonuçlar ile ilişkili olduğu gösterilmiştir. 

Bununla birlikte hipertansiyon ve prehipertansiyon hastalarında NLR’nin rolüne dair az 

sayıda çalışma vardır.  

 

Yakın zamanlarda elektrokardiyogramda T dalgasının tepesinden sonuna kadar 

geçen sürenin (Tp-e) repolarizasyon dispersiyonuna karşılık geldiği gösterilmiştir. Aynı 

zamanda Tp-e süresi ve Tp-e/QT oranının malign ventriküler aritmi ve kardiyovasküler 

mortalite ile ilişkili olduğu gösterilmiştir. Ancak bu metod hipertansiyon ve 

prehipertansiyon hastalarında repolarizasyon dispersiyonunu değerlendirmek amacı ile 

kullanılmamıştır.  

 

Çalışmamızda, hipertansiyon ve prehipertansiyon (PHT) hastalarında NLR’nın  

sistemik inflamasyonu yansıtıp yansıtmadığını, interlökin-6 (IL-6) ve tümör nekrozis 

faktör alfa (TNF alfa) ile ilişkisini, Tp-e süresi ve Tp-e/QT oranını değerlendirdik. 

 

Materyal ve metod: Eylül 2012 ve Nisan 2013 tarihleri arasında kardiyoloji 

kliniğine başvuran hastalar arasından hipertansif, prehipertansif ve normotansifler 

çalışma için seçildi. Çalışma gurubu, çalışmaya dahil etme ve dışlama kriterlerine uyan 

toplam 95 vakadan oluştu: kan basıncı normal olan sağlıklı gönüllüler (n=28, grup 1), 

prehipertansifler (n=35, grup II) ve yeni başlangıçlı hipertansiyon hastaları (n=32, grup 

3). Çalışma grubundaki hiçbir bireyde akut enfeksiyon bulgusu veya kronik inflamatuar 

hastalık öyküsü yoktu. Tüm çalışma grubunun kan örnekleri alındı, 12 derivasyonlu 

elektrokardiyografik (EKG) inceleme ve ayrıntılı transtorasik ekokardiyografik (EKO) 
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inceleme yapıldı. NLR, nötrofil sayısını lenfosit sayısına bölerek hesaplandı. Tp-e süresi 

ve Tp-e /QT  oranı 12 derivasyonlu elektrokardiyogramdan ölçüldü, Tp-e süresi kalp 

hızına göre düzeltildi ve  bu parametreler guruplar arasında karşılaştırıldı. 

   

Bulgular: Çalışma grubunun yaş, cinsiyet dağılımı, kalp hızı ve lipit değerleri 

guruplar arasında benzerdi (p>0.05). NRL, ortalama platelet hacmi (MPV), C- reaktif 

protein (CRP), IL-6 ve TNF alfa değerleri gruplar arasında benzerdi (p>0.05). 

düzeltilmiş QT dispersiyonu (cQTd), cTp-e süresi ve Tp-e/QT  oranı hipertansiyon 

hastalarında prehipertansif ve kontrol grubuna göre anlamlı olarak daha yüksekti 

(p<0.05).  
 

Sonuç: Sistemik inflamasyonun bir göstergesi olarak kabul edilen NLR, IL-6 ve 

TNF alfa normotansif, prehipertansif ve hipertansif olan guruplarda benzerdi. 

Prehipertansiflerle ve kontrol gurubu ile karşılaştırıldığında Tp-e süresi ve Tp-e/QT 

oranı hipertansif  hastalarda daha yüksekti. Bu parametreler prehipertansiflerde ve 

kontrol guruplarında benzerdi. Bulgularımız, hipertansiyon hastalarında ventriküler 

aritmi ve kardiyovasküler mortalite sıklığındaki artışın, ventrikül repolarizasyon 

heterojenitesindeki artış ile ilişkili olabileceğini göstermektedir. Bulgularımız, aynı 

zamanda  bu hastalardaki artmış ventriküler aritmi ve kardiyovasküler moratalitenin 

patofizyolojik mekanizmasının anlaşılmasına katkıda bulunabilir.  
 

Anahtar Kelimeler : Hipertansiyon, nötrofil lenfosit oranı, prehipertansiyon, Tp-e 

süresi, Tp-e/QT oranı) 
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   ABSTRACT 

Objectives: In many evidence  indicating important role of the inflammation in 

development and prognosis of cardiovascular diseases. Hypertension is the most 

common chronic systemic disease and inflammation in the etiopathogenesis has an 

important role. 

In recent years, many study that, the total white blood cell count and its 

subtypes, such as neutrophil, lymphocyte, and neutrophil/ lymphocyte ratio (NLR) can 

be used as an indicator of systemic inflammation. Neutrophil/lymphocyte ratio (NLR) 

has been associated with poor outcomes in patients with several cardiovascular diseases. 

However, there is limited data about the role of NLR in patients with hypertension and 

prehypertension.  

Recently, several studies have suggested that the interval from the peak to the 

end of the electrocardiographic T wave (Tp-e) may correspond to the transmural 

dispersion of repolarization and that increased Tp-e interval and Tp-e/QT ratio are 

associated with malignant ventricular arrhythmias and cardiovascular mortality. 

However, this method has not been used to evaluate dispersion of repolarization in 

subjects with hypertension and prehypertension.  

Accordingly, the present study was designed to evaluate NLR, the relationship 

between IL-6 and TNF alpha, Tp-e interval and Tp-e/QT ratio subjects with 

hypertension and prehypertension. 

Study design: Between September 2012 and April 2013, the hypertensive, 

prehypertensive and normotensive healthy subjects who were admitted to our outpatient 

clinic were evaluated. According to inclusion and exclusion criteria the overall study 

population consisted of 95 subjects: 28 healthy volunteers with normal blood pressure 

(BP) (group I), 35 subjects with prehypertension (group II), and 32 patients with new 

onset hypertension (group III). No patient had a recent history of an acute infection or 

an inflammatory disease. The NLR was calculated by dividing neutrophil count to 

lymphocyte count. These Tp-e interval and Tp-e/QT ratio were measured from a 12-
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lead electrocardiogram, and the Tp-e interval corrected for heart rate. These parameters 

were compared among groups. 

Results: Age, gender distribution, hart rate and lipit levels were similar, between 

of the study groups (p>0.05). NRL, MPV, CRP, IL-6 and TNF alpha levels were 

similar, between of the groups (p>0.05). Corrected QT dispersion, corrected Tp-e 

interval and and Tp-e/QT ratio were significantly increased in patients with 

hypertension when compared with controls and prehypertension subjects (p<0.05). 

 

Conclusion: IL-6, TNF alpha and NLR, as an indicator of systemic 

inflammation, was similar in subjects with normotensives, prehypertension and 

hypertension. Tp-e interval and Tp-e/QT ratio were increased in hypertension patients 

with respect to normal subjects. These parameters were similar to controls in 

prehypertension stage. Our results may contribute to pathophysiological mechanisms of 

increased prevalence of ventricular arrhythmias and cardiovascular mortality risk by 

indicating increased ventricular repolarization heterogeneity in hypertension patients. 

 

Key Words: (Hypertension, neutrophil lymphocyte ratio, prehypertension, Tp-e 

interval, Tp-e/QT ratio) 
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1. GİRİŞ VE AMAÇ 

Kardiyovasküler hastalıkların gelişmesi ve prognozunda inflamasyon önemli 

rol oynamaktadır. Hipertansiyon, klinik pratiğimizde en sık karşılaşılan kronik 

sistemik hastalıklardan birisidir. Ayrıca prehipertansiyon da kardiyovasküler sistemde 

subklinik olumsuz değişikliklere neden olmaktadır. Prehipertansifler, tedavi edici 

yaşam şekli değişikliklerine uymadıklarında sonraki yıllarda genellikle hipertansiyon 

hastası olmaktadır. Yapılan çalışmalarda hipertansiyonun etyopatogenezinde 

inflamasyonun önemli rol oynadığı gösterilmiştir.  

 

Sistemik inflamasyon düzeyi CRP, TNF-α ve IL-6 gibi belirteçler ile 

gösterilebilir. Ancak, tam kan sayımındaki bazı parametrelerin (toplam beyaz kan hücre 

sayımı ve altgurupları; nötrofil, lenfosit ve nötrofil/lenfosit oranı) sistemik 

inflamasyonun göstergesi olarak kullanılabileceğini iddia eden çalışmalar bildirilmiştir. 

Bunlardan nötrofil/lenfosit oranı (NLR)’nin çeşitli kardiyovasküler hastalıklarda 

olumsuz sonuçlar ile ilişkili olduğu gösterilmiştir. Bununla birlikte hipertansiyon ve 

prehipertansiyon hastalarında NLR’nin sistemik inflamasyonun göstergesi olarak 

kulanılıp kullanılamayacağına dair az sayıda çalışma vardır.  

 

Yakın zamanlarda elektrokardiyogramda T dalgasının tepesinden sonuna kadar 

geçen sürenin repolarizasyon dispersiyonuna karşılık geldiği gösterilmiştir. Aynı 

zamanda Tp-e süresi ve Tp-e/QT oranının malign ventriküler aritmi ve kardiyovasküler 

mortalite ile ilişkili olduğu gösterilmiştir. Ancak bu metod hipertansiyon ve 

prehipertansiyon hastalarında repolarizasyon dispersiyonunu değerlendirmek amacı ile 

kullanılmamıştır.  

 

Bu çalışmadaki amaçlarımız: 1) Yeni tanı konmuş, henüz tedavi almayan 

hipertansiyon hastalarında, prehipertansif olgularda ve kan basıncı normal olan sağlıklı 

kontrollerde NLR’nı karşılaştırmak. 2) Bu hasta populasyonunda, inflamasyon için daha 

duyarlı belirteçler olan CRP, TNF-α  ve IL-6’nın NLR ile olan ilişkisini araştırmak. 3) 

Bu hasta popülasyonunda ventrikül repolarizasyonunu Tp-e süresi ve Tp-e/QT oranı ile 

değerlendirmek.  
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2. GENEL BİLGİLER 

 

2.1.1. Hipertansiyonun Tanımı 
 

Hipertansiyon günümüz dünyasının önemli bir sağlık sorunudur. Hipertansiyon; 

koroner arter hastalığı, inme ve benzeri kardiyovasküler hastalıkların oluşum sürecinde 

önemli bir risk faktörüdür. Tüm ölüm nedenleri içerisinde kardiyovasküler hastalıklara 

bağlı ölümlerin ilk sırada olduğu dikkate alındığında hipertansiyonun tanısının 

konulması, patogenezinin anlaşılması ve tedavisinin neden önemli olduğu daha iyi 

anlaşılabilir. 

 

Sistolik kan basıncı (SKB)’nın sürekli >140 mmHg ve diyastolik kan basıncı 

(DKB)’nın >90mmHg olması veya antihipertansif gereksinimi hipertansiyon (HT) 

olarak tanımlanmaktadır.  Çoklu Risk Faktörü Girişim Çalışması (MRFIT; Multiple risk 

Factor Intervention Trial) için taranan yaklasık 350.000 erkek hastanın 22 yıllık 

takibinde de gözlendiği gibi, çeşitli basınç seviyeleri ile ilişkili kardiyovasküler 

mortalite açısından uzun süreli riskler, potansiyel tehlikeyi net olarak gösteren herhangi 

bir eşik olmaksızın tüm kan basıncı (KB) aralığı boyunca progresif biçimde 

yükselirler(1). Bu nedenle, HT tanımı  genellikle uzun süreli riskin ikiye katlandığı 

basınç seviyesi olarak alınır. Olası en iyi işlemsel tanım şudur: "uygulanan işlemin 

yararlarının (riskler ve maliyetler çıkarıldıktan sonra) işlem uygulanmaması 

durumundaki risklere ve maliyetlere (yararlar çıkarıldıktan sonra) ağır bastığı seviye. " 

HT tanısı  tedavi uygulanmaksızın ciddi oranda daha yüksek kardiyovasküler risk ile 

ilişkili olduğu bilinen bir seviyede olduğunda konmalıdır. 

 

Tablo 1 de ESC 2013 sınıflaması gösterilmektedir (2). Bu sınıflamaya göre 

normalin üst sınırı kan basınçları 130-139 mm Hg sistolik ve 85-89 mm Hg diyastolik 

seviyeleri kabul edilmiştir. Bu sınıflama kardiyovasküler olay riskindeki ciddi artışla 

ilişkili bir sınıflamadır (3).Tablo 1'de gösterilen değerler, en az üç ay ara ile yapılan üç 

ölçüme dayanır. Hipertansiyon tanısını alsa bile 140/90 mm Hg'nin üzerinde olağan 

seviyelere sahip tüm insanlara ilaç tedavisi uygulanması gerekmeyebilir ancak hepsinin 

birçok yaşam tarzı değişikliklerine uymaları önerilmelidir. 
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Tablo 1. 18 yaş ve üzeri erişkinler için ESC 2013 kan basıncı sınıflaması 

Kategori Sistolik                                            Diyastolik 

 Optimum < 120  ve  < 80 

 Normal 120-129   ve/veya  80-84 

 Yüksek- Normal 130- 139             ve/veya                         85-89 

 1.derece Hipertansiyon 

 

140-159              ve/veya                         90-99 

 2.derece Hipertansiyon 

 

160-179              ve/veya                     100-109 

 3.derece Hipertansiyon 

 

≥180                    ve/veya                         ≥110 

 İzole sistolik HT >140                       ve                               <90 

 İzole sistolik hipertansiyon, diyastolik değerlerin <90 mmHg olması kaydıyla, belirtilen aralıktaki sistolik 

kan basıncı değerlerine göre derecelendirilmelidir. (1, 2, 3).1., 2. ve 3. dereceler sırasıyla, hafif, orta 

şiddette ve şiddetli sınıflarına karşılık gelmektedir. Bu terimler, toplam kardiyovasküler riskin 

ölçülmesiyle oluşacak kafa karışıklığını engellemek için burada kullanılmamıştır. 

HT: Hipertansiyon 

 

2.1.2 Prehipertansiyon Tanımı ve Kardiyovasküler Sistem Üzerine Etkileri 

 

JNC-7 raporu 120/80 ile 140/90 arasındaki seviyeleri "prehipertansiyon" olarak 

tanımlar (4). Prehipertansif bireylerde HT gelişme riski iki kat daha yüksektir(5). 

Sistolik kan basıncı / diastolik kan basıncı 115/75 mmHg değerlerinden başlayarak her 

20/10 mmHg artış ile kardiyovasküler hastalık riski 2 kat artmaktadır (6). Framingham 

çalışmasında ( hipertansiyon ve koroner arter hastalığı olmayan ) yüksek normal kan 

basıncı olan 35-64 yaş arası kişilerde 10 yıllık kümulatif hastalık riski insidansı kadınlar 

için %4, erkek için %8 olarak hesaplanmıştır. Bu insidans 65-90 yaş arası kadınlar için 

%18, erkekler için %25 olarak bulunmuştur. Yüksek normal kan basıncı olanlarda 

kardiyovasküler hastalık riski kadınlarda %2,5 kat, erkeklerde 1,6 kat daha fazladır (7). 

Yüksek normal kan basıncı olan yaşlı hastalarda kan basıncının düşürülmesi 5 yıllık 

kardiyovasküler hastalık riskini %25 oranında düşürmektedir. 

 

Yüksek normal kan basıncı ile karotis intima media kalınlığı, diastolik fonksiyon 

bozukluğu ve kalbin morfolojik değişiklikleri arasında ilişki bulunmuştur. Arter 

duvarında basıncının artması hemodinamik olarak inme, aort diseksiyonu ve akut 

akciğer ödemi gelişimini açıklayabilir. Ancak erken ateroskleroz gelişimi ve 

kardiyovasküler olaylar için risk artışının açıklamasında ek fizyopatolojik 
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mekanizmalar etkili olabilir. Bunlar artmış sempatik aktivite, artmış renin-anjiotensin 

sisteminin aktivitesi, psikososyal ve çevresel faktörler olarak sayılabilr (8). 

 

 Hipertansiyon ile ateroskleroz ve buna bağlı artmış kardiyovasküler olay risk 

arasındaki ilişki endotel disfonksiyonuna bağlı olabilir. Normal kan basıncı 

seviyelerinden başlayarak artan kan basıncı nitrik oksit aktivitesinde azalma ve 

endotelin 1 aktivitesi artma ile seyreder (8). Bunun sonucu olarak da proaterosklerotik 

ve antiaterosklerotik mekanizmalar arasında ateroskleroz lehine bir dengesizlik oluşur.  

 

Kalp hızı toparlanma süresinin  otonomik sinir sistemi fonksiyonunun non 

invaziv bir göstergesi olarak kabul edilmektedir. Doğan Erdoğan ve arkadaşlarının 

yaptığı bir çalışmada prehipertansiflerin normatansiflere göre kalp hızı toparlanma 

süresinin azaldığını gösterilmiştir. Bunun sonucu olarak hipertansiyonun erken 

seviyelerinde, prehipertansif seviyede bile otonomik disfonksiyon ile ilişkili olabileceği 

öne sürülmüştür (9). Mainous ve arkadaşlarının yaptığı bir çalışmada 12 yıl takip 

sonrası kardiyovasküler hastalığa bağlı mortalite normal kan basıncı olup risk faktörleri 

olmayanlarda %0,4, prehipertansif ve risk faktörleri olmayanlarda %3, prehipertansif ve 

risk faktörleri olanlarda %4,9 olarak bulunmuştur (10). Prehipertansif kan basıncı 

düzeyleri yüksek riskli hastalar için istenenden yüksek iken düşük riskli hastalar için 

kabul edilebilir düzeydedir.  

 

  Prehipertansif teriminin kullanılmasının nedeni yaşam tarzı değişiklikleri ile 

erken müdahele edilebilecek bireylerin belirlenip kan basınçlarının hipertansif 

düzeylere çıkmasının önlenmesidir. Prehipertansiyon bir hastalık kategorisinden ziyade  

hipertansiyon öncesi yüksek riskli olan bireyleri saptamak için kullanılan  bir terimdir. 

JNC VII klavuzuna göre prehipertansiyonu olan bireylere hedef organ hasarı yoksa 

sadece yaşam tarzı değişikliği önerilmektedir. Ancak hedef organı hasarı varsa ilaç 

tedavisi tavsiye edilmektedir. Avrupa klavuzuna göre ise kişinin risk durumu çok 

yüksek, yüksek, orta ve düşük olarak belirlenmektedir. Buna göre prehipertansif gurupta  

olan hastaların riski çok yüksek ve yüksek ise ilaç tedavisi önerilmektedir. Eğer kişinin 

risk durumu orta ve düşük ise sadece yaşam tarzı değişikliği ve takip tavsiye 

edilmektedir. 
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2.1.3. Hipertansiyon Etiyolojisi 

 

A ) Primer (Esansiyel veya İdiyopatik) 

B) Sekonder 

 

Hipertansiyon hastalarının yaklaşık %95’inde altta yatan bir neden tespit 

edilememektedir. Nedeni tespit edilemeyen hipertansiyona primer veya esansiyel 

hipertansiyon ismi verilmektedir. Primer hipertansiyon daha sıklıkla 25-55 yaş arasında 

başlamaktadır. 20 yaş altında ve 55 yaş üzerinde HT tespit edilmişse öncelikle sekonder 

nedenler akla getirilmelidir. Sekonder nedenler tüm hipertansif hastaların sadece %5’ni 

oluşturmaktadır. Bunlar da en sık kronik böbrek hastalığı, renovasküler hastalık, primer 

hiperaldesteronizm, cushing sendromu, feokromositoma, aort koarktasyonu ve oral 

kontraseptif kullanımı olrak sıralanabilir. 

 

2.1.4. Hipertansiyonun Etyopatogenezi 

 

Çoğu HT olguları için spesifik ve tek bir neden bilinmemektedir. Kalp 

debisindeki bir artış veya periferik dirençteki bir artışın  sonucu olarak dirençli  HT 

gelişebileceği için, bu iki kuvveti veya kuvvetlerden birini etkileyen çeşitli nedenlerden 

birinde veya daha fazlasında patoloji bulunabilir. Bu faktörler hastalara göre hastalığın 

derecesine göre farklılık gösterebilmektedir (11). 

 

 2.1.4.1.Hemodinamik Değişiklikler 

 

Hipertansiyon hangi nedenle başlarsa başlasın deneysel hipertansiyon 

modellerinde periferik direnç artışı veya sıvı hacmi genişlemesinin eşlik ettiği kardiyak 

atımda artış saptanmaktadır (12).  Kan basıncı yüksekliği uzun bir süreç sonunda ortaya 

çıkabilir. Örneğin başlangıçta kardiyak atım veya periferik direnç artışına neden olan 

faktörler zaman içerisinde diğer birçok mekanizma ile etkileşerek hipertansiyon 

geliştiğinde ortadan kaybolabilir. Bu nedenle her zaman hipertansiyona giden süreci 

başlatan faktörler tespit edilememektedir.   
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 2.1.4.2. Hipertansiyonda genetik 

 

Toplumda HT’si bulunan olguların %30-50' sinin hastalığının genetik kaynaklı 

olduğu tahmin edilmektedir. Hipertansif ikizler ve yakın aile bireyleri arasında yapılan 

çalışmalar ortak gen klonlarının varlığını göstermektedir (13). Hipertansiyonun üç nadir 

tipinin genlerle direk ilişkisi tespit edilmiştir. Bu gen defektine bağlı hastalıklar, 

monogenik anormallik, uygunsuz glukokortikoid salınımı ile giden hiperaldosteronizm 

ve liddle sendromu olarak sayılabilir (14). Renin anjiyotensin sistemi, aldosteron sentezi 

ve adrenerjik reseptörleri kodlayan genlerde görülen mutasyonlar normotansif 

popülasyona göre daha sık görülmektedir (15). Esansiyel HT genetik ve çevresel 

unsurların nihai bir fenotip oluşturmak üzere etkileşim gösterdikleri kompleks, 

multifaktöryel polijenik bir hastalıktır.  

 

 2.1.4.3. Fetal Çevre 

 

Çevresel etkenler hayatın çok erken döneminde rol oynamaktadır. Örneğin fetal 

hayatta beslenme yetersizliğine bağlı düşük doğum ağırlığı yaşamın ilerleyen yıllarında 

hipertansiyon gelişimi için yüksek risk taşımaktadır. Brenner ve arkadaşları bunun 

nefron sayısı ile ilgili olabileceğini öne sürmektedir (16). 

 

2.1.4.4. Yüksek Miktarda Tuz Alımı 

 

Literatürde hipertansiyon gelişiminde sodyumun rol oynadığını ileri süren 

birçok çalışma bulunmaktadır (17). Hipertansiyon gelişimi için fazla miktarda alınan 

sodyumun böbrek tarafında tutulması gerekmektedir. Sodyuma olan hassasiyet bireyler 

arasında farklılık göstermektedir. Sodyuma hassas olan kişilerde endotelyal hasar 

belirteçleri, gece kan basıncı artışı ve ölüm riskinde artış yapılan çalışmalarda 

gösterilmiştir (18,19). 

 

2.1.4.5. Vasküler Hipertrofi oluşumu 

 

Esansiyel HT’nin en karakteristik sebebinin, küçük damarlarda lümenin 

daralması sonucu, periferik vasküler dirençte artış olmasıdır (20). Sempatik aktivite 
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artışı, bazı büyüme faktörleri ve hormonlara bağlı olarak damar duvarında hipertrofi 

gelişmesi izlenmektedir (21). İlk önce cevap şeklinde olan proliferasyon, daha sonra 

etkileyici faktörler ortadan kalksa veya normal düzeylere gelseler bile periferik direnç 

artışının kalıcı olmasına neden olur. Başlatıcı mekanizma ne olursa olsun, sonuçta 

oluşan vasküler remodeling primer nedene özgü değildir ve son patolojik yapı tüm 

esansiyel HT’li hastalarda benzerdir (22). 

 

2.1.4.6. Sempatik Sinir Sistemi Aktivitesinde Artış 

 

Özellikle genç hipertansif hastalarda dolaşımdaki katekolamin seviyesinde artış, 

yüksek kalp hızı ve alfa adrenerjik agonistlere karşı hassasiyet saptanmıştır (23). Artan 

katekolamin düzeyinin direk olarak veya renin salınımını artırarak kan basıncının 

yükselmesine neden olmaktadır (24).  

 

2.1.4.7. Renin-Anjiyotensin Sistemi 

 

Renin-anjiyotensin sistemi hem direk kan basıncını artırıcı etkisi hem de 

büyüme faktörü olarak etki etmesi ile hipertansiyon patogenezinde yer almaktadır 

 

2.1.4.8. İnsülin Direnci  

 

Hipertansiyon ve hiperinsülinemi arasındaki ilişki çalışmalarla gösterilmiştir. 

Özellikle obez hastalarda açık olarak görülürken obez olmayanlarda da benzer ilişki 

saptanmıştır. (25) 

 

 2.1.5. Hipertansiyon ve Kardiyovasküler Risk 

 

HT hastalarının sadece küçük bir kısmında tek başına kan basıncı artışı söz 

konusudur (26). Hipertansiyon sıklıkla metabolik risk faktörleri ile birliktedir. Farklı 

popülasyonlarda gerçekleştirilen çalışmalar yüksek kan basıncı olan kişilerde 

normotansif  kişilere oranla dislipidemi, insülin direnci ve diyabet sıklığının daha 

yüksek olduğunu göstermiştir (27).  
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Hipertansiyonun diğer risk faktörleri ile olan birlikteliği KV olay riskini ve 

hedef organ hasarının oluşmasını belirgin olarak artırır. Çünkü her bir risk faktörü aditif 

etkileşime sahiptir, iki veya üç risk faktörü mevcut olduğunda, toplam risk her birinin 

katkısının toplamından çok daha yüksektir (28). Yani tedavi eşik değeri hedeflerinin 

belirlenmesinde sadece KB seviyelerinden ziyade toplam KV risk hesaplanmalıdır. 

 

Toplam kardiyovasküler (KV) riskin belirlenmesi için birkaç  model 

geliştirilmiştir. Framingham risk skorlaması kullanılarak 10 yıllık ölümcül ve ölümcül 

olmayan koroner olay riski hesaplanabilir. Buna göre, <%10 düşük riski, %10-20 orta 

riski, >%20 yüksek riski gösterir (29). Ancak koroner olaylar ve inme sıklığındaki 

önemli farklılıklar nedeniyle, SCORE projesi ile geniş veritabanına dayalı bir Avrupa 

modeli oluşturulmuştur. Yüksek ve düşük riskli ülkeler için SCORE şemaları 

bulunmaktadır. Bu şemalarla 10 yıl içinde KV hastalık nedeniyle ölüm riski tahmin 

edilebilmektedir. Buna göre hesaplanan riski >%10 olanlar çok yüksek risk, ≥%5 ve 

≤%10 olanlar yüksek risk, ≥%1 ve ≤%5 olanlar orta risk, ≤%1 olanlar düşük risk grubu 

olarak sınıflandırılır (30). 

 

Tablo 2. Antihipertansif Tedaviye Başlama Düzeyi 

 Kan basıncı (mmHg) 
Diğer risk 
faktörleri, OH 
veya hastalık  

Normal  
SKB 120-
129 veya  
DKB 80-84  

Yüksek  
normal  
SKB 130-139 
veya  
DKB 85-89  

Evre-1  
HT  
SKB 140-159  
veya  
DKB 90-99  

Evre-2  
HT  
SKB 160-179  
veya  
DKB 100-109  

Evre-3 HT  
SKB ≥180  
veya  
DKB ≥110  

Başka risk 
faktörü yok  

Ortalama  
Risk  

Ortalama  
risk  

Düşük  
ek risk  

Orta 
derecede  
ek risk  

Yüksek ek  
risk  

1-2 risk faktörü  Düşük  
ek risk  

Düşük  
ek risk  

Orta 
derecede  
ek risk  

Orta 
derecede  
ek risk  

Çok yüksek  
ek risk  

3 veya daha fazla 
risk faktörü, MS, 
OH veya diyabet  

Orta 
derecede  
ek risk  

Yüksek ek  
risk  

Yüksek ek  
risk  

Yüksek ek  
risk  

Çok yüksek  
ek risk  

Yerleşmiş 
kardiyovasküler 
veya renal 
hastalık  

Çok 
yüksek  
ek risk  

Çok yüksek  
ek risk  

Çok yüksek  
ek risk  

Çok yüksek  
ek risk  

Çok yüksek  
ek risk  

Açıklama: SKB: sistolik kan basıncı; DKB: diyastolik kan basıncı; KV: kardiyovasküler; HT: 
hipertansiyon; OH: Subklinik organ hasarı; MS: metabolik sendrom.  
Düşük, orta, yüksek ve çok yüksek; ölümcül veya ölümcül olmayan olaya ilişkin 10 yıllık riske atıfta 
bulunmaktadır. “Ek” terimi, bütün kategorilerde riskin ortalamanın üzerinde olduğuna işaret etmektedir. 
Kesik çizgili eğri, hipertansiyon tanımının toplam KV risk düzeyine bağlı olarak nasıl değişebileceğine 
işaret etmektedir. 
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 2.1.6. Hipertansiyonda Subklinik Bulgular 

 

 Hipertansiyonun başlangıç evrelerinde  ve prehipertansif hastalarda da  

saptanabilen subklinik kardiyovasküler ve diğer sistemler üzerinde değişiklikler 

mevcuttur. Bunlar hipertansiyonun hedef organ hasarının aşikar olmadan önceki 

bulgularıdır. Yapılan çalışmalarda sol ventrikül (LV) diyastolik disfonksiyonu, EKG’de 

ve EKO’ da sol ventrikül hipertrofisi bulguları, karotis intima media kalınlığında artış 

veya plağın mevcudiyeti, flowmediated dilatasyonda bozulma, karotis-femoral nabız 

dalga hızında artış, ayak bileği/brakiyal KB indeksinin azalması, plazma kreatinin 

düzeyinde hafif artış, glomerüler filtrasyon hızı (GFR)’nda azalma veya kreatinin 

klirensinde azalma, mikroalbüminüri ve koroner akım rezervinde bozulma olduğu 

gösterilmiştir. Bütün bunlar hipertansiyonun subklinik hedef organ hasarının 

göstergeleridir. 

 

2.1.7. Hipertansiyonda Klinik Belirti ve Bulgular 

 

Esansiyel hipertansiyonun gelişmesi yavaş ve uzunca bir süreç içinde gelişmişse 

hastaların hiç bir şikayeti olmayabilir. Eğer hastanın şikayetleri varsa hastada hedef 

organ hasarı gelişmeye başlamış olabilir. HT da hedef organ olarak bilinen kalp, 

böbrekler, beyin ve gözlere ait şikayetler olabilir. HT’ nun etyopatogenezi ve sonucu 

olarak vasküler sistemde gelişen fizyopatolojik mekanizmalar, damardan zengin olan bu 

organlarda ilk başta etkilerini gösterir. 

 

Hastaların kalbinde oluşan endorgan hasarı sonucu dispne, ortopne, göğüs ağrısı 

ve sol kalp yetmezliğine bağlı şikayetler izlenebilir. Hastaların büyük bir bölümünde ise 

ilk önce oksipital baş ağrısı olarak kendini gösterebilir. Baş ağrısı ile birlikte tinnitus, 

vertigo, epistaksis ve çarpıntı bulunabilir. Santral sinir sisteminin etkilenmesine bağlı 

olarak geçici paresteziler, mental bozukluklar, dalgınlık, kusma, serebrovasküler olay, 

koma ve hemipleji gelişebilir. Böbreklerin etkilenmesine bağlı olarak noktüri  ve 

tekrarlayan üriner enfeksiyonlar görülebilir. Gözün etkilenmesine bağlı olarak retina 

bozuklukları, görme bozuklukları ve körlüğe sebep olabilir (31). 
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Fizik muayenede kan basıncı her iki koldan da kontrol edilmelidir. Özellikle 

genç hastalarda femoral arter pulsasyonları kontrol edilmeli, alt ekstremitelerde kan 

basıncı ölçülerek aort koarktasyonu olasılığı araştırılmalıdır. Göz dibi muayenesi 

muhakkak yapılmalı çünkü arteriollerin gözle görülerek değerlendirildiği tek yer göz 

dibidir. Göz dibindeki değerlendirme Keith, Wagener ve Barker’in evrelendirmesine 

göre derecelendirilir. Hedef organlardan olan beyindeki organik ve fonksiyonel etkiler 

detaylı nörolojik muayene ile dikkatli bir şekilde araştırılmalıdır. 

  

2.1.8. Hipertansiyonun Kardiyovasküler ve Diğer Sistem Üzerine Etkileri 

 

HT bir çok sistemleri etkileyen ve hedef organ hasarına yol açan bir hastalıktır. 

Hipertansiyon artmış damar içi akım, endotel hücrelerinde fonksiyon bozukluğu ve 

damar düz kas hücrelerinde hipertrofiye neden olarak ateroskleroza sebeb olur. 

Damarlardaki gelişen skleroz hedef organ hasarları ile sonuçlanmaktadır.  

 

Yüksek kan basıncı, aterosklerozisin hızlanmasına bağlı olarak miyokart 

enfarktüsü (MI), inme, kalp yetersizliği (KY), atriyal fibrilasyon (AF), aort diseksiyonu 

ve periferik arter hastalıklarına bağlı olarak gözde retinopatiden körlüğe ve böbrekte 

nefrosklerozdan diyaliz bağımlı kronik böbrek yetersizliğine kadar bir çok hastalığın 

gelişmesine neden olmaktadır. Bu hastalıkların etyopatogenezinde en çok tanımlanan ve 

geri dönüşümlü risk faktörüdür (32). Mesela inme açısından değerlendirildiğinde bir 

çok çalışmanın derlendiği metaanalizde şu sonuçlar bulunmuştur. SKB’ da 12 mmHg’ 

lık bir düşüş, inme riskini %36 azaltmıştır (33). DKB’ da 5-6 mmHg’ lık bir düşüşün ise 

inme riskini %42 azalttığı tespit edilmiştir (34). 

 

Hipertansiyon miyokard yapısında koroner damarlarda ve kalbin ileti sisteminde  

çeşitli yapısal ve fonksiyonel değişiklikler klinik pratiğimizde karşımıza sol ventrikül 

hipertrofisi (LVH), diyastolik disfonksiyonu, kalp yetersizliği, koroner arter hastalığı 

(KAH), çeşitli ileti sistemi bozuklukları ve en sık AF olmak üzere çeşitli aritmiler 

olarak karşımıza çıkar (35). Ve yine hipertansiyonun tetiklediği koroner arter 

aterosklerozuna bağlı gelişen miyokard iskemisi miyokard enfarktüsüne, ani ölümlere, 

aritmilere ve kalp yetmezliğine yol açmaktadır.  
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LVH gelişmeden bile hem sistolik hem diyastolik disfonksiyon gözlenebilir. 

HT’deki en erken fonksiyonel kardiyak değişiklikler LV diyastolik fonksiyonunda 

gözlenir. E/A oranı 1’in altına iner ve  İzovolumetrik gevşeme zamanı (IVRT) 

normotansiflere göre daha da uzamıştır (36).  

 

Sistolik kan basıncında 20 mm Hg lık bir artış Framingham çalışmasında % 

56’lık konjestif kalp yetersizliği (KKY) risk artışına eşlik eder (37). Bu da yüksek 

normal seviyesinde dahi risk artışı ile ilişkilidir. LVH genellikle uzun süreli kontrolsüz 

HT ve volüm yüklenmesi sonucu gelişir. LVH’li olgularda KY gelişme riski 2-3 kat 

artmaktadır (38). Framingham çalışmasına göre, sol ventrikül kitlesinde her 39 gr/m2 

artış majör kardiyovasküler olay riskini %40 arttırmaktadır (39,40). Framingham 

çalışması verileri, KY vakalarının dörtte birinin sebebi olarak HT’yi göstermektedir 

(41). Yaşlı nüfusta ise bu oran %68’e ulaşır (42). Toplum tabanlı çalışmalar, HT 

hastalarının %50’sinde KY gelişeceğini, normotansiflere göre kalp yetersizliği gelişme 

riskinin kadınlarda 2 kat, erkeklerde 3 kat arttığını göstermiştir (35,43). Ayrıca sessiz 

iskemi sıklığı hipertansif kişilerde artmıştır (44). 

 

 Yüksek-normal kan basıncının kardiyovasküler ve diğer sistemlerde, 

hipertansiyonun organ hasarı gelişiminin preklinik dönemini başlattığı ve bu yönde 

komplikasyon riskini arttırdığı gösterilmiştir (45) 

 

2.2.1. Hipertansiyon ve İnflamasyon 

 

Son yıllarda inflamasyonun hipertansiyon patogenezinde yer aldığını gösteren 

çalışmalar bildirilmektedir (46). Aynı zamanda son dönemde elde edilmiş olan deliller 

inflamasyonun aterosklerozis gelişiminde de rol oynadığını işaret etmektedir (47). 

Birçok kardiyovasküler risk faktörü sistemik inflamasyona neden olmaktadır. Bu risk 

faktörleri arasında yer alan hipertansiyonunda adezyon molekülleri, kemokinler, 

büyüme faktörleri, ısı şok proteinleri, endotelin-1 ve anjiyotensin benzeri inflamasyonu 

başlatan moleküllerin salınımını artırarak bu iltihabi sürece katkıda bulunduğu öne 

sürülmektedir (48,49). 
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 Kwang Kim ve arkadaşlarının yaptığı bir çalışmada  24 saatlik kan basıcı 

değişikliğinin hipertansiyon hastalarında klinik ilişkisi olduğu gösterilmiş. Kan basıncı 

değişikliği ve hedef organ hasarı arasında pozitif bağımsız bir  ilişki olabileceği 

belirtilmiştir (50,51). Kardiyovasküler olaylar, kan basıncı değişkenliği daha geniş 

olanlarda kan basıncı değişkenliği daha az olanlara göre daha çok izlenmiş (52). 

İnflamtuar parametrelerden özellikle TNF alfa ve IL-6 ile kan basıncı değişkenliği 

arasında bir ilişki olduğu gösterilmiş, bu iki parametrenin de CRP’ nin etkisi ile 

karaciğerden salındığı bilindiğine göre hipertansiyon ve kan basıncı değişikliğinin 

inflamasyonla ilişkisi açıklanmaya çalışılmıştır. 

 

Juan Gonzalez ve arkadaşlarının yapmış olduğu bir çalışmada hipertansif ve 

kontrol gurubu karşılaştırıldığında inflamasyon paremetrelerinde görülen anlamlı 

farklılığın, inflamasyon ve spesifik inflamasyon belirteçlerinin erken hedef organ hasarı 

gelişiminde önemli olabileceğini göstermiş. TNF alfa ve üriner TNF alfa salınımının   

hipertansiyon hastalarında preklinik hedef organ hasarının erken göstergesi olarak 

kullanılabileceğini sonucuna varılmış. Ve yine aynı çalışmada koroner endotel 

disfonksiyonu ve LVH gelişiminin  IL-6 ve TNF alfa  ile ilişkili olduğunu gösterilmiş.  

 

2.2.2. Sitokinler 

 

Balkwill ve Burke tarafından sitokinler ʽʽçeşitli hücreler tarafından üretilen, 

fizyolojik yanıtlarda önemli roller üstlenen, birçok farklı hastalığın patofizyolojisinde 

yer alan ve terapötik potensiyeli olan, lenfokin, monokin, interlökin, interferon olarak 

adlandırılan bir grup  proteinˮ olarak ifade edildi (53).  

 

Sitokinler polipeptid veya glikoprotein yapıdadır ve molekül kütleleri 8-110 kDa 

arasındadır. İmmün sistem ve immün sistem dışı hücrelerde üretilirler ve üretimleri 

transkripsiyon ve translasyon düzeyinde düzenlenmektedir. Sitokinlerin endokrin, 

parakrin, otokrin ve jukstakrin etkileri bulunmaktadır. İmmün yanıtın düzenlenmesi, 

inflamasyon, hematopoiez, embriyogenez, yara iyileşmesi, nöroendokrinolojik ve 

nöroendokrinolojik gibi genel sistemik süreçlerde görev alırlar. Sitokinler, sıklıkla pro 

(TNF, IL-1, IL-12, IL-18, IFN-γ) ya da anti-inflamatuar (IL-4, IL-13, TGF-β) 

aktivitelerine göre de sınıflandırılırlar (54).  
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Tablo 3. Sitokinlerin hücresel kaynakları, hedef ve fonksiyonları  
 Hücresel kaynak  Hedef hücre  Fonksiyonları  
IL-1  Makrofaj, lenfosit, 

endotel hücre, SMC  
Birçok hücre tipi  Proinflamatuar, endotel 

ve SMC aktivasyonu 
uyarıcısı  

IL-6  Makrofaj, endotel 
hücre, SMC, T hücre  

T ve B hücreler, 
hepatosit, endotel 
hücre, SMC  

Myeloid hücre 
farklılaşması, akut faz 
proteinlerinin 
indüksiyonu, SMC 
çoğalması  

IL-10  Makrofaj, Th2, Treg ve 
B hücreler, mast 
hücreleri  

Makrofaj,  
T ve B hücreler  

Anti-inflamatuar, Th1 
yanıtını inhibisyonu, 
Treg hücre çoğalması 
ve farklılaşması  

TNF-α  Makrofaj, T ve B 
hücreler, NK 
hücreler, SMC  

Makrofaj, T ve B 
hücreler, NK 
hücreler, SMC  

Proinflamatuar, ateş, 
nötrofil aktivasyonu, 
kemik rezorbsiyonu, 
antikoagülan, tümör 
nekrozu  

 

2.2.2.1. Sitokinlerin Biyolojik Etkileri (55,56,57). 

 

1. Endotelyal Geçirgenliğe Etkileri  

2. Adezyon Moleküllerinin Aktivasyonu ve Kemokin Ekspresyonuna Etkileri .  

3. Çöpçü Reseptör Ekspresyonu ve Lipit Metabolizmasına Etkileri  

4. Düz Kas Hücresi (SMC) Göçü/Çoğalmasına Etkileri  

5. Ekstraselüler Matriksin Yeniden Yapılandırılmasının Düzenlenmesine Etkileri  

6.Vasküler Progenitör Hücrelerin Mobilizasyonuna Etkileri  

7. Neovaskülarizasyonun Düzenlenmesine Etkileri  

8. Apopitozun İndüksiyonuna Etkileri  

9. Fibrinoliz ve Prokoagülan Aktivitenin Düzenlenmesine Etkileri  

10. İmmün Yanıtın Düzenlenmesine Etkileri  

 

2.2.2.2. İnterlökin 6 (IL-6) ve Kardiyovasküler Sistem 

 

IL-6, B hücrelerinin maturasyonunda ve akut inflamasyonda TNF-alfa ve IL-1 

ile beraber anahtar rol oynayan bir sitokindir. Hem pro-inflamatuar hem de anti-

inflamatuar bir sitokin gibi davranan IL-6, hepatositlerden akut faz yanıtında yer alan 

çeşitli plazma proteinlerinin sentezini indükler. Tunika mediadaki düz kas hücrelerinden 

üretilen IL-6 proinflamatuar iken,  TNF- α ve IL-1 için inhibitördür yani antiinflamatuar 

rol üstlenir ( 58).  
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Son dönem çalışmalarda, IL-6 sekresyonundaki bozukluğun insulin direnci, 

obezite, inflamatuar barsak hastalıkları gibi inflamasyon ilişkili durumlarda rol oynadığı 

gösterilmiştir (59). IL-6 üretimi birçok kanser hücre tipinde tespit edilmiştir. Öncelikli 

kaynağı akut inflamasyon sürecindeki makrofajlar ve monositler olsa da kronik 

inflamasyonda T hücrelerden de salınmaktadır.  

  

HDL düzeyleri düşük ve yüksek olan hastalarda proinflamatuar sitokinlerin (IL-

1β, IL-6, IL-8 ve TNF-α) yanıtının farklı bulunması, inflamasyon ve aterogenezdeki 

önemlerini işaret etmektedir. Proinflamatuar sitokin sekresyonuyla, mast hücreleri 

monositlerin ve T lenfositlerin vasküler hücreye alınmasına yardımcı olurlar. Böylece 

monosit ve/veya makrofajdan türeyen, kolesteril-ester içeren köpük hücre oluşumu 

gerçekleşir. Mast hücreleri makrofaja, doğal ve okside LDL alımına yol açarak köpük 

hücre oluşumunu kolaylaştırırlar. Mast  hücrelerinden türevlenen sitokinler ve büyüme 

faktörleri vasküler düz kas hücresi ve fibroblast çoğalmasını aktive ederek, 

aterosklerozda görülen obstrüktif lezyonların gelişimine neden olur. Oluşan ateroskleroz 

damar duvarında direnci artırarak ve diğer endotelyal dengeyi vazokonstriksiyon lehine 

bozarak kan basıncında artışa neden olur (60,61). IL-6, proaterojenik bir sitokin gibi 

davranarak yağlı çizgi lezyonlarının artmasına neden olur (62).  

 

2.2.2.3. Tümör Nekroz Faktör-alfa (TNF-α) ve Kardiyovasküler Sistem 

 

Tümörlerde hemorajik nekroz yaptığı için bu ad verilmiştir. Kaşektin olarak da 

bilinir. TNF, TNF-α ve TNF-β olarak ikiye ayrılır. TNF-α başlıca aktif makrofajlar 

tarafından yapılır. TNF-α’nın biyolojik fonksiyonları konsantrasyonuna bağlıdır. Düşük 

konsantrasyonlarda etkisi lokaldir. Lökositler ve endotel hücreleri üzerine otokrin ve 

parakrin etki yapar. TNF-α, damar endotelinde bazı adezyon moleküllerinin ortaya 

çıkmasına yol açar. Adezyon molekülleri endotelin önce nötrofiller daha sonra da 

mononükleer lökositler için yapışkan olmasını sağlar. Böylece inflamatuar reaksiyondan 

sorumlu hücreler infeksiyon sahasına toplanır. TNF-α, nötrofil, eozinofil ve 

mononükleer fagositlerin mikroorganizmaları öldürmesini aktive eder, mononükleer 

fagositler ve diğer bazı hücrelerin inflamatuar yanıtta önemli rolleri olan IL-1, IL-6, 

TNF-α ve kemokin gibi sitokinlerin üretimini uyarır (63). İnfeksiyon/septik şok, 

otoimmün hastalıklar, inflamatuar/alerjik hastalıklar, endometriozis, serebral iskemi, 
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akut pankreatit, nefropatiler, nörolojik bozukluklar, alkolik karaciğer hastalığı ve 

transplant rejeksiyonunda klinik önemi gösterilen TNF’lerin, tümörler, inflamatuar 

hastalıklar/travma ve infeksiyon/septik şokta terapötik uygulamaları da mevcuttur 

(60,64,65,).  

 

 Makrofaj aktivasyonunu da içine alan birçok fonksiyonu olan TNF-α‘nın sadece 

ateroskleroz için değil, kardiyovasküler hastalıklar için birer risk faktörü olan obezite ve 

insülin direnci gibi inflamatuar hastalıklar için de güçlü proinflamatuar etkileri vardır 

(66). TNF-α’nın ateroskleroz patogenezindeki yeri, insan aterosklerotik plaklarında 

bulunmasıyla da desteklenmiştir. Ayrıca dolaşımdaki TNF-α düzeyleri artmış rekürren 

MI, karotid intima-mediasında aterosklerotik kalınlaşma, trigliserit ve glukoz 

homeostazında bozukluklar, yaşa bağlı ateroskleroz ve hipertansiyon gelişimi ile 

ilişkilidir (67).  

 

Romatoid artriti olan hastaların artmış aterosklerotik kardiyovasküler hastalık 

riski taşıdıkları ve anti-TNF-α tedavisinin kardiyovasküler prognozda iyileşmeye 

yardımcı olduğu gösterilmiştir (68). Hem ApoE hem de TNF- α eksikliği olan farelerle 

yapılan bir çalışmada TNF-α‘nın oynadığı oldukça zararlı pro-aterojenik rol 

gösterilmiştir (66,69). İlk MI sonrasında, artmış rekürren MI ve kardiyovasküler ölüm 

riski ile TNF-α arasındaki ilişki bildirilmiştir. TNF-α düzeyleri ile periferal arter 

hastalığının şiddetini tahminde kullanılan ayak bileği-kol indeksi koreledir (53). Sağlıklı 

orta yaşlı erkeklerde yine TNF-α düzeyleri ile karotid ultrasonu ile belirlenen 

ateroskleroz yükü de koreledir (70,71).  

 

TNF-α’nın genel sistemik etkileri : 

1-TNF-α, endojen pirojendir. Hipotalamik etkiyle ateş oluşturur. 

2 Hepatositlerin  akut faz proteinlerini sentezlemesini uyarır.  

3-TNF-α, damar endotelinin prokoagülan ve antikoagülan fonksiyonlarında 

değişiklikler yaparak pıhtılaşma sistemini aktive eder. 

4-TNF-α, uzun süre verildiğinde kemik iliğinde kök hücre bölünmesini 

baskılayarak lenfopeni, immün yetmezlik ve kaşeksi gelişmesine yol açabilir.  

5. Endotelyal hücrelerden adezyon moleküllerinin ekspresyonu,  

6. Miyokardial kontraktilitenin deprese edilmesiyle doku perfüzyonunda azalma ,  
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7. Vasküler düz kas tonusu relaksasyonuyla, kan basıncında ve doku perfüzyonunda 

azalma,  

8.İntravasküler tromboz ,  

9.Ciddi metabolik bozukluklar  (60,64).  

 

2.2.3. C-reaktif Protein ve Hipertansiyon 

 

İnflamasyon belirteçleri içerisinde C reaktif protein (CRP) sık çalışılmış bir 

belirteçtir. . IL-1, IL-6, TNF-α gibi sitokinlerin aktivasyonuna yanıt olarak, 

hepatositlerde sentezlenir (72).  

  

 CRP düzeyi yüksek kişilerde hipertansiyon daha fazla saptanmaktadır (73). 

Benzer şekilde Bautista ve arkadaşları hipertansiyonu olan hastaları normotansif 

hastalarla karşılaştırdıklarında daha yüksek CRP düzeyleri tespit etmişdir. Aynı 

zamanda yeni tanı konmuş hipertansif hastalarda sistolik kan basıncı ve nabız basıncı 

arasında doğru orantılı bir birliktelik saptanmıştır (46). Sesso ve arkadaşlarının bir 

çalışmada serum CRP düzeyi yüksek olan hastalarda hipertansiyon gelişme riski daha 

yüksek bulunmuştur (74). Bu sonuçlar esansiyel hipertansiyon hastalarında 

inflamasyonun hipertansiyon ve ateroskleroz patogenezinde varolabileceğini destekler 

niteliktedir.  

 

Yapılan çalışmalarda CRP’nin nitrik oksit yapımını engellediği, 

vazokonstrüksiyona yol açtığı, lökosit tutulumunu artırdığı, trombositleri harekete 

geçirdiği, oksidayona ve tromboza neden olduğu gösterilmiştir (46,74). Üstelik yüksek 

serum CRP düzeyleri, anjiotensin reseptörlerinin sayısını ve plazminojen aktivatör 

inhibitör-1 salınımını artırmaktadır (75). Tüm bu değişiklikler kan basıncı yükselmesi 

ve aterosklerozis ile sonuçlanmaktadır. Literatürde aynı zamanda esansiyel 

hipertansiyon hastalarında CRP ile mikroalbuminüri arasında ilişki olduğunu bildiren 

çalışmalarda bulunmaktadır(76). Mikroalbuminürinin primer hipertansiyon hastalarında 

hedef organ hasarı için bir belirteç oldugu düşünüldüğünde inflamasyonun hedef organ 

hasarı için bir risk faktörü olduğu sonucuna varılabilir. Kardiyak sendrom X 

hastalarında da artmış CRP düzeyi vasküler anormallikler ile korele olduğu gözlenmiştir 

(77,78). 
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2.2.4.Beyaz Kan Hücreleri 

  

Beyaz kan hücresi sayımı ( White Blood Cell Count, WBC) 

güçlü bir risk öngördürücüsüdür. Bir çok çalışmalarda kardiyovasküler hastalık ve risk 

faktörleri ile anlamlı korelasyon gösterdiği kanıtlanmıştır. WBC’nin risk 

değerlendirilmesine katkıda bulunabileceğini destekleyen çok sayıda veri mevcuttur 

(78,79,80,81). Akut koroner sendromlu hastalarda WBC’ nin yüksek değerleri 

revaskülarizasyonun lehine bir bulgu olduğunu ve kötü prognozla ilişkili olduğu 

gösterilmiştir (80). WBC sayımı, akut miyokard enfarktüslü hastalarda mortalitenin 

güçlü bağımsız bir öngördürücü parametresidir. KAH riskini belirlemede, WBC 

alttiplerinin öngördürücü değeri ile ilgili çalışma sayısı azdır. Ancak son dönemde 

popüler bir çalışma alanı olmuştur. Sinan Altan Kocaman ve arkadaşlarının yaptığı bir 

çalışmada farklı geleneksel kardiyovasküler risk faktörleri ile farklı lökosit alt tipleri 

üzerine özgül olarak farklı etkilere sahip olabileceklerini ve bu özel etkileşimlerin 

değişen endotel hasarı ve vasküler onarım mekanizmalarıyla farklı vasküler tutulum 

şekillerine sebep olabilecekleri gösterilmiştir (82,83). 

 

  Akut koroner sendrom patogenezinin başlangıç mekanizması olan plak 

rüptürünün oluşumunda nötrofiller doğrudan rol oynamaktadır (84). Miyeloperoksidaz 

ile yapılan çalışmalar lökositlerde bulunan bu proteinin kardiyovasküler hastalıkta 

olumsuz bir rolü olduğunu öne sürmüştür. Miyeloperoksidaz, reaktif oksijen derivelerini 

oluşturarak doğal konak savunmasında anahtar bir rol oynamaktadır. Miyeloperoksidaz 

ekspresyonu aktive beyaz kan hücrelerinin yol açtığı daha kötü sonuçların bir nedeni 

olabilir. Klinik çalışmalar nötrofillerin anstabil anjinada ve akut miyokard 

enfarktüsünde ( AMI ) aktive olduğunu göstermiştir (85,86). Ayrıca, nötrofiller sadece 

adaptif enfarkt iyileşmesi ile ilişkili değildir aynı zamanda akut koroner sendrom (AKS) 

durumunda reperfüzyon hasarı ile de ilişkili olabilir (87,88). Nötrofillerin AKS 

patofizyolojisinde yer aldığına dair azımsanmayacak sayıda kanıt olması nedeniyle, 

mevcut rollerinin daha ayrıntılı bir biçimde anlaşılması çekici duruma gelmiştir (89). 
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2.2.5. Nötrofil Lenfosit Oranı(NLR) 

 

Lökosit subtipleri ve NLR sistemik inflamasyonun bir göstergesidir (79,90). 

Daha önce Nötrofil / Lenfosit oranı (NLR) kardiyak olmayan hastalıklarda prognostik 

bir belirteç olarak gösterilmiştir (91). NLR’nin yapılan bir çok çalışmada 

kardiyovasküler risk, hastalıklar, olaylar ve prognozu ile ilgili olduğu gösterilmiştir 

(92,93). Ayrıca perkütan girişim yapılan hastalarda da prognostik bir belirteç olarak 

çalışılmıştır (94). Tam kan sayımı başvuru sırasında rutin olarak değerlendirilen bir 

tetkiktir. NLR bu basit ve rutin tetkik ile hastaların kan basıncı düzeyiyle ilişkili 

kardiyovasküler risk düzeyi ve sınıflama belirteci olarak kullanılabilir.     

 

Zazula ve arkadaşlarının yaptığı bir çalışmada akut koroner sendromlularda 

NLR’nin anlamlı derecede yüksek olduğu gösterilmiştir (95). Gibson ve arkadaşlarının 

yaptığı çalışmada koroner arter bypass greft (CABG) cerrahisi olan hastalarda 

yükselmiş N/L oranının operasyon sonrası kötü prognozla ilşikisinin olduğu 

gösterilmiştir (96). NLR, ST eleve miyokard enferktüsü (STEMI)’da erken 

revaskülarizasyon ve sonrasında uzun dönem mortalitenin güçlü bir öngördürücüsüdür 

(97). Demirkol ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada sendrom X hastalarında carotis 

intima media kalınlığı ile NLR düzeyinin anlamlı bir şekilde pozitif korelasyon olduğu 

gösterilmiştir (98). Tian ve arkadaşlarının araştırmasında kan basıncı ile özel nötrofil alt 

tiplerinin ilişkili olduğu göterilmiştir (99). Kawada ve arkadaşları da HT gelişimi ile 

nötrofil ilişkisini ortaya koymuştur (100).  

 

2.3.1. Hipertansiyon ve Aritmi 

 

Hipertansif hastalarda ventriküler aritmi ve buna bağlı ani ölüm riski 

artmaktadır. Bu risk artışının LVH’ne bağlı olduğu düşünülmektedir (101,102). Aynı 

kan basıncı düzeyine sahip nonhipertrofik hastalara göre hipertrofik hastalarda aritmi 

riski 5-9 kat artmıştır(103,104) 

 

LVH, HT da kardiyak ön yük atışına bağlı olarak oluşan  kompansasyon 

mekanizması sonucu gelişir. Ambulatuvar holter kayıtlarında hipertansif ve LVH li olan 

hastaların ani ölümlerin en sık sebebinin yakalşık %80’i ventriküler taşikardi (VT) ve 
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ventriküler fibrilasyon (VF) olduğu tespit edilmiştir. Sol ventrikül duvar stresindeki 

artış gerilim reseptörlerini aktive ederek miyofibroblastlarda fibrozis gelişimine neden 

olmaktadır (105). Fibrozis ise atriyal ve ventriküler dokularda mekanik ve elektriksel 

faaliyetleri bozar (105,106). Miyokardiyal yapının hüceler arası bağlantılarının 

değişmesi ve fibrozis sonucu ileti hızı azalır, homojen impuls dağılımını bozarak re-

entry ve ektopik impuls oluşmasına neden olur (107,108). İleti gecikmesi EKG de 

karşımıza QT dispersiyonu olarak karşımıza çıkar. QT dispersiyonunda artış ani 

ventriküler aritmi sıklığında artış ile ilişkilidir. 

 

 2.3.1.1.QT mesafesi ve QT Dispersiyonun Klinik Önemi  

 

QT süresi, ventriküler depolarizasyonun başlamasından, repolarizasyonun 

bitimine kadar geçen toplam süreyi yansıtır. Q dalgasının başlangıcından T dalgasının 

bitimine kadar geçen süre QT mesafesi olarak adlandırılır (109,110). Kalp hızının 

artması QT aralığının kısalmasına neden olurken, kalp hızının azalması QT aralığının 

uzamasına neden olur. Bu nedenle kalp hızının QT mesafesindeki etkisini ortadan 

kaldırmak için, kalp hızına göre QT aralığının düzeltilmesi (cQT) gerekir. Bazzet 

tarafından 1920 yılında tanımlanan formüle göre QT mesafesinin RR mesafesinin 

kareköküne bölünmesi ile elde edilebilir (111).  

 

QT süresinin uzaması ventriküler artimi ve ani kardiyak ölüm sıklığında artış ile 

ilişkilidir. QT süresi farklı derivasyonlarda farklı olarak tespit edilir, bu farklılık 

repolarizasyonun bölgesel farklılığını yansıtır (112). QT  dispersiyonu (QTd) 

maksimum QT süresinden minumum QT süresi çıkartılarak hesaplanır. QTd ne kadar 

fazla ise ventriküler repolarizasyon homojenitesi o kadar azdır ve dolayısıyla 

ventriküler instabilite o kadar fazla demektir (113). Ventriküllerin farklı bölgelerindeki 

homojen olmayan ileti hızları veya repolarizasyon reentri mekanizması yolu ile ciddi 

ventriküler aritmilere dolayısıyla da ani ölümlere sebep olabilir (114). Koroner arter 

hastalığı ve kalp yetmezliği gibi çeşitli hastalıklarda uzamış QT mesafesi ve ani 

kardiyak ölüm arasındaki ilişki bilinmektedir (115,116).  
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2.3.1.2. Tp-e Süresi  

 

Elektrokardiyogramda T dalgasının tepesinden sonuna kadar geçen sürenin 

repolarizasyon dispersiyonuna karşılık geldiği gösterilmiştir. Yakın zamanda yapılan 

birçok çalışmada Tp-e süresi ve Tp-e/QT oranının malign ventriküler aritmi ve 

kardiyovasküler mortalite ile ilişkili olduğu gösterilmiştir. Mehmet Demir ve 

arkadaşlarının yaptığı bir çalışmada non dipper HT hastalarında Tp-e süresi ve Tp-e/QT 

oranını kontrol grubuna göre anlamlı olarak yüksek bulunmuştur. Gürkan Acar ve 

arkadaşlarının yapmış olduğu bir çalışmada,  kronik multisistemik inflamatuvar 

romatizmal bir hastalık olan ankilozan spondilitli hasta grubunda da anlamlı olarak 

yüksek bulunmuştur. Sonuç olarak  kronik multisistemik inflamatuvar bir sürece sahip 

olduğu iddia edilen prehipertansiyonlu olgularda da yüksek olması beklenmektedir. 

Ancak bu metod hipertansiyon ve prehipertansiyon hastalarında repolarizasyon 

dispersiyonunu değerlendirmek amacı ile kullanılmamıştır.  

 
2.4.1. Hipertansiyonda  Ekokardiyografik Bulgular: 

 

Hipertansif kalp hastalığında sol ventrikül hipertrofisi ve kas kitlesi prognoz 

açısından büyük önem taşımaktadır. Klinik pratiğimizde ekokardiyografi en sık 

hiprtansiyonun LVH, diyastolik disfonksiyon ve daha sonra hedef organ hasarı olan 

sistolik disfonksiyonu değerlendirmek için kullanılmaktadır. Doppler ekokardiyografi 

hipertansiyonun kalpte meydana getirdiği fonksiyon bozukluğunun saptanmasında 

kullanılan temel araçtır. Klinik çalışmalarada ve diyastol sonu basınç artışını 

değerlendirmek için miyokard performans indeksi de değerlendilir. Ayrıca 

antihipertansif tedaviye yanıt olarak sol ventrikül kütlesinde azalmanın hesaplanmasını 

göreceli olarak sağlar. Hipertansif toplumda sık görülen diğer kardiyak anomaliler: sol 

atriyum dilatasyonu, mitral anulus kalsifikasyonu, aort kapak yetersizliği ve asendan 

aortada dilatasyonudur. 
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Şekil 1. Normal bireyde doku Doppler kaydı (117). 

 

Miyokard performans indeksi (MPİ), birçok kalp hastalığında prognostik değeri 

olan, sistolik ve diyastolik performansın birlikte değerlendirilmesinde kullanılabilecek 

nispeten yeni bir indekstir (118). Bu değer izovolümetrik kasılma zamanı (ICT) ve 

izovolümetrik gevşeme zamanı (IVRT) toplamının, ejeksiyon zamanına (ET) bölünmesi 

ile elde edilir. MPİ ayrıca nabız, kan basıncı ve ventrikül geometrisi gibi faktörlerden 

etkilenmeksizin değerlendirme sağlamaktadır. Mitral ve triküspit kapaklardan "Pulsed" 

dalga doppler ekokardiyografi ve doku doppler ekokardiyografi teknikleri kullanılarak 

sol ventrikül (LV) ve sağ ventrikül (RV) için MPİ doğru bir şekilde hesaplanabilir 

(119,120,121). Yapılan çalışmalarda MPİ’nin sistolik ve diyastolik işlevlerin invazif 

değerleri ile korele olduğu, farklı klinik durumlar için tanısal ve prognostik değeri 

gösterilmiştir (122,123).  

 

Miyokard performans indeksi LV diyastol sonu basıncı ile ilişkilidir. Hipertansif 

kişilerde MPİ değeri hipertansif olmayanlara göre artmıştır (118). Hipertansiyon ve kalp 

yetersizliği tedavisinde kullanılan beta bloker, anjiotensin dönüştürücü enzim 

inhibitörleri ve anjiotensin reseptör blokerleri MPİ değerlerini iyileştirmektedir. 
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3. GEREÇ VE YÖNTEMLER 
  

 3.1. Çalışma popülasyonu 
 

Eylül 2012 ve Nisan 2013 tarihleri arasında kardiyoloji polikliniğine ayaktan  

başvuran hastalar arasından hipertansiyon, prehipertansiyon ve normotansif kişiler 

çalışma için seçildi. Çalışma gurubu, çalışmaya dahil etme ve dışlama kriterlerine uyan 

toplam 95 vakadan oluştu: kan basıncı normal olan sağlıklı gönüllüler (n=28, grup I), 

prehipertansifler (n=35, grup II) ve yeni başlangıçlı hipertansiyon hastaları (n=32, grup 

III). Koroner arter hastalığı, kalp yetersizliği, orta veya ileri dercede ciddi kalp kapak 

hastalığı olanlar, kardiyomiyopati hastaları, konjenital kalp hastaları, diyabetikler, tiroid 

hastaları, kronik obstrüktif akciğer hastaları, kronik sistemik inflamatuar hastalığı 

olanlar, herhangi bir nedenle anti-inflamatuvar ilaç kullananlar, akut enfeksiyon bulgusu 

olanlar, elektrolit dengesizliği olanlar, atriyal fibrilasyon, bilinen ritim bozukluğu 

olanlar, elektrokardiyografide dal bloğu saptananlar, T dalgası analizini zorlaştıran U 

dalgası olanlar ve kötü kalitede, parazitli elektrokardiyografik kaydı olanlar çalışmaya 

dahil edilmedi.  

 

Tüm hasta gruplarında antihipertansif ilaç kullanımı öyküsü yoktu. PHT ve HT 

guruplarındaki olguların hepsi yeni tanı almış ve daha öncesinden herhangi bir 

antihipertansif tedavi almamışlardı.  

 

Çalışmaya dahil edilen her birey yazılı olarak bilgilendirilerek onayı alındı. 

Çalışma için yerel etik kurul onayı alındı 

 

3.1.1. Prehipertansiyon, hipertansiyon ve normotansiyonun tanımı 

 

Tüm çalışma grubuna katılan olguların kan basınçları en az 15 dakika rahatça 

dinlendikten sonra ve üç ayrı günde ölçüldü. Kaydedilen  ölçümlerin ortalaması alındı. 

JNC-VII raporuna göre sistolik kan basıncı 120 - 139 mmHg arasında ve diyastolik kan 

basıncı 80 - 89 mmHg arasında olan bireyler PHT olarak kabul edildi. Sistolik kan 

basıncı ≥140 mmHg ve diyastolik kan basıncı ≥90 mmHg olan bireyler hipertansif 

olarak kabul edildi. Buna göre sistolik kan basıncı 120 mmHg ve diyastolik kan basıncı 

80 mmHg altında olan normotansif bireyler de kontrol grubu olarak kabul edildi. 
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3.2. Genel Ölçümler 

  

Tüm çalışma grubunun ayrıntılı fizik muayenesi yapıldı, özgeçmişi sorgulandı,  

alışkanlıkları kaydedildi. Çalışma grubuna 12 derivasyonlu elektrokardiyografik 

inceleme, transtorasik ekokardiyografik inceleme yapıldı, tam kan sayımı, biyokimyasal 

tetkikler ve inflamasyon belirteçleri için kan örnekleri alındı.  

 

3.2.1. Elektrokardiyografik İnceleme 

 

Oniki derivasyonlu elektrokardiyografi kaydı, 50 mm/s kağıt hızında, Nihon 

Kohden (Tokyo, Japan) markalı cihaz ile yapıldı. Kayıt sırasındaki kalp hızı istirahat 

kalp hızı olarak kabul edildi. QT ve Tp-e süresi ölçümleri bu konuda deneyimli iki 

kardiyolog tarafından büyüteç kullanılarak yapıldı. QRS kompleksinin başlangıcından T 

dalgasının sonuna kadar olan aralık QT süresi olarak kabul edildi (124). 12 

derivasyondan ölçülen en uzun QT süresi maksimum QT (QTmaks) süresi olarak, en 

kısa QT süresi minimum QT (QTmin) süresi olarak tanımlandı. Maksimum QT 

süresinden minimum QT süresini çıkartarak QTd hesaplandı (125). V6 

derivasyonundan Tp-e süresi ölçüldü (126). Ölçülen değerler Bazzett formülü 

kullanılarak kalp hızına göre düzeltildi (127). Düzeltilmiş QT süresi (cQT=QT/√ (R–R 

aralığı) ve düzeltilmiş Tp-e süresi (cTp-e=Tp-e/√ (R–R aralığı). Tpe/ QT oranı 

hesaplandı. Gözlemci içi değişkenlik %4,1 ve gözlemciler arası değişkenlik %4,8 idi. 

 

3.2.2. Ekokardiyografik inceleme 

 

Ekokardiyografik inceleme; sol yan yatar pozisyonda, Vivid 7 Dimension 

ekokardiyografi cihazı (Vingmed Ultrasound, GE, Horten, Norveç) ile yapıldı. İki 

boyutlu ekokardiyografik inceleme ile parasternal uzun ve kısa eksen, apikal 2 ve 4 

boşluk görüntüler, ayrıca parasternal uzun eksen görüntülerde M-mod yardımı ile sol 

ventrikül çapları, interventriküler septum ve posteriyor duvar kalınlıkları belirtilen 

yöntemlere  uygun şekilde değerlendirildi ve hesaplandı . Sol ventrikül EF modifiye 

Simpson yöntemi ile hesaplandı. Sol ventrikül kütle indeksi (SVKİ) Devereux 

formülüne göre hesaplandı (128), vücut yüzey alanına oranlandı. Triküspid kapak 

yetersizliği akımından sürekli akım Doppler kullanılarak elde edilen eğriden, modifiye 
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Bernoulli denklemi kullanılarak tahmini pulmoner arter basıncı hesaplandı (129). 

Ölçümler üç siklusun ortalaması alınarak yapıldı.  

 

Apikal dört boşluk görüntülerden, konvansiyonel doppler kullanılarak, 

transmitral akım ölçümleri yapıldı. Transmitral E hızı (E), A hızı (A) ve E hızının A 

hızına oranı (E/A) kaydedildi. Örneklem volümü mitral lateral annulus, mitral septal 

annulus ve triküspid lateral annulus üzerine konularak doku Doppler görüntülemesi 

yapıldı. Her üç bölgeden Sm  (sistolik miyokardiyal velosite), Em  (erken miyokardiyal 

diastolik velosite) ve Am   (geç miyokardiyal diastolik velosite) değerleri ölçüldü, Em./Am 

oranı hesaplandı. Konvansiyonel Doppler kullanılarak ölçülen transmitral E dalgası 

hızının (E), doku Doppler erken miyokardiyal diastolik hızına (Em) oranı (E/ Em ) 

hesaplandı. Doku Doppler ekokardiyografik inceleme ile; izovolümetrik kasılma zamanı 

(ICT) ile izovolümetrik gevşeme zamanı (IVRT) toplamının, ejeksiyon zamanına (ET) 

bölünmesi ile miyokard performans indeksi hesaplandı (130,131).  

 

3.2.3. Biyokimyasal Analiz 

 

Tüm olguların yaklaşık 10 saatlik açlıktan sonra temel biyokimyasal 

parametreleri ve tam kan sayımını değerlendirmek için kan örnekleri alındı. Açlık kan 

şekeri, kreatinin, total-kolesterol, LDL-kolesterol, HDL-kolesterol, trigliserid, düzeyleri 

ölçüldü. Tam kan sayımı ölçümü yapıldı, ortalama trombosit hacmi (MPV) değeri 

kaydedildi. Tam kan sayımından elde edilen veriler ile nötrofil sayısını lenfosit sayısına 

bölerek NLR hesaplandı. Alınan kan örneklerinin ölçümü KSÜ Tıp Fakültesi Merkez 

Biyokimya Laboratuarı’nda, biyokimya parametreleri için Siemens Advia 1800 

Chemistry System (Almanya), tam kan sayımı için Siemens Advia 2120İ (Almanya) 

marka cihazlar kullanılarak yapıldı. Ayrıca inflamasyon düzeyini değerlendirmek için 

CRP, IL-6, TNF-α düzeyleri çalışıldı.   

 

3.2.3.1. CRP ölçümü 

 

CRP ölçümleri aynı gün alınan kan örneklerinden nefelometrik yöntemle Dade 

Behring BNII marka cihazda çalışıldı 
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3.2.3.2. İL-6 ve TNF-alfa  ölçümleri 

 

Hastalardan alınan kan örnekleri 3000 devirde 8 dakika santrifüj edildikten sonra 

elde edilen serum örnekleri ependorf tüplerine alınarak -70 C˚ muhafaza edildi. Tüm 

kan örnekleri toplandıktan sonra çalışma günü tüm örnekler oda ısısında eritildi. IL-6 

için DIAsource IL-6-EASIA Kit (Belçika) ve TNF-α için DIAsource TNF-α -EASIA 

Kit (Belçika) marka kitler kullanılarak manuel yöntemlerle prospektüsüne uygun olarak 

çalışıldı. Daha sonra tüm sonuçlar Thermo marka cihaz ile okutuldu. 

 
3.3. İstatistiki Yöntemler  

  

İstatistiksel analiz SPSS 15.0 (SPSS Inc., Chicago, IL, USA) paket bilgisayar 

programı kullanılarak yapıldı. Sayısal değerler ± standart sapma olarak, kategorik 

değerler yüzde (%) olarak verildi. Kategorik değişkenler ki kare testi ile karşılaştırıldı. 

Sayısal değerlerin normal dağılıma uyup uymadığı Kolmogorov-Smirnov testi ile 

değerlendirildi. Tüm sayısal değişkenler normal dağılıma uymakta idi. Sürekli 

değişkenlerin ortalama değerleri varyans analizi (ANOVA) ile karşılaştırıldı, grupları 

karşılaştırmak için post-hoc Scheffe testi kullanıldı. Bağımsız değişkenler arasındaki 

ilişki Pearson korelasyon yöntemi ile araştırıldı. P değerinin 0,05’ten küçük olması 

istatistiksel açıdan anlamlı kabul edildi. 
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4. BULGULAR 
 
Çalışma gruplarının temel demografik, klinik, ekokardiyografik ve laboratuar 

parametreleri Tablo 4’de özetlenmiştir. Tablo-4’e bakıldığında kontrol grubu, 

prehipertansiyon grubu ve hipertansiyon grubu arasında yaş, vücut kitle indeksi, vücut 

yüzey alanı ve nabız gibi parametreler bakımından anlamlı bir farklılık saptanmadı 

(p>0.05). 

  

Biyokimyasal değerler olarak açlık kan glukozu, kreatinin, total kolesterol, 

LDL (low density lipoprotein), HDL (high density lipoprotein), TG (trigliserit), 

hemoglobin, WBC (beyaz kan hücreleri) ve ortalama trombosit hacmi değerlerinde 3 

grup arasında anlamlı bir farklılık saptanmadı (p>0.05).  

 

Sistemik inflamasyon düzeyini değerlendirmek amacıyla ölçülen kan 

parametrelerinden, İL-6, TNF alfa, NLR ve CRP düzeyleri gruplar arasında benzerdi 

(p>0.05).  

 

Transtorasik ekokardiyografik incelemede grup III’ün sol atriyum çapı grup I 

ve II’ye göre anlamlı olarak daha yüksek idi (p<0.05).  Grup III’ün sol ventrikül kitle 

indeksi grup I ve grup II’ye göre anlamlı olarak daha büyük idi (p<0.05), ayrıca grup 

II’nin LV kitle indeksi grup I’den anlamlı olarak daha büyük idi (p<0.05).  
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Tablo 4. Çalışma gruplarının demografik, klinik, ekokardiyografik ve laboratuar 

parametreleri 

 
 Grup I 

Normotansif 
kontrol 
 (n=28) 

Grup II 
Prehipertansif  

(n=35) 

Grup III Hipertansif 
(n=32) 

Yaş (yıl) 44.8±10.8 44.1±12.5 47.6±9.9 
Erkek, n (%) 7 (25) 13 (37) 13 (40) 
Kadın, n %) 21 (75) 22 (63) 19 (60) 
VKİ (kg/m2) 28.6±3.2 29.1±4.9 29.2±4.1 
VYA (m2) 1.89±0.16 1.93±0.18 1.92±0.17 
Sistolik KB (mmHg) 115.9±7.8 134.6±16.5* 160.8±19.3*# 
Diyastolik KB (mmHg) 71.2±6.9 81.4±9.1* 94.2±8.2*# 
Kalp hızı (atım/dakika) 75.3±11.1 78.9±12.4 79.5±12.3 
Aort çapı (mm) 27.8±2.6 27.8±3.0 29.0±2.8 
LV DSÇ (mm) 46.3±3.4 47.1±3.7 48.2±3.0 
LV EF (%) 66.2±2.8 66.5±2.8 65.9±2.6 
LA çapı (mm) 33.9±3.5 33.8±3.4 36.5±3.1¥ 
LV kitle indeksi (g/m2) 94.5±18.3 108.7±19.6* 125.5±21.7*# 
sPAB (mmHg) 24.9±2.7 25.7±1.2 24.7±2.9 
Açlık kan glukozu 
(mg/dl) 

90.9±6.4 93.4±6.8 94.5±8.3 

Total kolesterol (mg/dl) 187.7±.41.9 193.0±31.7 199.3±43.2 
Trigliserit (mg/dl) 159.1±55.7 159.1±75.3 167.8±89.8 
HDL-kolesterol (mg/dl) 49.4±9.1 46.9±10.4 48.5±14.3 
LDL-kolesterol (mg/dl) 98.5±38.2 113.2±24.8 115.2±34.8 
Hemoglobin (g/dl) 13.8±1.0 13.8±1.6 14.1±1.5 
WBC (K/uL) 7.2±1.3 7.7±1.8 7.3±1.5 
Nötrofil (K/uL) 2.0±0.8 2.1±0.8 2.2±0.9 
Lenfosit (K/uL) 2.2±0.5 2.3±0.5 2.1±0.6 
Monosit (K/uL) 0.40±0.1 0.39±0.1 0.37±0.1 
NLR 2.04±0.8 2.08±0.8 2.18±0.9 
MPV (fL) 8.0±0.61 8.3±0.77 8.1±0.70 
Kreatinin (mg/dl) 0.76±0.12 0.77±0.19 0.79±0.19 
CRP (mg/l) 4.2±1.4 4.0±1.3 3.9±1.1 
IL-6 (pg/ml) 0.091±0.099 0.062±0.027 0.078±0.079 
TNF-alfa (pg/ml) 0.055±0.018 0.056±0.013 0.052±0.008 
    
*: p<0.001 karşılık grup I, #: p<0.001 karşılık grup II, ¥: p=0.02 karşılık grup I ve  
grup II 
VKİ: Vücut kitle indeksi, VYA: Vücut yüzey alanı, KB: Kan basıncı, LV DSÇ: Sol 
ventrikül diyastol sonu çapı, LV EF:Sol ventrikül ejeksiyon fraksiyonu, LA:Sol 
atriyum, sPAB: Sistoik pulmoner arter basıncı, HDL: High density lipoprotein, LDL: 
low-density-lipoprotein, WBC: Beyaz kan hücresi, NLR:Nötrofil lenfosit oranı, MPV: 
Mean platelet volume, CRP: C-reaktif protein. 
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Çalışma gruplarına ait transtorasik ekokardiyografik incelemede sol ve sağ 

ventriküle ait diyastolik fonksiyon parametreleri Tablo 5’de özetlenmiştir. Tablo-5’e 

bakıldığında kontrol grubunun, konvansiyonel Doppler ekokardiyografik inceleme ile 

ölçülen mitral E/A oranı grup II ve III ile karşılaştırıldığında anlamlı olarak daha yüksek 

idi (p<0.05). Ayrıca kontrol grubunun, konvansiyonel Doppler ekokardiyografik 

inceleme ile ölçülen triküspit E/A oranı, grup III’e göre anlamlı olarak daha yüksek idi 

(p<0.05).  

 

Doku Doppler ekokardiyografik inceleme ile LV lateral anulustan ölçülen 

Em/Am oranı, hipertansif hasta grubunda grup I ve grup II’ye göre anlamlı olarak daha 

düşük idi (p<0.05). Transmitral E dalgası hızının, doku Doppler ekokardiyografi ile LV 

lateral anulustan ölçülen Em hızına oranı, hipertansiyon grubunda grup I ve II’ye göre 

anlamlı olarak daha yüksek idi (p<0.05). E/Em oranı grup I ve grup II arasında benzerdi.  

(p>0.05).  

 

LV septal anulustan ölçülen Em/Am oranı, hipertansif hasta grubunda grup I ve 

grup II’ye göre anlamlı olarak daha düşük idi (p<0.05). Transmitral E dalgası hızının, 

doku Doppler ekokardiyografi ile LV septal anulustan ölçülen Em hızına oranı, 

hipertansif hasta grubunda grup I ve II’ye göre anlamlı olarak daha yüksek idi (p<0.05).  

 

Doku Doppler ekokardiyografik inceleme ile sağ ventrikül lateral anulustan 

ölçülen Em/Am oranı, kontrol grubunda grup II ve grup III’e göre anlamlı olarak daha 

yüksek idi (p<0.05). 

 

Doku Doppler ekokardiyografik inceleme ile her üç bölgeden hesaplanan 

miyokard performans indeksi değerleri gruplar arasında benzerdi (p>0.05). 
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Tablo 5. Sol ve sağ ventriküle ait diyastolik fonksiyon parametreleri 

 Grup I 
Normotansif 

kontrol 
 (n=28) 

Grup II 
Prehipertansif  

(n=35) 

Grup III Hipertansif 
(n=32) 

Konvensiyonel Doppler 
Parametreleri 

   

 Mitral E (cm/s) 85.8±21.6 76.4±19.9 72.6±17.3 
 Mitral A (cm/s) 68.4±18.1 78.4±18.9 85.9±15.4 
 Mitral E/A 1.31±0.41#£ 1.02±0.32£ 0.86±0.19 
 Mitral DT (ms) 182.6±36.9 189.0±38.8 181.7±30.0 

Triküspit E (cm/s) 63.0±14.0 56.8±10.3 55.8±12.6 
Triküspit A (cm/s) 50.3±13.7 50.9±9.3 53.2±9.8 
Triküspit E/A 1.30±0.37£ 1.14±0.25 1.07±0.30 
Triküspit DT (cm/s) 186.1±41.5 190.1±34.6 201.6±37.5 

Doku Doppler parametreleri    
LV lateral annulus    

Sm (cm/s) 10.9±3.5 10.5±3.5 10.6±1.6 
Am (cm/s) 10.8±3.0 11.7±3.1 11.8±2.6 
Em (cm/s) 16.1±5.0#£ 13.8±4.5£ 10.1±2.6 
Em/Am 1.65±0.80#£ 1.27±0.56£ 0.91±0.35 
E/Em 5.8±2.3 6.0±2.3 7.5±2.1#* 
MPI 0.50±0.12 0.52±0.08 0.53±0.09 

LV septal annulus    
Sm (cm/s) 7.9±1.2 8.1±2.2 7.5±1.4 
Am (cm/s) 9.0±2.4 10.5±2.3 10.2±2.1 
Em (cm/s) 10.8±3.0 9.7±2.5 7.7±2.6 
Em/Am 1.30±0.51#£ 0.98±0.38£ 0.79±0.35 
E/Em 8.4±2.6 8.2±2.2 10.0±2.7#* 
MPI 0.50±0.09 0.53±0.08 0.54±0.08 

Sağ V lateral annulus    
Sm (cm/s) 14.4±3.6 14.7±3.3 14.9±4.0 
Am (cm/s) 15.2±4.9 18.3±5.7 17.6±4.1 
Em (cm/s) 13.6±3.3 12.1±3.0 12.1±2.7 
Em/Am 0.98±0.39#£ 0.72±0.27 0.72±0.25 
E/Em 4.9±1.7 5.0±1.6 4.8±1.4 
MPI 0.55±0.13 0.57±0.10 0.56±0.09 

*: p<0.001 karşılık grup I,  #: p<0.001 karşılık grup II, £:  p<0.001 karşılık grup III  

 LV: Sol ventrikül, Sm: sistolik miyokardial velositesi, Em: erken miyokardiyal diastolik 
velositesi, Am: geç miyokardiyal diastolik velositesi, Sağ V: Sağ ventrikül. 

 

  Çalışma gruplarına ait elektrokardiyografik parametreler Tablo 6’da 

özetlenmiştir. Tablo 6’ya bakıldığında Ventrikül repolarizasyon belirteçlerinden olan 

kalp hızına göre düzeltilmiş QT dispersiyonu (cQTd),  hipertansif hastalarda grup I ve 

grup II’ye göre anlamlı olarak daha yüksek idi (p<0.05). Daha güncel ventrikül 

repolarizasyon belirteçlerinden olan kalp hızına göre düzeltilmiş Tp-e süresi (cTp-e) ve 
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Tp-e/QT oranı, hipertansif hastalarda grup I ve grup II’ye göre anlamlı olarak daha 

yüksek idi (p<0.05). Her üç wentrikül repolarizasyon indeksi değerleri prehipertansiyon 

grubu ile kontroller arasında benzerdi (p>0.05). 

 

 Tablo 6. Çalışma gruplarının elektrokardiyografik parametreleri 
 

 

Grup I 
Normotansif 

kontrol 
 (n=28) 

Grup II 
Prehipertansif  

(n=35) 

Grup III Hipertansif 
(n=32) 

QTmaks (ms) 385.0±26.0 385.7±26.1 376.0±29.3 
cQTmaks (ms) 429.6±32.8 438.6±22.2 434.8±22.7 
QTmin (ms) 354.3±27.6 355.3±25.1 334.7±31.8 
cQTmin (ms) 395.3±33.0 405.2±24.7 387.0±27.7 
QTd (ms) 30.7±9.3 29.4±9.0 41.3±14.0 
cQTd (ms) 34.3±11.0 33.4±9.1 47.8±16.2* # 
Tp-e (ms) 85.6±12.0 86.1±12.1 92.7±11.9 
cTp-e (ms) 95.6±14.3 98.0±11.6 107.0±10.7* # 
Tp-e/QT 0.22±0.03 0.22±0.03 0.25±0.03* # 
 *: p<0.001 karşılık group I, #: p<0.001 karşılık group II. 
QTmaks: Maksimum QT süresi, cQTmaks: Düzeltilmiş maksimum QT süresi, QTmin:  
Minimum QT süresi, cQTmin: Düzeltilmiş minimum QT süresi, QTd: QT dispersiyonu, 
cQTd: Düzeltilmiş QT dispersiyonu, Tp-e: T dalgasının piki ile sonu arasındaki süre, 
cTp-e: Düzeltilmiş Tp-e süresi, Tp-e/QT: Tp-e‘nin QT’ye oranı. 

 

 

 İnflamasyon belirteçleri arasındaki korelasyon analizi Tablo 7 de özetlenmiştir. 

IL6 ile TNF alfa arasında anlamlı, pozitif bir korelasyon vardı (r=0.679, p<0.001). Hem 

IL-6 hem de TNF alfa ile CRP ve NLR arasında anlamlı ilişki bulunamadı (p>0.05). 

 

Tablo 7. İnflamasyon belirteçleri arasındaki korelasyon 

 TNF alfa CRP NLR 
IL-6  r=0.679 

p<0.001 
r=-0.077 

p=0.48 
r=0.108 

p=0.32 
TNF alfa  r=-0.05 

p=0.64 
r=0.109 

p=0.31 
CRP   r=0.059 

p=0.57 
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Ventrikül repolarizasyon indeksleri ile kan basıncı, LV kitle indeksi, doku 

Doppler ekokardiyografi ile LV lateral anulustan ölçülen Em/Am oranı, ve inflamasyon 

belirteçleri arasındaki korelasyon analizi Tablo 8 de özetlenmiştir. Ventrikül 

repolarizasyon indeksleri, kan basıncı değerleri, LV kitle indeksi, LV diyastolik 

fonksiyon parametresi arasında zayıf-orta derecede anlamlı korelasyon vardı. Bu 

indeksler ile inflamasyon belirteçleri arasında anlamlı korelasyon bulunamadı.   

 
 
Tablo 8. Ventrikül repolarizasyon belirteçlerini etkileyen parametreler  

SKB: Sistolik kan basıncı, DKB: Diyastolik kan basıncı,  SV: Sol ventrikül, Em: erken  
miyokardiyal diastolik velositesi, Am : geç miyokardiyal diastolik velositesi, NLR: 
Nötrofil lenfosit oranı, cQTd: Düzeltilmiş QT dispersiyonu, Tp-e: T dalgasının piki ile 
sonu arasındaki süre, cTp-e: Düzeltilmiş Tp-e süresi, Tp-e/QT: Tp-e‘nin QT’ye oranı, 
AD : Anlamlı değil. 

 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 SKB DKB SV kitle 
indeksi 

LV lat Em/Am IL-6 TNF α NLR 

cQTd r=0,34 
p=0,001 

r=0,37 
p<0,001 

AD AD AD AD AD 

cTp-e r=0,39 
p<0,001 

r=0,32 
p=0,001 
 

r=0,23 
p=0,026 

r=-0,24 
p=0,02 

AD AD AD 

Tp-e/QT r=0,37 
p=0,001 

r=0,29 
p=0,009 

r=0,20 
p=0,05 

AD AD AD AD 
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5. TARTIŞMA VE SONUÇLAR 
 

Çalışmamızda yeni tanı almış, henüz tedavi başlanmayan hipertansiyon 

hastalarında, prehipertansif olgularda ve kan basıncı normal olan sağlıklı kontrollerde 

NLR’nı ve NLR ile inflamasyon için daha duyarlı belirteçler olan CRP, TNF-α  ve IL-6 

ile olan ilişkisini araştırdık. Ayrıca, bu çalışmada ventrikül repolarizasyon 

dispersiyonunu farklı elektrokardiyografik belirteçler ile değerlendirdik.  

 

Çalışmamızda şu sonuçlara ulaştık: i) Hipertansiyon hastalarında ve 

prehipertansif olgularda dolaşımdaki IL-6, TNF-α, CRP ve NLR ile ölçülen sistemik 

inflamasyon düzeyleri kontrol grubundakilere benzerdi. ii) IL-6 ve TNF-α  arasında 

anlamlı pozitif korelasyon olmasına rağmen, IL-6 ve TNF-α  ile NLR arasında anlamlı 

korelasyon bulunamadı. Bulgularımıza göre hipertansiyonun etyopatogenezinde 

inflamasyonun önemli rolü olmayabilir. Ayrıca, hipertansiyon hastalarında ve 

prehipertansiflerde sistemik inflamatuvar durumun belirteci olarak NLR’ın kullanılması 

uygun olmayabilir. iii) Kontrol grubu ile karşılaştırıldığında, hipertansiyon hastalarında 

hastalarında cQTd ve cTp-e süresi ve Tp-e/QT oranı hipertansiyon hastalarında anlamlı 

olarak daha yüksek idi. Bu ventrikül repolarizasyon dispersiyonu belirteçleri 

prehipertansif olgular ile kontroller arasında benzerdi. iiii) LV diyastolik fonksiyon 

parametreleri hipertansiyon hastalarında bozuk idi.  

 

Kronik sistemik inflamasyon düzeyindeki artışın kardiyovasküler hastalıklar ile 

ilişkili olduğu iyi bilinmektedir (132,133,134). Sistemik inflamasyon seviyesi, periferik 

kan örneklerinden çalışılan CRP, yüksek duyarlıklı CRP, IL-6 ve TNF-alfa gibi 

belirteçler ile değerlendirilebilmektedir (90,135). IL-6, TNF-alfa ve yüksek duyarlıklı 

CRP inflamasyonun daha hassas belirteçleri iken;  inflamasyon düzeyi belirgin olarak 

arttığında CRP ve NLR da inflamasyon belirteci olarak yükselmektedir (136,137). Son 

yıllarda, toplam beyaz kan hücre sayısı ve alt tiplerinin, NLR’nın sistemik inflamasyon 

belirteci olarak kullanılabileceği belirtilmiştir (138,139) 

 

İnflamasyon, hipertansiyon patogenezinde önemli rol oynamakta ve hipertansif 

hedef organ hasarı gelişmesine katkıda bulunmaktadır (140,141,142,143,144,145). Kim 

K. ve arkadaşları, hipertansif hedef organ hasarı olarak kabul edilen kan basıncı 

değişkenliğinin, İL-6 ve TNF alfa ile bağımsız olarak ilişkili olduğunu göstermiştir 
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(51,146). Juan Gonzalez ve arkadaşları, üriner albumin atılımını inflamasyon ile 

bağımsız olarak ilişkili olduğunu, inflamasyonun hipertansif hedef organ hasarı 

gelişmesine katkısının olabileceğini göstermişlerdir (147). Ülkemizden bildirilen başka 

bir çalışmada, Demir M. ve arkadaşları (136), non-dipper hipertansiyon hastalarında 

NLR’nın dipper hipertansiflere göre daha yüksek olduğunu göstermişlerdir. Ancak bu 

çalışmada hipertansiyonu olmayan kontrol grubu ile kıyaslama yapılmamıştır. 

 

 Hipertansiyon hastalarında inflamasyonun rolünün araştırıldığı çalışmalarda 

negatif sonuçlar da bildirilmiştir. Julius ve ark. (148) 381 prehipertansif hastayı 2 yıl 

takip etiklerinde; inflamasyon belirteci olarak kabul edilen, beyaz kan hücre sayımının 

yeni hipertansiyon gelişmesi ile ilişkisinin olmadığını bildirmişlerdir. Bizim 

çalışmamızda sistemik inflamasyon seviyesini dört ayrı belirteçle değerlendirmiş 

olmamıza rağmen, bu dört parametre de gruplar arasında benzerdi. Çalışma sonuçlarının 

farklı çıkmasının olası nedenleri: çalışma gruplarının farklı olmasından (hipertansiyon 

evresi, süresi, tedavi alıp almadığı, hedef organ hasarı gelişip gelişmediği, eşlik eden 

kardiyavasküler hastalık olup olmaması), kullanılan inflamasyon belirteçlerinin (TNF-

alfa, IL-6, homosistein, CRP, yüksek duyarlı CRP, toplam beyaz küre sayımı ve NLR) 

farklı olmasından kaynaklanmış olabilir. Çalışma popülasyonumuz, hipertansiyon 

dışında aşikar kalp hastalığı olmayan, ek sistemik hastalığı olmayan kişilerden 

oluşmakta idi. Bu yüzden inflamasyon düzeyi gruplar arasında benzer çıkmış olabilir. 

 

 Çalışmamızda ayrıca; IL-6 ile TNF alfa arasında istatistiksel olarak güçlü, 

pozitif bir korelasyon varken, hem IL-6 hem de TNF-alfa ile NLR arasında anlamlı 

korelasyon bulamadık. Hem kendi bulgularımız hem de Julius ve arkadaşlarının 

bulguları göz önünde bulundurulduğunda, HT etyopatogenezinde artmış inflamatuvar 

aktivitenin rolü olmayabilir, bu hasta popülasyonunda NLR’nın kronik inflamasyonun 

göstergesi olarak kullanılması uygun olamayabilir. 

 

Hipertansif hastalarda ventriküler aritmi ve buna bağlı ani ölüm riski 

artmaktadır. Sol ventrikül duvar stresindeki artış gerilim reseptörlerini aktive ederek 

miyofibroblastlarda fibrozis gelişimine neden olmaktadır (105). Fibrozis ise atriyal ve 

ventriküler dokularda mekanik ve elektriksel faaliyetleri bozar (105,106). Miyokardiyal 

yapının hüceler arası bağlantılarının değişmesi ve fibrozis sonucu ileti hızı azalır, 
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homojen impuls dağılımını bozarak re-entry ve ektopik impuls oluşmasına neden olur 

(107,108). İleti gecikmesi EKG de karşımıza QT dispersiyonu olarak çıkar. QT 

dispersiyonunda artış ani ventriküler aritmi sıklığında artış ile ilişkilidir. 

 

Miyokardiyal repolarizasyon anormallikleri ventriküler aritmi ve 

kardiyovasküler mortalite artışı ile ilişkilidir. Miyokardiyal repolarizasyon, yüzeysel 

elektrokardiyogram üzerinden QT süresi, QT dispersiyonu ve transmural repolarizasyon 

dispersiyonu hesaplanarak değerlendirilebilir (149,150). 

  

Son yıllarda bildirilen bazı çalışmalarda yüzeysel elektrokardiyogram üzerinde T 

dalgasının tepe noktası ile sonlanım noktası arasındaki süre (Tp-e)’nin total 

repolarizasyon dispersiyonunun belirteci olarak kullanılabileceği, hatta bu parametrenin 

ventriküler aritmi ve kardiyovasküler nedenlere bağlı mortalite artışını öngörmede 

önemli bir belirteç olduğu gösterilmiştir (151,152). Ventrikül repolarizasyon 

dispersiyonunu değerlendirmede daha yeni bir belirteç olarak Tp-e süresinin QT 

süresine oranının kullanılabileceği; hatta bu belirteç kalp hızı değişikliklerinden 

etkilenmediği için QT süresi, QT dispersiyonu ve Tp-e süresine göre ventrikül 

repolarizasyonunu değerlendirmede daha güvenilir olduğu bildirilmiştir (153,154).  

  

Önceki çalışmalarda, HT ve preHT hastalarında ventrikül repolarizasyonu QT 

süresi ve QT dispersiyonu (QTd) ile değerlendirilmiştir (155,156). Hipertansif 

hastalarda cQTd’nin kontrollere göre daha uzun olduğu ve cQTd ile LV kitle indeksi ve 

SKB arasında pozitif bir korelasyon olduğu gösterilmiştir. Dispersiyonunun sol 

ventrikül hipertrofisinde arttığı ve bu artışın sistolik kan basıncı ile korelasyon 

gösterdiği bildirilmiştir (155). Ayrıca, ülkemizde yapılan başka bir çalışmada, 

prehipertansiflerde QT dispersiyonunun kontrollere göre artmış olduğu gösterilmiştir 

(156). Ancak bu hasta grubunda ventrikül repolarizasyonu daha yeni belirteçler olan 

Tp-e süresi ve Tp-e/QT oranı ile değerlendirilmemiştir. Bu iki yeni repolizasyon 

indeksleri kullanılarak yapılan bir çalışmada, Mehmet Demir ve arkadaşları, non dipper 

HT hastalarında Tp-e süresi ve Tp-e/QT oranını kontrol grubuna göre anlamlı olarak 

yüksek olduğunu bulmuştur (157). Ancak bu çalışmada, sadece hipertansif hastalar 

değerlendirilmiş, kontrol grubu ve prehipertansif hastalar ile karşılaştırma 

yapılmamıştır.  
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Çalışmamızda hipertansif hastalarda, kalp hızına göre düzeltilmiş Tp-e süresi 

(cTp-e), Tp-e/QT oranı, ve cQTd prehipertansif ve kontrol gruplarına göre anlamlı 

olarak daha yüksek idi. Prehipertansifler ile kontroller arasında anlamlı fark bulunmadı. 

Ural D. ve arkadaşlarının sonuçları ile uyumlu olarak, çalışmamızda, ventriküler 

repolarizasyon indeksleri; sistolik ve diyastolik kan basıncı değerleri, LV kitle indeksi, 

LV diyastolik fonksiyon parametresi ile istatistiksel olarak anlamlı korele /ilişkili idi.   

 

Hipertansiyon bir çok sistemleri etkileyen ve hedef organ hasarına yol açan bir 

hastalıktır. Hipertansiyon artmış damar içi akım, endotel hücrelerinde fonksiyon 

bozukluğu ve damar düz kas hücrelerinde hipertrofiye neden olarak ateroskleroza sebeb 

olur. Hipertansiyona bağlı  miyokard yapısında çeşitli yapısal ve fonksiyonel 

değişikliklere bağlı olarak LVH, diyastolik disfonksiyonu, KY ve AF gibi bir çok 

hastalığın gelişmesine neden olmaktadır. Bu hastalıkların etyopatogenezinde en çok 

tanımlanan ve geri dönüşümlü risk faktörüdür (158). 

 

LVH genellikle uzun süreli kontrolsüz HT ve volüm yüklenmesi sonucu gelişir. 

Prehipertansiyon olgularında %12, uzun süreli mevcut olan HT’de ise %30 oranında 

LVH tespit edilmiştir (hprt161). LVH gelişen hastalarda genel mortalitenin 4 kat, KV 

mortalitenin ise 7-9 kat arttığı bildirilmiştir (41). Framingham çalışmasına göre, sol 

ventrikül kitlesinde her 39 gr/m2 artış majör kardiyovasküler olay riskini %40 

arttırmaktadır (39,40). Bizim çalışmamızda da literatür ile uyumlu olarak (159,160), 

hem hipertansif hem de prehipertansif olgularda sol ventrikül kitle indeksini  kontrol 

grubuna göre anlamlı olarak daha yüksek olarak bulduk. Aynı zamanda prehipertansif 

grubu kontrol grubuna göre kıyasladığımızda da sol ventrikül kitle indeksi anlamlı 

olarak daha yüksek olarak bulduk.  

 

Yüksek-normal kan basıncının kardiyovasküler ve diğer sistemlerde, 

hipertansiyonun organ hasarı gelişiminin preklinik dönemini başlattığı ve bu yönde 

komplikasyon riskini arttırdığı gösterilmiştir (45). Sistolik kan basıncında 20 mm Hg lık 

bir artış Framingham çalışmasında % 56’lık KKY risk artışına eşlik eder (37). Bu da 

yüksek normal kan basıncı seviyesinde dahi risk artışı ile ilişkilidir.  
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 Mainous ve arkadaşlarının yaptığı bir çalışmada 12 yıl takip sonrası 

kardiyovasküler hastalığa bağlı mortalite, normal kan basıncı olup risk faktörleri 

olmayanlarda %0,4, prehipertansif ve risk faktörleri olmayanlarda %3, prehipertansif ve 

risk faktörleri olanlarda %4,9 olarak bulunmuştur (10). Prehipertansif kan basıncı 

düzeyleri yüksek riskli hastalar için istenenden yüksek iken düşük riskli hastalar için 

kabul edilebilir düzeyde olduğu gösterilmiştir. Prehipertansif teriminin kullanılmasının 

nedeni yaşam tarzı değişiklikleri ile erken müdahele edilebilecek bireylerin belirlenip 

kan basınçlarının hipertansif düzeylere çıkmasının önlenmesidir.  

 

  Çalışmamızda aşikar kalp hastalığı olmayan hipertansiyon ve prehipertansiyon 

gruplarında KV sistem hastalıklar ile ilişkili subklinik değişikliklerin olup olmadığını 

ekokardiyografik olarak araştırdık. HT’deki en erken fonksiyonel kardiyak değişiklikler 

LV diyastolik fonksiyonunda gözlenir. LVH gelişmeden bile hem sistolik hem 

diyastolik disfonksiyon gözlenebilir. Yapılan çalışmalarda sol ventrikül hipertrofisi 

gelişen hipertansif hastaların %90’ında diyastolik  disfonksiyon olduğu rapor edilmiştir 

(161,162). E/A oranı 1’in altına iner ve  İzovolumetrik gevşeme zamanı (IVRT) 

normotansiflere göre daha da uzamıştır (36).  

 

Literatürde prehipertansif evrede sol ventrikül kitlesinin arttığı ve diyastolik 

disfonksiyon parametrelerinde bozulma olduğu bildirilmiştir (160). Bizim çalışmamızda 

da literatür ile uyumlu olarak hem hipertansiyon hem de prehipertansiyon grubunda 

diyastolik fonksiyon parametreleri kontrollere göre anlamlı farklılık saptandı. 

Konvansiyonel Doppler ekokardiyografik inceleme ile ölçülen mitral E/A oranı, 

hipertansiyon ve prehipertansiyon grubunda kontrol grubuna göre anlamlı olarak daha 

düşük idi. Triküspüt kapaktan ölçülen konvansiyonel Doppler ekokardiyografik E/A 

oranı ise sadece hipertansiyon grubunda, diğer gruplara   göre anlamlı olarak daha 

düşük idi, prehipertansif ve normotansif olgular arasında ise benzerdi.  

 

Doku doppler yöntemi, diyastolik fonksiyonları değerlendirmede konvansiyonel 

Doppler yönteminden daha duyarlıdır (163). Biz çalışmamızda  hem sol ventrikül hem 

de sağ ventriküle ait diyastolik fonksiyonları doku Doppler yöntemi ile değerlendirdik. 

Literatürdeki birçok çalışmada doku doppler yöntemi ile değerlendirilen diyastolik 

fonksiyon parametreleri hipertansif ve prehipertansiflerde belirgin olarak bozulduğu 
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gösterilmiştir (164,165,166). Bizim çalışmamızda doku Doppler ekokardiyografik 

inceleme ile LV lateral, septal anulustan ve sağ ventrikül lateral anulustan ölçülen 

Em/Am oranı, literatür ile uyumlu olarak hipertansif hasta grubunda kontrol grubu ve 

prehipertansiyon grubuna göre anlamlı olarak daha düşük idi . Ayrıca prehipertansif 

grupta da kontrol grubuna göre anlamlı olarak daha düşük idi. Transmitral E dalgası 

hızının, doku Doppler ekokardiyografi ile LV lateral ve septal anulustan ölçülen Em 

hızına oranı, hipertansiyon grubunda kontrol grubu ve prehipertansiyon grubuna göre 

anlamlı olarak daha yüksek idi, prehipertansif ve kontrol grubu arasında ise benzerdi.  

 

Sonuç olarak çalışmamızda literatür ile uyumlu olarak doku doppler ile 

değerlendirilen sol ventrikül diyastolik fonksiyon parametrelerinin hipertansif 

hastalarda prehipertansif ve kontrol grubuna kıyasla anlamlı olarak bozulduğu tespit 

edildi. Aynı zamanda prehipertansif olgularda da kontrol grubuna kıyasla anlamlı olarak 

diyastolik fonksiyon parametrelerinin bozulduğu tespit edildi. Diyastolik disfonksiyon 

aşikar hipertansiyon olmadan  bile gelişebilir. Subklinik hedef organ hasarı olarak 

değerlendirilen diyastolik disfonksiyon gelişimi kan basıncı artışına bağlı olabilir. 

 

Miyokard performans indeksi (MPİ), birçok kalp hastalığında prognostik değeri 

olan, sistolik ve diyastolik performansın birlikte değerlendirilmesinde kullanılabilecek 

nispeten yeni bir indekstir (118). Miyokard performans indeksi LV diyastol sonu 

basıncı ile ilişkilidir. Hipertansif kişilerde MPİ değeri hipertansif olmayanlara göre 

artmıştır (118). Ertürk ve arkadaşları MPİ’nin obez adölesanlarda, anlamlı olarak daha 

yüksek olduğunu göstermişlerdir (167). Aynı çalışmada MPİ değerinin hipertansiflerde 

tansiyonu normal olanlara kıyasla anlamlı olarak daha yüksek olduğunu da 

bildirmişlerdir. 

 

Bizim çalışmamızda ise her üç grup arasında doku Doppler ekokardiyografik 

inceleme ile her üç bölgeden hesaplanan miyokard performans indeksi değerleri gruplar 

arasında benzerdi. Çalışmamızdaki hipertansif olgularda MPİ değerlerinin benzer 

olması, hipertansiyon grubunun uzun yıllardır hipertansif değil de henüz yeni tanı almış 

olgulardan oluşmasına bağlı olabilir.  
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Çalışma sonuçlarımızın kliniğe katkısı: 

Önceki literatürde inflamasyon belirteçlerindeki artış hedef organ hasarı 

gelişmiş, görece daha komlike hipertansiyon hastalarında gösterilmiştir. Bizim çalışma 

popülasyonumuz gibi, komplike olmayan yeni tanı hipertansiyon ve prehipertansiyon 

hastalarında  IL-6, TNF alfa ve NLR ile değerlendirilen inflamasyonun rolü olmayabilir. 

Bu hasta popülasyonunda inflamtuar aktivite  düşük olduğu için (kontroller ile benzer); 

NLR’ nın sistemik inflamasyon belirteci olarak kullanımı uygun olmayabilir. 

Hipertansiyon hastalarında  ventriküler repolarizasyon heterojenitesindeki artış, bu 

hastalarda görülen ventrikül aritmi ve kardiyovasküler mortalite sıklığındaki artışın 

olası patofizyolojik mekanizmasına katkıda bulunabilir.  

 

Çalışmanın kısıtlamaları:  

Çalışmamızın bazı kısıtlılıkları şunlardır: 1. Çalışma dizaynımızın kesitsel-

gözlemsel olması, hastaların olumsuz kardiyak olay veya klinik olarak takiplerinin 

yapılmaması ve tek merkezli görece az hasta sayısı ile yapılmış bir çalışma olması. 2. 

Sistemik inflamasyon seviyesinin yüksek duyarlıklı CRP gibi daha duyarlı belirteçler ile 

değerlendirilmemiş olması. 3. Hipertansif hastalarda hedef organ hasarının 

araştırılmamış olması, hedef organ hasarı ile inflamasyon ilişkisinin araştırılmamış 

olması. 4. Çalışmamızda, ventriküler aritmi sıklığı ile ventriküler repolarizasyon 

belirteçleri arasındaki ilişkinin değerlendirilmemiş olması diğer bir kısıtlılıktır. Bu 

yüzden, Tp-e süresi ve Tp-e/QT oranının bu hasta grubundaki önemini ortaya 

koyabilmek için uzun süreli takipleri olan, ritim holter elektrokardiyogram ile 

desteklenmiş, daha büyük hasta popülasyonunda yapılmış çalışmalara gereksinim 

vardır. 5. QT ve Tp-e ölçümlerinin dijital sistemle değil de manuel ölçülmesi 

çalışmamızın diğer bir kısıtlılığı olarak kabul edilebilir. 

 
Sonuç : 

Hipertansiyon ve prehipertansiyon hastalarında inflamasyon düzeyi kontrollere 

göre benzerdi. Bu hastalarda IL-6 ve TNF alfa ile NLR arasında anlamlı kolerasyon 

bulunamadı. Kontrol grubu ile karşılaştırıldığında; 12 derivasyonlu yüzeysel 

elektrokardiyogram ile ölçülen ventrikül repolarizasyon belirteçlerinden  cQTd, cTp-e 

süresive Tp-e/QT oranı, hipertansiyon hastalarında daha yüksek iken, prehipertansif 

evrede benzerdi. Bu indeksler, kan basıncı değerleri, LV kitle indeksi, LV diyastolik 

fonksiyon parametresi ile anlamlı korele idi.  
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