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Harran Universitesi Tip Fakiiltesi Kardiyoloji Poliklinigine Basvuran Hipertansiyon
Hastalarimin Demografik Ozellikleri, Ila¢ Kullanimi, U¢ Organ Hasar ve Eslik Eden

Hastaliklar Yoniinden Degerlendirilmesi

OZET

Bu calismada hastanemiz kardiyoloji poliklinigine basvuran hipertansif hastalari,
sosyodemografik ozellikleri, eslik eden hastaliklari, tedavi uyumlar1 ve u¢ organ hasarlar
yoniinden incelemeyi amacladik.

Prospektif olarak dizayn edilen ¢alismaya 100 hipertansiyon hastasi (63 kadin, 37
erkek) alindi. Tim hastalarin demografik ozellikleri, 6zge¢cmisleri, soy gecmisleri ve
hipertansiyon ile birlikte yasama durumlar1 kaydedildi. Poliklinik kan basin¢lar1 6l¢iildii,
EKG’leri ¢ekildi. Serum lipid profili, idrar mikroalbumin ve kreatinin dl¢timleri yapildi. Goz
dibi incelemesi, 24 saatlik kan basinct monitorizasyonu ve ekokardiyografi uygulandi.

Hastalarin yas ortalamasi 50,4 + 12,4 yil idi. En sik goriilen sikayet (%63) basagrist
idi. Kadin hastalarda abdominal obezite erkeklere oranla oldukga yiiksekti (%87,3 ve %48,6,
p=0.000). Hastalarin %43 iiniin okuma yazmasi yoktu. Hastalarin sadece %19’unda siki diyet
uyumu mevcuttu. Yirmi dort saatlik kan basinct monitdrizasyonu ile olgiilen ortalama sistolik
kan basinct 132,7 = 15,3 mmHg, ortalama diyastolik kan basincit 79,3 + 9,9 mmHg idi.
Hastalarin  %39’unun KB kontrol altindaydi. Hastalarin %44’ evde tansiyon takibi
yaptirmiyordu. Hastalarin %32’sinde nefropati, %56’sinda sol ventrikiil hipertrofisi ve
%24 inde retinopati mevcuttu. Hastalarin %81’inde ek bir hastalik yokken, %15’inde diyabet
mevcuttu. Hastalarin sadece %38’1 kullandiklar1 antihipertansif ilaglarmin isimlerini
biliyordu.

Sonug olarak poliklinigimize bagvuran hipertansiyon hastalarinda kan basinci kontrol
oranlar1 hala ideal diizeylerde degildir. Hastalarin gerek yasam tarzi, gerekse ilag kullanimi
yoniinden yeterince bilingli olmadigi goriilmiistiir. Bu hastalarin 6nemli bir kisminda hedef
organ hasar1 yada eslik eden risk faktdrlerinin olmasindan dolayi, bu hastalar yiiksek risk
altindadirlar. Egitim diizeyinin oldukca diisiik oldugu boélgemizde hipertansiyona bagli ug
organ hasarinin dnlenmesinde ve tedavide egitim seviyesinin yiikseltilmesi i¢in ¢alisiimasi
kuskusuz biiyiik bir 6nem arzetmektedir.

Anahtar kelimeler: Hipertansiyon, nefropati, retinopati, sol ventrikiil hipertrofisi, ug

organ hasari.



Evaluation of the Hypertensive Patients Those Admitting to Harran University
Faculty of Medicine Hospital in Terms of Demographic Features, Antihypertensive

Drug Usage, Target Organ Damage and Accompanying Diseases

SUMMARY

We aimed to evaluate the hypertensive patients those admitting to Harran University
Faculty of Medicine Hospital in terms of their demographic features, antihypertensive drug
usage, target organ damage and accompanying diseases.

One hundred (63 female, 37 male) consecutive hypertensive patients were taken into
our prospective study. Demographic features, family histories and life conditions of all
hypertensive patients were recorded. Cilinic blood pressure measurements, ECG applications,
serum lipid profile measurements, urine microalbumine and urine creatinine measurements
were performed to all patients. Also, fundus examinations, ambulatory blood pressure
monitoring and echocardiographic examination were performed to all of the patients.

The mean age of the patients was 50.4 + 12.4 years. Headache was the most
commonly seen (63%) complaint. Abdominal obesity ratios were pretty high in women as
compared to men ( 87.3% vs. 48.6%, p=0.000 ). Ratio of the uneducated patients was 43%.
Only 19% of the patients obeyed their dietary recommendations strictly. With the ambulatory
blood pressure monitoring, the mean systolic and diastolic blood pressures were 132.7 + 15.3
mmHg and 79.3 + 9.9 mmHg respectively. Ratio of patients with controlled blood pressure
was 39%. Ratio of the patiens those having no blood pressure measurement at home was
44%. The presence ratios of nephropathy, left ventricular hypertrophy (LVH) and retinopathy
were 32%, 56% and 24% respectively. Only 38% of the patients knew the name of their
antihypertensive drug. Ratio of the patient with no accompanying disease was 81%.

Ratios of the hypertensive patients those admitting to our clinic with a controlled
blood pressure levels are still not at ideal levels. Both life styles and drug usage habits of the
patients are not well enough. These patients carry high risks for having high ratios of end
organ damage and accompanying risk factors. Increasing the level of the education is
important for treatment of hypertension and to be protected against the end organ damages of
the hypertension.

Key words: Hypertension, nephropathy, retinopathy, left ventricular hypertrophy,

target organ damage.



1. GIRIS

Gilinimiizde yagh niifusla birlikte kronik hastaliklarin sikligi da artmaktadir.
Hipertansiyon (HT) ise en sik goriilen kronik hastaliklardan biridir. HT kalp debisinin veya
arteriyel direncin artmasi halinde ortaya ¢ikan bir hastaliktir (1). Etkili tedavi yontemlerine
ragmen sik goriilen HT, serebrovaskiiler hastalik, kalp hastaligi, bobrek hastaligi gibi
komplikasyonlara neden olmasi bakimindan da 6nemli bir mortalite nedenidir (2,3). Yapilan
bir ¢alismada normal ve anormal kan basinci (KB) arasinda bir sinir olmadigi ve KB arttik¢a
prognozun kotiilestigi belirtilmistir (4).

Ulkemizde HT’nin siklig1, dagilimi, bilinci, tedavi ve kontrol oranlari konusunda
dogru bilgileri saglamak amaciyla gerceklestirilen “Tiirk Hipertansiyon Prevalans Calismas1”
(PatenT; Prevalence, awareness and treatment of hypertension in Turkey) iilke ¢apinda
HT’nin ana hedef olarak alindig1 ve bobrek hasarinin degerlendirildigi ilk ¢alismadir (5). Bu
calismada iilkemizde HT nin olduk¢a yaygin oldugu ve ortalama her ii¢ kisiden birinde HT
goriildiigli saptanmigtir. Ayrica HT’nin farkinda olma ve hipertansiflerin tedavi alma
oranlariin da diisiik oldugu goriilmiistiir.

Bu calisma ¢ok degerli olmasina ragmen iilke ¢apinda genel bir bilgi vermekte olup,
bolgemize ait detayli bilgi igermemektedir. Ayrica bu calismada g6z dibi incelemesi,
elektrokargiyografi (EKQG), ekokardiyografi ve 24 saatlik KB monitdrizasyonu gibi HT de
rutin olan baz1 6nemli tetkik ve incelemeler yapilmamustir. Biz bu nedenle bu ¢alisma ile
bolgemizdeki hipertansifleri demografik ozellikleri, eslik eden hastaliklar, ilag kullanim

ozellikleri, ve bu tetkikleri de kullanarak u¢ organ hasar1 yoniinden incelemeyi amagladik.



2. GENEL BILGILER:

2.1. Tammm: Arteriyel KB’nin normal sayilan sinirlarin {izerine ¢ikmasina HT denir.
"Kan basinc1t = kardiyak debi x periferik rezistans" formiilii ile ifade edilir (6). Oniki yil
boyunca 350.000 erkek iizerinde yapilan bir tarama calismasinda uzun donem
kardiyovaskiiler riskin belirlenmesinde herhangi bir esik KB’nin olmadigi, KB arttikga bu
riskin biiylidiigli gosterilmistir (7). Bu nedenle HT tanimu tartigmalidir.

Giliniimiizde, sistolik kan basincinin (SKB) 140 mmHg, diyastolik kan basincinin
(DKB) da 90 mmHg veya iizerinde olmasi ya da kisinin antihipertansif ila¢ kullaniyor olmasi
HT olarak tanimlanmaktadir. SKB’nin 120-139 mmHg veya DKB’nin 80-89 mmHg arasinda
olmasi “prehipertansiyon” olarak tanimlanir. KB diizeyleri bu simirlarda seyreden kisilerde
zaman icinde HT gelisme riski, daha diisiik KB degerlerine sahip kisilere gore iki kez daha
fazladir (8).

2.1.1. Epidemiyoloji:

Hipertansiyon poliklinikte muayene edilen ve tedavisi icin ila¢ regete edilen hastalik
siralamalarinda ilk siray1 almaktadir. Diger taraftan HT, son derece sinsi seyrederek herhangi
bir semptom vermeden ilk bulgularin1 komplikasyon veya organ tutulumu olarak gosterebilir.
HT nedenine yoénelik incelemeler cogunlukla sonucgsuz kalmaktadir. Nedeni olmasa da
sismanlik, tuz tiiketimi, hareketsizlik ve asir1 alkol alimi KB’yi yiikseltmekte veya
yiikselmesine katkida bulunmaktadir. HT’nin toplumun biiyiikk bir kismini etkiledigi
diisiiniildiiglinde, etkili ve giivenli 6nleyici tedbirler 6nem kazanmaktadir. Ayrica HT tanisi
almis hastalarin da dogru tanisi ve etkili tedavisi slirdiiriilmelidir. Clinkii DKB’deki 5 ile 10
mmHg’lik artis 10 yil icinde inme riskinde %34, koroner arter hastalifi (KAH) riskinde %21
artisa neden olmaktadir. Henliz komplikasyon yapmamis HT’nin asemptomatik
seyredebilecegi goz oniline alindiginda hipertansif hastalar1 bekleyen tehlikenin ne kadar
biiylik oldugunu anlayabiliriz. Tiim bunlara ek olarak hipertansif hastalarin yeterli tedavi

edilme oran1 oldukca diisliktiir. HT tanis1 alanlarin ancak %50°si tedavi altinda



bulunmaktadir. Tedavi edildigi diisiiniilen vakalarda bile kardiyovaskiiler mortalite yiiksek
izlenmistir.

Kan basinci, birgok genin etkili oldugu (poligenik) her zaman degisen rakamsal bir
degerdir. KB seviyesinin ve HT nin tahmin edilebilir bir genetik bileseni vardir. Aile dykiisii
HT ile iligkilidir. Yasam tarzinin degistirilmesi ve davranigsal risk faktorlerinin azaltilmasi
ozellikle genetik risk tasiyan kisilerde fayda saglamaktadir. Tek bir genin sorumlu tutuldugu
durumlar da vardir. Bunlarin basinda mineralokortikoidlerin asir1 salinimima yol agan
mutasyonlar gelir. Klinik olarak ¢cocukluk ¢agindan baslayan ciddi HT olarak seyreder.

Anne babas1 hipertansif olanlarin HT hastas1 olma olasilig1 daha yiiksektir. Ayrica bu
hastalarda KB daha yiiksek saptanmaktadir.

2.1.2. Hipertansiyonun Siniflamasi
Kan basinci 4 sinifa ayrilmaktadir (Tablo 1). Bu smiflamada kullanilan KB degerleri

Olgme tekniklerine uygun olarak en az iki farkli muayenede 2 Ol¢iim sonuglarinin

ortalamasidir. Bu siniflama 18 yas ve iizeri kisileri i¢ine almaktadir.

Tablo 1. JNC-7 Hipertansiyon simiflamasi (9)

Simif SKB (mmHg) DKB (mmHg)
Normal <120 ve <80
Prehipertansiyon 120-139 veya 80-89

HT, Evre 1 140-159 veya 90-99

HT, Evre 2 >160 veya >100




Tablo 2: WHO-ISH hipertansiyon simiflamasi (10)

Simf SKB (mmHg) DKB (mmHg)
Optimal <120 <80

Normal <130 <85

Yiiksek normal 130-139 85-89

1. derece HT (hafif) 140-159 90-99

Sinirda HT (Alt grup) 140-149 90-94

2. derece HT (orta) 160-179 100-109

3. derece HT(siddetli) >180 >110

Izole sistolik HT >140 <90

Sinirda sistolik HT 140-149 <90

2.1.3. ETYOLOJI

Hipertansiyonun etiyopatolojisi hakkindaki bilgiler hala ¢ok kisithidir. Bununla
beraber 6teden beri iki farkli hipertansiyon tiirli tanimlanmistir. Bunlardan biri, gosterilebilir
hi¢bir organ hastaliginin baglatmadig: arteriyal HT olup “primer” veya en sik kullanilan
terimle “esansiyel HT” dir.

Sekonder HT ise arter basinci yiikselmesinin bir hastaligin ¢esitli bulgularindan
birini olusturdugu durumlardir. Bu durumda HT, asil hastaligin ikincil bir yani, ek bir
fenomeni oldugundan bu tiir KB yiikselmelerinde sekonder HT s6zkonusudur.

Yapilan ¢alismalar HT olgularinin %92-95’inin esansiyel HT oldugunu, %5-6 kadar
hastada HT nin kronik bobrek parankim hastaligina bagli oldugunu géstermistir. Diger tiim
nedenler HT etiyolojisinde ancak %1-3 oraninda rol oynamaktadir. Bu nedenle, her hastada
sekonder nedenlere baglt HT nin arastirilmasina gerek yoktur. Ancak ilk bulgu ve 6zelliklerin
belirli bir sekonder HT tablosunu kuvvetle diisiindiirdiigli durumlarda invaziv, riskli ve pahali

arastirmalara gidilmesi daha uygundur.



Tablo 3. Kan basincini yiikselten nedenler (10)

1. SISTOLIK VE DIiYASTOLIK HIPERTANSiYON

1.Primer (esansiyel)

2.Sekonder hipertansiyonlar
a.Renal hipertansiyon

-Renal parankimal hipertansiyon
-Renovaskiiler hipertansiyon
-Renin salgilayan tiimorler
-Primer sodyum retansiyonu (Liddle sendromu...)
b.Endokrin hipertansiyon
-Akromegali
-Hipotiroidi
-Hipertiroidi
-Hiperkalsemi (hiperparatiroidi)
-Siirrenal kokenli hipertansiyonlar
Stirrenal korteks kokenli hipertansiyonlar
-Cushing sendromu
-Primer hiperaldosteronizm
-Konjenital siirrenal hiperplazi
Stirrenal medulasina baglt hipertansiyon
-Feokromositoma
Stirrenal hormon alimina bagli.
-Siirrenal dis1 kromafin tiimorler
-Karsinoid
c.Aort koarktasyonu
d.Gebelige bagh hipertansiyon
e.Norolojik bozukluklara bagli hipertansiyon
1.Kafa i¢i basing artisi
2.Uyku apnesi
3.Kuadripleji
4.Ailevi disotonomi
5.Kursun zehirlenmesi
6.Guillain-Barre sendromu

2)SISTOLIK HIPERTANSIYON
1.Artms kalp debisi
a.Aort kapak yetersizligi
b.Arteriovendz fistiil
c.Hipertiroidi
d.Beriberi
e.Hiperkinetik dolagim yaratan diger nedenler
2.Aort rijiditesindeki artis (yaslilardaki sistolik tansiyon)




Hipertansiyon farkli hasta guruplarinda yiliksek KB’ye yol agan degisik predispozan
faktorlerin rol oynadig1 heterojen bir hastaliktir. Insanda KB degiskenliginin %25-40"1 genetik
olarak belirlenir; bu siirecte KB’yi hem yiikselten, hemde diisiiren genler rol oynar (11,12).
Bir insanda KB fenotipi, yiiksek diizeyde alkol tiiketimi, tuz igerigi yiiksek, potasyum (K" )ve
kalsiyum (Ca™) icerigi diisiik diyetler, yaslanma, sedanter yasam tarzi, sosyoekonomik durum
ve stres gibi ¢evresel ve demografik faktorlerle etkilesen ve KB’yi yiikselten ve diisiiren gen
guruplarinin ekspresyonuna baglidir (13).

Psikolojik stresle iliskili olarak sempatik sinir sistemi aktivitesinde artig, endotelin ve
tromboksan gibi vazokonstriktorlerin ve sodyum (Na") tutucu hormonlarm agir1 iiretimi, K"
ve Ca™ alimmnm yetersiz olmasi, artmis ve uygunsuz renin sekresyonu, prostoglandinler ve
nitrik oksit (NO) gibi vazodilatatorlerin eksiklikleri, diren¢ damarlarinda konjenital
anomaliler, DM, insiilin direnci, obezite, damar biiylime faktorlerinde aktivite artis1 ve
hiicresel iyon transportunda degisme gibi bircok patojizyolojik faktor, esansiyel HT nin

olugmasinda rol oynar (14).

2.1.4. ESANSIYEL HIPERTANSIYONUN OLUSMASINDA ETKIiLi FAKTORLER

2.1.4.1. Genetik:

Kan basinci degiskenliginin kalitsal 6zelligi, KB diizeylerinin ailesel tutarliligi (15),
monozigot ve dizigot ikizlerde KB karsilagtirmasi ve biyolojik ve evlat edinilmis kardeslerin
KB’sini karsilastiran epidemiyolojik c¢alismalarda gosterilmistir. Bu calismalar, akrabalar
arasinda KB korelasyonunun, KB simnirlar1 boyunca goriildiigiinii (yiiksek KB olan anne-
babalarin yiiksek, diisiik KB’ye sahip anne-babalarin diisiik KB’ye sahip ¢ocuklari olma
egilimleri ile ayn1 derecede yiiksek KB’ye sahip c¢ocuklari olma egilimleri vardir) ortaya
koymustur (12). Bu bulgular, bir insanda KB’nin, her birisi KB’yi yiikseltme etkisine sahip
bir dizi gen ile belirlendigi kavramini destekler.

Kan basincit varyasyonundan sorumlu olan spesifik genlerin arastirilmasi halen

devam etmektedir. HT ile iligkili genetik calismalarda major bir problem, KB’nin biyolojik



degiskenligidir.

Fizyolojik HT ¢alismalar1 ve kromozomal/genomik harita ¢caligsmalari, yiiksek KB ile
iligskilendirilen baz1 aday genleri ortaya ¢ikarmistir. HT nin patofizyolojisinde rol oynamak
acisindan en giicli gostergeler, anjiyotensinojen, anjiyotensin doniistiiriicii enzim (ACE),
beta 2 adrenerjik reseptdr ve G-proteini beta 3 alt {initesi i¢in anjiyotensin-2 tip 1 reseptorii

gibi renin-anjiyotensin sisteminin (RAAS) dgelerini kodlayan genlere aittir.

2.1.4.2. Sempatik Aktivasyon

Sempatik sinir sistemi hiperaktivitesi, esansiyel HT’si olan, 6zellikle geng ve yliksek-
normal KB olan hastalarda tanimlanmistir (16,17). Kalp hizi, kalp debisi ve plazma nor-
epinefrin diizeyleri bu hastalarda artmistir. Genellikle gegicidir ve plazma katekolaminleri ile
KB arasinda korelasyon bulunmamaktadir. Bu bireyler emosyonel ve fiziksel streslere artmis
KB ile yanit verirler. Ayrica bu hastalarin bir kism1 renin salgilanmasinin beta-adrenerjik
uyarimini yansitan artmis plazma renin seviyeleri gosterirler.

Adrenerjik hiperaktivitenin gelismesinde barorefleks duyarsizligi rol oynayabilir.
Farkli ve benzer durumlar altinda belirgin KB degisiklikleri ile karakterize labil HT de de

sempatik aktivasyonun rolii bulunabilir.

2.1.4.3. Renin-Anjiotensin-Aldesteron Sistemi

Renin-anjiyotensin-aldosteron sistemi, hem normotansif hem de hipertansif kisilerde
KB’nin 6nemli bir modiilatoriidiir. Bobreklerde 6n planda jiikstaglomeriiler hiicrelerde
sentezlenen ve bu hiicrelerden salinan renin, anjiyotensinojenden anjiyotensin-1’in olugsmasini
katalize eder. Anjiyotensin-1, ACE ve diger proteazlar tarafindan islenir ve anjiyotensin-2
olusur (18). Yolun major fizyolojik ve patofizyolojik etkileri, anjiyotensin-2 tarafindan kontrol
edilir. Bunlar, diren¢ damarlarinin vazokonstriksiyonu, aldosteron sentezinin ve saliminin
uyarilmasi, renal tubiiler Na’ geri emiliminin uyarilmasi, renin salimmin baskilanmasi ve
susama hissinin uyarilmasi, antidiiiretik hormonun salinimi ve sempatik debide artiglar gibi
noral etkilerdir. Ayrica, anjiyotensin-2 gii¢lii bir biiyiime hormonu ve mitojendir. Hem hiicre
hiperplazisini, hem de hipertrofisini uyarir. Anjiyotensin-2’nin iki ayri1 reseptdr alt tipi

klonlanmig ve ozellikleri belirlenmistir. AT-1 reseptoriiniin uyarilmasi yukarida sozii edilen



fizyolojik yanitlar1 kontrol eder. AT-2 reseptorii, AT-1 reseptoriiniin tersine vazodilator ve
antiproliferatif etkileri kontrol eder.

Esansiyel HT’de plazma renin diizeyleri heterojen olma ve KB diizeyleri ile zayif
olarak korele olma egilimindedir. Bilinen esansiyel HT’si olan hastalarin ¢ogunda, renin
diizeyleri normal veya diisik-normaldir. Bu durum, renin-anjiyotensin sisteminin
disregiilasyonunun, HT nin siirmesine katkida bulundugu kavraminin sorgulanmasina yol agar.
Ancak, ACE inhibitorlerinin ve AT-1 reseptdr antagonistlerinin HT yi tedavi etmek agisindan
etkili oldugu bilinmektedir. Lokal renin sistemlerinin roliiniin daha iyi anlagilmasi, bu farkl

gozlemleri agiklayabilecektir.

2.1.4.4. Tuza Duyarhhk

Genis hipertansif ve normotansif hasta gruplariyla yapilan caligmalarda diyette tuz
alimiyla KB arasinda degisken bir iliski oldugu bulunmustur. Diyette tuz alimmin artmasi
hipertansiflerin timiinde KB’yi arttirmaz. Bu kisilerin KB’leri ¢ok tuzlu diyete yanit verirken,
tuz kisitlamasiyla diiser. Buna tuza duyarlilik denir. Tuza duyarliligi etkileyen faktorler
obezite, yas, 1k, plazma renin seviyesi, sempatik sinir sistemi aktivitesi ve DM, bobrek

yetmezligi gibi eslik eden hastaliklarin varligidir.

2.1.4.5. Vaskiiler Reaktivite

Strese maruz kalmak, sempatik akimi artirir.  Tekrarlayan strese  bagh
vazokonstriksiyonun damar hipertrofisine neden oldugu ve periferik direng ve KB’de
ilerleyici artiglara yol agtig1 hipotezi one siiriilmiistiir (19). Laboratuarda yapilan stres testi ile,
ailede HT Oykiisii olan kisilerde, soguk presor testi veya mental stres gibi laboratuar
stresOrlerine kars1 vazokonstriktif yanitlarin daha fazla oldugu saptanmistir. Bu durumun HT
gelismesine zemin hazirlayabilecegi diistiniilmektedir (20). Ayrica Amerika’da siyahlarin
maruz kaldigi biiyilkk sosyoekonomik stresin, Afrikali-Amerikalilarda HT insidansinin
Amerikali beyazlara gore anlamli sekilde daha yiliksek olmasina katkida bulunabilecegi

diistiniilmektedir..



2.1.4.6. Nitrik Oksit

Nitrik oksit giiclii bir vazodilatatdr olan, trombosit adezyonunu ve agregasyonunu
baskilayan, damar diiz kas hiicrelerinin gociinii ve proliferasyonunu baskilayan kisa omiirlii
fakat yiiksek diizeyde gecirgen bir gazdir (21). Endotelyal hiicrelerden KB’de degisiklikler,
gerilme stresi ve pulsatil gerilme gibi ¢esitli uyarilara yanit olarak salinir. NO’nun KB’nin
diizenlenmesi, tromboz ve ateroskleroz olusumunda 6nemli bir rol oynadigt ileri siiriilmiistiir.

Fonksiyonel caligmalar, NO ile iligkili damar gevsemesinin hipertansif hastalarda
normotansif kisilerle karsilastirildiginda azalmis oldugunu gostermektedir (22). Endotelyal
fonksiyon bozuklugu sonucu yetersiz NO salinimimn, HT nin bir sonucu olarak mi1 ortaya
ciktig1 yada HT gelisimine katkida bulunan bir faktér mii oldugu konusunda tartigmalar

surmektedir.

2.1.4.7. Endotelin

Endotelinler, 6n plandaki izoformu olan endotelin (ET)-1’in endotelyal hiicrelerde
sentez edilen ve altta yatan damar diiz kas hiicrelerindeki ET-A reseptorlerini aktive ederek
bir vazokonstriktor olarak etki eden bir peptid ailesidir (23). ET-1 endotelyal hiicrelerde ET-B
reseptorlerini aktive ederek bir vazodilatator olarak da etki eder ve prostasiklin ve NO
salimimma neden olur. ET-1’in insan HT nin patofizyolojisindeki ve normotansif kisilerde
damar tonusunun kontroliindeki rolii aktif olarak arastirilmaktadir ve 6n gostergeler boyle bir
yolun varligin1 desteklemektedir.

Hipertansif anne-babalarin normotansif ¢ocuklarinda, mental strese kars1 plazma ET-1
yanitlarinda artig bildirilmistir. Bu durum, yasamin erken déneminde HT gelismeden 6nce
genetik olarak belirlenen endotelyal disfonksiyonunun varligint géstermektedir. Ayrica, nadir
ET-1 salgilayan tiimérler, insanlarda tiimoriin eksizyonu ile iyilesen bir HT formuna neden
olur. ET-1 iiretiminde artis, KB’de artisa katkida bulunmaya ek olarak orta-ciddi HT’si olan
hastalarin kiiclik arterlerinin hipertrofik “’remodeling’’inde rol oynayabilir. Kombine ET-
A/ET-B reseptor antagonisti olan ‘’bosentan’’m oral olarak 4 hafta siire ile uygulandig
zaman HT’si olan hastalarda KB’yi disiirdiigii gosterilmistir (24). Bu ¢ift-kor, plasebo
kontrollii ¢aliymada, KB yanit1 bir ACE inhibitorii kullanildigi zaman goriilene benzerdi ve

beraberinde kalp hizinda artis veya sempatik sinir sistemi aktivasyonu veya renin-anjiyotensin



sistemi aktivasyonu yoktu. Bu c¢alisma, sadece ET-1’in esansiyel HT’deki roliini
desteklememis, ayni zamanda ET reseptor antagonizminin insan HT’si i¢in terapdtik bir

strateji olarak diisiiniilmesinin temelini olusturmustur.

2.1.4.8. insiilin Direnci

Insiilin direnci iskelet kaslarinda glukozun kullaniminin azalmasi ile karakterize
metabolik bir bozukluktur (25) ve kardiyovaskiiler hastaliklarin gelisimi i¢in bagimsiz bir
risk faktoriidiir.

Azalmis glukoz toleransi, tip 2 DM, obezite, azalmis HDL kolesterol, artmis
trigliserit (TG) ve HT genellikle insiilin direncine eslik eden metabolik bozukluklardir. Bu
risk faktorleri topluluguna metabolik sendrom veya insiilin direng sendromu denmektedir.
Kardiyovaskiiler morbidite ve mortalite oranlarinda 2-3 kat artis ile birliktedir.

Insiilin direncinin HT nin bir nedeni mi oldugu veya her iki hastaligin temel bir
defektten mi kaynaklandigi sorusu tam olarak yanitlanmamustir. Asirt insiilin, Na’
tutulumuna, hiicresel proliferasyon ve matriks genislemesi gibi vaskiiler yanitlara neden olur
(26). Ayrica insiilin; AT-2, endotelin ve vazoaktif intestinal peptid gibi ndro-humoral
faktorleri arttirarak endotel ve vaskiiler diiz kas hiicrelerinde proliferasyonu hizlandirir (27).
Son olarak insiilin g¢esitli biiylime faktorlerine etkisi ile aterosklerozu hizlandirarak damar

hasar1 yapar (28).

2.1.4.9. Obezite

Eriskinlerde, ¢ocuklarda ve addlesanlarda diger potansiyel faktorlerden bagimsiz
olarak obezite ve HT arasinda bir iliski ortaya konmustur. Framingham Kalp Calismasinda,
erkeklerde ve kadinlarda HT prevelansi viicut agirligindaki artis ile birlikte artmaktadir.
Obez gruplarda HT prevalansi %50’lere yaklasir.

Obezite iliskili HT’nin fizyopatolojisi karmasiktir. Insiilin direnci, leptin, tuza
duyarlilik ve uygunsuz sempatik sinir sistemi aktivitesi KB’nin yiikselmesinde rol

oynamaktadir (10).
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2.1.4.10. iyon Transport Anormallikleri

Hipertansiyon gelistirmeye meyilli insanlarda bir ¢ok diyet faktorii sempatik sinir
sistemini, santral sinir sistemini ve RAAS’yi etkiler. HT, arteriyel rijidite, kalp hipertrofisi,
insiilin direnci, obezite, tip 2 DM tiimiiyle benzer sekilde sitozolik kalsiyumda (Ca*?) artma
ve magnezyumda (Mg+2) azalma ile karakterizedir. Hiicre i¢i Mg+2 ile KB arasinda ters iliski
vardir (29). Hiicre i¢i Mg *daki azalmanin sebebi hiicre zarinda Na' bagimh Mg" kacisidur.

Birgok arastirmaci, hipertansif ve diyabetik hastalarin hiicrelerinde sitozolik serbest
Na" konsantrasyonunun normotansif ve non-diyabetiklere gore arttigin1 gostermislerdir (30).
Bu artis sodyum / hidrojen (Na" /H") ve sodyum / lityum (Na' / Li") pompalarinin
aktivitelerinin degisiminden kaynaklanmaktadir.

Artmis K™ alim1 damarlardaki K kanallarim agarak, sempatik noral ¢ikisi degistirerek
ve vazodilatator prostoglandinleri arttirarak KB tizerinde etkili olur. Hipokalemik hastalarda
muhtemelen K™ kanallarinin  kapanmasi sonucunda antihipertansif ilaglarin etkisi
azalmaktadir.

Sonug olarak, hem tek hem de iki degerlikli katyonlar, RAAS ve sempatik sinir
sistemi tarafindan ¢ikarilan uyarilar1 degistirerek vaskiiler cevabi etkilerler. Vaskiiler

yanittaki degisiklik membran iyon pompalarindaki degisiklik ile iligkilidir.

2.1.5. Hipertansiyonun Tanisi

Kan basinct ¢ok yliksek olan hastalarda tani kolaydir ve tedaviye hemen baslanmasi
gereklidir. Ancak cogu hastada KB smirda olup, tek olgiimle tan1 ve uzun siireli tedaviye

karar vermek zordur (10).

2.1.5.1. Kan Basincimn Olgiilmesi

Hasta en az bes dakika oturtularak dinlendirilmeli ve kolu kalp hizasinda
desteklenmelidir. Ozellikle postural hipotansiyon tarifleyen hastalarda ayakta da KB
Olciilmelidir. Tansiyon aleti mansonu yeterli biiylikliikte olmali, lastik balon kismi kol
cevresinin en az %80’ini sarmalidir. En az iki 6l¢lim yapilmalidir. HT tanisi i¢in en az iki

farkli zamanda, uygun sekilde yapilmis iki yada daha ¢ok 6lgiimiin ortalamasi almir. 1k
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degerlendirme sirasinda her iki koldan da 6l¢iim yapilmalidir. KB hangi tarafta daha yiiksekse
daha sonraki Olgiimler o koldan yapilmalidir. En uygun O6lgiim civali tansiyon aleti ile
yapilandir. Brakial arter palpe edilerek 2-3 cm {izerine stetoskop yerlestirilmelidir. Hava
kesesi saniyede 2-3 mmHg hizla indirilmelidir. SKB sesin devamli olarak duyuldugu ilk sestir
(Faz 1 Korotkoff sesleri). DKB ise seslerin kayboldugu (Faz 5 Korotkoff sesleri) KB’dir.
Bacaklardan KB 6l¢iimiinde ise hasta yiiziistii yatirilir, 20 cm genisligindeki manson uylugun
orta kismina sarilir ve oskiiltasyon popliteal fossadan yapilir. Kol mansonu ile bacaktan KB
6legmek icin mangon baldira sarilir ve oskiiltasyon posterior tibial arterden yapilir. Hekim
hastaya KB’yi yazili ve s6zlii olarak belirtmeli ve hedef KB’yi s6ylemelidir (9).

Ozellikle tedaviye direngli hipertansif hastalarda uygunsuz KB &lgiimii, asir1 Na®
alimmasi, yetersiz diiiretik tedavi, yetersiz antihipertansif dozu, ila¢ etkilesimi, asir1 alkol
tiiketimi ve sekonder hipertansiyon akla gelmelidir.

Kan basinci poliklinikte veya hastanede bir defa alindiginda yanilma olasiligi
yuksektir. “Beyaz onliik” HT’si veya ila¢ tedavisinin etkinliginin saptanmasinda gerek yar1
otomatik KB 6l¢me aletleri gerekse ambulatuvar kan basinct monitérizasyonu (ABPM) ile
hastane dis1 KB dl¢limlerinin saglanmasi énemlidir. Evde dl¢ililen KB degerleri veya ABPM
degerleri genellikle klinikte oOlgiilenden 10/5 mmHg daha diisik bulunmaktadir (31).
Hipertansif hastalarda ortalama ambulatuvar KB giindiiz saatlerinde 135/85 mmHg, uyku
saatlerinde 120/75 mmHg iizerinde olur. Ozellikle sol ventrikiil hipertrofisi (SVH), karotid
duvar kalinlig1, proteiniiri ve retinopati gibi hedef organ hasarlar1 ile ambulatuvar KB
degerleri arasinda yakin bir iligki vardir (32).

Ambulatuvar kan basinci monitdérizasyonunun sagladigi ti¢ tip bilgi vardir. Birincisi,
KB’nin ortalama veya gercek bir degerini verir ve bu deger, yilksek KB’nin olumsuz
etkilerinin ¢ogundan sorumlu olan degerdir. Ikincisi, KB nin diiirnal ritmini tarif edebilir ve
ticlinciisii kisa vadede degiskenlik ile ilgili bir 6l¢iim verebilir. Ayni bilgilerin ¢esitli klinik
muayeneler esnasinda veya evde takiple de elde edilebilecegi one siiriilebilir, ama bunlarin
her ikisinin de pratik ve teorik dezavantajlar1 vardir. Tekrarlayan muayenelerde, klinik
KB’nin plato bir diizeye diisme egilimi vardir, ama bunun i¢in altt muayene gerekebilir. Bu
da, rutin klinik uygulamada miimkiin degildir. Ayrica beyaz onliik HT’si olan hastalarda,
klinikte 6l¢iilen basingla klinik disindaki basing arasinda biiytik ve siirekli bir fark olabilir. Bu

nedenle, klinik 6l¢timlerin sayisinin arttirilmasi, degerin dogrulugunu arttirmaz (14).
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2.1.5.2. ABPM icin Klinik Endikasyonlar:

Bir hastanin KB’sinin 24 saat i¢cinde nasil gittiginin bilinmesinin farkli ter&patik

kararlara yol agabilecegi baz1 durumlar vardir.

ABPM I¢in Majér Klinik Endikasyonlar (14):

e Hedef organ hasar1 olmayan yeni tan1 konmus hipertansif hastalarin degerlendirilmesi
e Beyaz 6nliik HT’si

e Direnc¢li HT nin degerlendirilmesi

e Muhtemelen KB ile iligkili aralikli gelen semptomlar

e Epizodik HT

e Epizodik hipotansiyon

e Ortostatik hipotansiyon/otonom ndropati

2.1.5.3. Hastane dis1 kan basinci ol¢iimleri

Hastane KB devamli yiiksek bulunan kisilerde evde yapilan dlgiimlerde KB 9%20-30
normal bulunmaktadir (Beyaz onliik hipertansiyonu). Boyle hastalarda yasam tarzi
degisiklikleri ve klinik takip ila¢ tedavisinin Oniinde yer almaktadir.

Hastane disi KB o6l¢iimlerinin bir faydasi da hemen uyandiktan sonraki KB’lerin
belirlenmesine olanak saglamasidir. Zira bu donemde ani 6liim, miyokard enfarktiisii, ve inme
siklig1 artmaktadir. KB’nin sabah saatlerinde fazla yiikseldiginin saptanmasi antihipertansif
ilaclarin gece ge¢ saatlerde verilmesini veya gec etkili farmasotik sekillerinin kullanilmasini
saglayacaktir.

Gece saatlerinde KB’de %10-20 diisme beklenir. Aksam alinan kisa etki siireli
antihipertansif ilaglar gece saatlerinde KB’de daha da fazla diisme saglayarak serebral ve
miyokardiyal iskemiyi arttirabilirler. Gece normalde olusan %10-20’lik diismenin izlenmedigi
hipertansif hastalarda (non-dipper) kardiyovaskiiler risk daha da artmistir. Siyah irkta daha
fazla izlenir. Bu hastalarda SVH, DM ve bobrek yetmezligine daha sik rastlanir.
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2.1.6.Egzersize Kan Basinc1 Cevabi

Genellikle efor testi esnasinda alinan KB ile belirlenir. Bazal KB degerleri gbz 6niine
alindiginda 6 MET egzersiz sonunda SKB’de 60 mmHg, 8 MET sonrasinda 70 mmHg iizeri
artis veya DKB’de herhangi bir zamanda 10 mmHg’den fazla artis varliginda KB’nin
egzersize cevabinda bozukluk oldugu sdylenir. Sekiz yillik takiplerde bu hastalarda

kardiyovaskiiler olaylar 3.6 kat artmaktadir (10).

2.2.Hipertansiyon Hastalarinda Klinik Degerlendirme

Hipertansif hastalarda klinik degerlendirmenin ana hedefleri sunlar olmalidir (9):
1- Hipertansiyon tipinin (primer veya sekonder) saptanmasi
2- Hedef organlar iizerindeki etkilerin ortaya konulmasi
3- Kardiyovaskiiler riskin hesaplanmasi
4- Onceden kullanilan ilaglar, yan etkileri, KAH, kalp yetmezligi ve DM gibi ilag

secimini etkileyecek durumlarin belirlenmesi (9)

Bu amaglarla HT hastasinin 6ykiisiinde sunlar sorgulanmalidir (33):

e Kan basinci yiliksekliginin siiresi, siddeti

e Kullanilan ve daha 6nce kullanilmis olan antihipertansif ilaglar

e Damar hastalig1 semptom ve bulgulari

e Kilo degisiklikleri

e Kardiyovaskiiler risk faktorleri

e Diyet ve egzersiz aligkanliklar

e Alkol ve ila¢ kullanimi

e Psikososyal yap1

e Ailede HT hikayesi ve diger hastaliklar detayli bir sekilde sorgulanmalidir.

Hedef organ hasaria yonelik sorgulama da dikkatli bir sekilde yapilmalidir.
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Tablo 4. Hipertansiyonda hedef organ hasari(9)

a. Kalp

e Sol ventrikiil hipertrofisi
e Anjina, gecirilmis myokard infarktiisii
e Kalp yetmezligi

b.Kronik bobrek hastaligi

c.Retinopati

d.Beyin
e Stroke, gecici iskemik atak (TIA)
e Demans

e.Periferik damar hastaligi

Oykiide sekonder hipertansiyonu diisiindiiren ipuglar1 sunlardir (33):

e Ani baglangichh HT

e 25 yas Oncesi ve 60 yas sonrasi ortaya ¢ikan HT
e Tedaviye direngli HT

e Hipertansif kriz ataklar

e Aniden KB kontroliiniin kotiilesmesi

e Laboratuar testlerinde provake edilmemis hipokalemi, hiperkalsemi

Tablo 5. Major kardiyovaskiiler hastalik risk faktorleri (9).

HT

Obezite (Viicut kitle indeksi >30kg/m?)

Dislipidemi

DM

Sigara kullanimi

Fiziksel inaktivite

Mikroalbiiminiiri, glomeriiler filtrasyon hiz1 <60mL/dk

Yas (erkeklerde >55, kadinlarda >65)

Ailede erken kardiyovaskiiler hastalik (erkeklerde <55, kadinlarda <65)
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Fizik muayene KB’nin diizgiin olarak ol¢iilmesine, sekonder nedenlerin ipuglarinin
saptanmasina, hedef organ hasarinin belirlenmesine ve eslik eden hastaliklarin tanisina
yonelik olmalidir.

Diizgiin bir ol¢lim sonrasinda bas boyun, kardiyovaskiiler sistem, akcigerler, batin
dikkatli bir sekilde degerlendirilmeli ve tiim hastalarda temel ndrolojik muayene de

yapilmalidir. G6z dibi incelemesi degerlendirmenin bir pargasi olmalidir.

Tiim hastalardan istenmesi gereken temel laboratuar testleri ise sunlar olmahdir:
e Serum Na', K" ve kreatinin
e Aclik kan sekeri
e Tam kan saymmi
e Tam idrar tetkiki ve idrarin dikkatli mikroskopik muayenesi
e Idrarda albiimin ve kreatinin
e Kolesterol, trigliserid, HDL kolesterol, LDL kolesterol
e 12 derivasyonlu ylizey EKG
e Telegrafi

Hastanin klinik 6zelliklerine ve sekonder HT olasiligina gore daha spesifik testler de
planlanabilir. Tiim hipertansif hastalarda glomertiler filtrasyon orani (GFR) saptanmalidir.
Cesitli klinik ¢alismalarda GFR deki azalma ile kardiyovaskiiler morbidite ve mortalite
arasinda korrelasyon gosterilmistir (34,35).

Albliminiiri olmas1 hatta mikroalbliminiiri de GFR normal olsa bile artmis
kardiyovaskiiler riski tanimlar (36,37). Yiiksek risk gruplarinda idrar albiimin atilimi mutlaka

izlenmelidir.

2.2.1.Hipertansiyon ve Hedef Organ Hasari:

Sistemik HT; klasik olarak tanisal anlamda “arteryel” sistolik ve diyastolik KB
degerlerinin saglikli popiilasyona kiyasla daha yiiksek degerlerde seyretmesidir. HT’ nin

kardiyovaskiiler hastalik i¢in major bir risk faktorii olmasina karsin, KB degerlerindeki esik

bir degerin tizerindeki yiiksekligin kardiyovaskiiler risk olusturmasindan ziyade, sistolik ve
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diyastolik KB degerlerindeki artisla inme ve koroner olay riski arasinda siirekli, kademeli ve
bagimsiz bir iliski mevcuttur. Bu sebeple HT nin sayisal bir sinir degere gore tanimlanmasi ve
onerilen klasifikasyonlarin prognostik yonden gergekgiligi ve onemi tartigmalidir. Sistolik ve
diyastolik KB yiikseldik¢e, 6zellikle koroner hastalik olmak tizere, kardiyovaskiiler hastaligin
nispi riski siirekli olarak artarken, riskin azalmaya devam etmedigi bir alt snir
goriinmemektedir (38,39).

Hipertansiyon tedavisindeki asil ama¢ HT ile baglantili olan 6liimciil ve oliimciil
olmayan kardiyovaskiiler, serebral ve renal komplikasyonlarin azaltilmasidir. Bugiine kadar
oldugu gibi HT konusunda 2003 yilinda yayinlanan kilavuzlar ve raporlarda da, birincil olarak
KB degerlerini diisiirmenin tedavideki ger¢ek gosterge olarak kullanilmasi onerilmektedir
(9,40). Bunun yaninda 6zellikle ESH-ESC kilavuzu ve WHO-ISH raporunda, tek basina KB
degerlerini (1999 — WHO/ISH siniflamasi) risk degerlendirmesi ve farmakolojik tedavi (“anti-
hipertansif ilaglar’”) baslanilmasi i¢in yeterli kabul etmeyip, hastanin kardiyovaskiiler risk
faktorleri, hedef organ hasari, DM ve eslik eden kardiyovaskiiler hastalik gibi parametrelerle
birlikte degerlendirilmesi Onerilmistir. Risk kategorileri “diisiik, orta, yiiksek ve ¢ok yiiksek
ek risk” olarak 10 yillik Framingham kriterlerine gore mutlak kardiyovaskiiler hastalik riski
(swrastyla, <%15, %15-20, %20-30, ve >%30) veya SCORE degerlendirmesine gore 10 yillik
mutlak 6liimciil kardiyovaskiiler hastalik riski (sirastyla <%4, %4-5, %5-8, >%8) alinmistir.

“ESH-ESC 2003 arteryel hipertansiyon tedavi kilavuzu”, prognostik agidan KB
degerlerindeki artis ile kardiyovaskiiler risk arasindaki kesintisiz ve kademeli bir iligki oldugu
gergegini On plana ¢ikartmistir. Buna gore 6rnegin normotansif bir hastada (SKB 120-129,
DKB 80-84 mmHg) eslik eden klinik hastalik (6rn.renal yetersizlik) varhigindaki
kardiyovaskiiler risk, baska higbir risk faktorii olmayan evre 3 hipertansif (SKB > 180 mmHg;
DKB > 110 mmHg) bir hastanin riski ile benzer kabul edilmektedir. WHO/ISH HT tedavisi
ile ilgili raporun ESH/ESC kilavuzundaki yaklagimdan en belirgin farkliliklar1 ise; ESH-ESC
kilavuzunda risk analiz tablosunun daha basitlestirilmis olmasi, 1999 WHO/ISH raporundan
sonraki major yaymnlardaki bulgularin 1s18inda diisik ve orta riskli hasta grubunda
kardiyovaskiiler riski azaltmaya yonelik antihipertansif tedavi baglamak i¢in diyabetik
olmayan hastalarda kan basinc1 sinir degeri olarak 140/90 mmHg’ nin alinmis olmasidir.

Hipertansiyon tani1 ve tedavisinde giiniimiizde kabul edilen yaklasim esas olarak 2003
yilinda yaymnlanan JNC 7 oOnerilerine dayanmaktadir. Buna ek olarak ayni donemde

yaymlanan ESH/ESC kilavuzu ve WHO/ISH raporunda 6zellikle vurgulanan “hedef organ
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hasar1” ve “eslik eden klinik hastalik” degerlendirilmelerinin normotansif/hipertansif
olgularda risk degerlendirmesi ve tedavinin ayrilmaz bir parcast olmasi gerekliligi bir ¢ok
calisma ile desteklenmistir. JNC 7 kilavuzu yayinlandiktan sonraki 2 yillik donemde bu
goriisii destekleyen bir ¢ok calismanin yayinlanmasi sonrasinda Amerikan Hipertansiyon
Dernegi (ASH) HT’nin yeniden tanimlanmasi, tan1 ve tedavisine dair dnerilerin yenilenmesi
ihtiyact olduguna karar vererek bu konuda somut 6neriler hazirlamak iizere bir yazim grubu
(ASH-WGQG) olusturulmustur. WG-ASH’nin HT nin tanimi1 ve smiflandirilmasina dair yeni
Onerileri 6n bir bilgi olarak 2005 yilindaki ASH ulusal kongresinde sunulmustur (41).

Yeni WG-ASH HT tanimi onerisi, HT’yi KB yiiksekliginin o6tesinde, eslik eden
kardiyovaskiiler hastalik, kardiyovaskiiler risk faktorleri, erken hastalik belirtegleri ve hedef
organ hasari ile birlikte degerlendirilmesi gerekliligini ortaya koymaktadir. WG-ISH’ye gore
bu yeni tanimlama HT’nin kardiyovaskiiler sistem ve diger organlar iizerinde yarattig
fizyolojik bozukluklar1 daha dogru olarak yansitmaktadir. Buna karsin bu yeni oneriye temel
olusturan tablodaki tanimlamalarin daha somutlastirilmasi gerekliligi oldugu agiktir. Bu riske
dayali yaklasimin esas amaci; bireyin herhangi bir KB seviyesinde gelecekteki
kardiyovaskiiler olay olasilifi diizeyini daha dogru olarak belirlemektir. Bu yaklagimin;
hekimlerin hastalig1 algilama, tanimlama ve HT nin temel tedavi hedefi olan yiiksek KB’ye
bagli AMI veya inme riskini azaltma konusunda daha erken ve etkin davranmasini
saglayacagi ileri siiriilmektedir.

Bazi noktalarda WG-ASH KB onerileri ile JNC 7 ayrigmaktadir. JNC 7°deki
prehipertansiyon (SKB: 120-139, DKB: 80-89 mmHg) KB kategorisine WG-ASH’de yer
verilmemis, bunun yerine aksi takdirde normal olarak kabul edilecek KB degerlerinde
(SKB:<130-139, DKB:<85-89mmHg), bireye eslik eden herhangi bir vaskiiler hastalik
varliginda Evre 1 HT olarak kabul edilmektedir. WG-ASH o6nerileri 2003’teki ESH
kilavuzlan ile daha ¢ok yakinlik gdstermekte ve en 6nemlisi birgok ASH iiyesi gibi, ESH
kilavuzu yazarlar1 da (her ne kadar ESC kilavuzunda yer verseler de) bundan boyle
“hipertansiyon” taniminin kullanilmamasi gerektigi goriisiinde olmalaridir.

Hipertansiyonun oncelikle hasar verdigi organlar kalp, beyin ve bobreklerdir. Bunun
disinda ise Ozellikle periferik ve santral arterlerin etkilenmesine bagli olarak bir ¢ok organ ve
sistem HT’den olumsuz yonde etkilenebilmektedir. Bu nedenle HT’nin hedef organlar

tizerindeki klinik ve preklinik etkilerinin bilinmesi 6nemlidir.
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Hedef organlarda HT ye yanit etkisi oncelikle kompensatuvar mekanizmalar aracilig
ile cikmaktadir. Ne var ki tedavi gérmeyen ve dolayisi ile kontrol altina alinmayan HT de bu
kompensatuvar mekanizmalar hedef organ hasarinin temel sebebini olusturmaktadir. Hedef
organ hasarinin varligmin belirlenmesi, HT hastalarinin risk smiflamasinda, tedaviye
baslangi¢ zamani ve baglanacak tedavinin yogunlugu agisindan da onem tasimaktadir. Bu
acidan degerlendirme yapilmadan baslanacak HT tedavisi yetersiz olabilmektedir.

Kardiyovaskiiler hastaligi olan veya bu riski tasiyan tiim olgularda;

)Tim KB degerlerinde, hedef organ hasarma ek olarak eslik eden hastalik
tanimlamasi da 6nemlidir,

2)Hedef organ hasar1 veya eslik eden hastalik varlifinda bireyin KB degeri hangi
kategoride olursa olsun (normal ve Evre 3 HT dahil tiim spektrumda) orta veya yiiksek risk
smifinda olarak degerlendirilmesi ve tedavi edilmesi gerekmektedir.

Hipertansif olgularda risk degerlendirmesi ve tedavi agisindan hedef organ hasar1 ve
eslik eden hastalik tanimlamalar1 konusunda bir fikir birligi olmasa da, pratik anlamda hedef
organlardaki KB yiiksekligi ile iliskili olarak; “erken hastalik belirtegleri-hedef organ hasari-
eslik eden hastalik” tanimlamalar1 artan bir “risk continium™un evreleri olarak kabul
edilmelidir. Bu noktada WG-ASH’nin 2005 yilindaki HT nin tanimi ve siniflamasina dair
yeni Onerilerinde de yer alan bu tanimlamalarin, yakin bir tarihte daha net olarak klinik

pratikte uygulanabilecek tarzda somutlastirilmasi gerekliligi vardir.

2.2.1.1.Kalp

Sol ventrikiil hipertrofisi ve sol kalp bosluklarinda dilatasyon:

Kronik HT’ye bagli olarak gelisen SVH ve sol atriyum genislemesi en sik goriilen
komplikasyonlardandir. Yapilan ¢alismalar hipertansif eriskinlerde SVH goriilme sikliginin
normotansiflere oranla yaklasik 5 kat daha fazla oldugu ve sol ventrikiil kitlesinin, DKB’den
cok SKB ile korelasyonu oldugunu gostermistir. Diger degiskenler ise muhtemelen periferik
damar rezistansina etkileri dolayisi ile etkili olan obezite, RAAS ve sempatik sistem aktivitesi
ve kan viskozitesi olarak belirlenmistir. Sol atriyum ve sol ventrikiilde goriilen degisiklikler
baslangigta duvar stresini azaltma ve sol ventrikiil dolumunu arttirmaya yonelik gelisse de,

sonugta ritim bozukluklar1 ve kalp yetersizligine neden olmaktadir. Kardiyak sempatik
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uyaridaki artigin hipertansif bireylerdeki sol ventrikiil kitle atisinda rol oynadig1 gosterilmistir
(42). Hipertansif hastalarda goriilen izole SVH’nin tek basina kardiyovaskiiler ve diger
nedenlere bagli morbidite ve mortaliteyi arttirdigi yapilan bircok c¢alisma ile kanitlanmstir.
Sol ventrikiilde gelisen hipertrofi geometrik yapisina gore “ekzantrik ve konsantrik”
tanimlariyla siniflandirilmaktadir.

Sol ventrikiil hipertrofisinin en énemli EKG gdostergeleri QRS genlik ve genisliginde
artistir (Sokolow-Lions index: SV1 + RV5-6 >38mm veya Cornell modified index >2440
mm?*ms). Yine QRS aksmin sol posteriyor ve superiyora kaymasi, repolarizasyon
degisiklikleri 6nemli EKG bulgularidir. Ekokardiyografi ile sol ventrikiiliin artmis duvar
kalinlig1 veya kitle artis1 (erkeklerde >125gm/m?, kadinlarda >110gm/m?) objektif olarak
saptanabilmektedir. EKG ve ekokardiyografi ile saptanan SVH, hipertansif ve normotansif
hastalarda kotii prognozla iligkili bulunmustur. EKG’de SVH bulgulart olan hastalarin
koroner hastaliklara bagli 6liim riski EKG’de SVH bulgular1 olmayan popiilasyona kiyasla
yaklagik 2 kat fazladir. Bunun yaninda konsantrik veya eksantrik hipertrofi tanimlamasinin
yapilmasi sonrasinda, sol ventrikiil kitle indeksi (LVMI) artmadigi halde duvar-yarigcap
oraninin artmast olarak tanimlanan konsantrik remodelingin (>0.45) risk artist ile iliskili
oldugu belirtilmistir (43).

Sol ventrikiil hipertrofisinin énlenmesinde en 6nemli hedef, HT nin uygun bi¢imde
kontrol altina alinmasidir. Segilecek ilacin tipi ve grubundan ¢ok KB’yi kontrol altina almak
asil hedef olmalidir. ideal viicut agirligmin saglanmasi ve diyetteki tuz miktarinmn azaltiimasi

da SVH ve geometrik remodelingin énlenmesinde dnemlidir.

Sol ventrikiil diyastolik disfonksiyonu:

Sol atriyal dilatasyon ve SVH hipertansif hastalarda gozlenen en sik yapisal
degisikliklerden olsa da, her ikisi de ne ilk gelisen yapisal degisikliklerdir, ne de hastalarda
goriilen semptomlarin nedenleridir. Sol ventrikiil diyastolik relaksasyon ve kompliyans
bozuklugu en sik ve en erken goriilen HT bagimli kardiyak disfonksiyondur. Yapilan
calismalar kalp yetersizligi nedeniyle tedavi edilen hastalarin yaklasik yarisinda diyastolik
disfonksiyon oldugunu gostermistir.

Hipertansif hastalarda sol ventrikiiliin relaksasyonu ve kompliyansi azalmistir. Bu iki

ozelligin genellikle birlikte bozulmasi, pulmoner konjesyonla sonuglanan artmis sol ventrikiil
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diyastol sonu basinci ve artmis sol atriyal ve pulmoner vendz basinca neden olur. Sonug
olarak egzersiz intoleransi, kronik yorgunluk, egzersiz ve ilerleyen donemlerde istirahat
dispnesi ve pulmoner ddeme bagli tipik semptomlar gelisir. Bu semptomlar 6zellikle siniis
ritminin ortadan kalktii durumlarda ve tagikardi donemlerinde alevlenmektedir. Akilda
tutulmasi gereken bir nokta da; relaksasyon ve kompliyans bozukluguna ek olarak HT’ye
bagl gelisen iskemi ve vaskiiler onyiik artisinin da diyastolik disfonksiyon olusumuna
katkisidir. HT’1i hastalarda bu dort mekanizma birlikte goriilebilir. Bu durum 6zellikle kalp
yetersizliginin ampirik tedavisinde pozitif inotrop ajanlarin sol ventrikiil fonksiyonlarini tam
olarak degerlendirmeden kullaniminin yanlis olacagini géstermesi agisindan énemlidir.

Diyastolik disfonksiyona yonelik ilk terapotik yaklasim vendz basincin diisiiriilmesi,
atriyal kontraksiyonun saglanmasi, tagikardinin engellenmesi ve relaksasyon ve kompliyansi
olumsuz yonde etkileyecek iskeminin 6nlenmesi olmalidir. HT’li hastalarda ditiretikler, vendz
dilatasyon yapict ve pulmoner konjesyonu azaltici etkileriyle semptomatik iyilesmede yararl
olurlar. Beta blokerler kalp hizim1 ve KB’yi diisiirerek iskemiyi engeller ve relaksasyonun
iyilesmesine katki saglarlar. Uzun donemde myokardiyal kollajen igeriginin azaltilmasi
diyastolik kompliyans: arttirmaktadir. Bu nedenle ACE-I, ARB ve aldosteron antagonistleri
gibi remodellingi geri dondiiren ilaglar diyastolik disfonksiyonu geriletmede etkindirler.
Ayrica sinilis ritminin saglanmasi ve kalp hizinin kontrol altinda tutulmasi, hemodinaminin
korunmasi ve dolayisi ile semptomatik iyilesme iizerinde olumlu etki saglar.

Diyastolik disfonksiyonun mortalite {izerindeki etkisinin kesin olarak bilinmemesine
ragmen, prognozun sistolik disfonksiyondan daha iyi oldugu diistiniilmektedir. HT nin efektif
tedavisi ile SVH nin geriletilmesi, diyastolik disfonksiyonun engellenmesi ve geriletilmesi

acisindan en 6nemli yaklagimdir.

Asemptomatik sol ventrikiil sistolik disfonksiyonu:

Bozulmus sol ventrikiil sistolik fonksiyonu, sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonunun
(LVEF) %40’tan az olmas1 ile karakterize, kotii kardiyovaskiiler prognoz ve tiim nedenlere
bagli 6liim riskinde artis ile iligkilidir. Asemptomatik sol ventrikiil sistolik disfonksiyonu ile
ilgili epidemiyolojik veriler kisith olsa da, en az semptomatik sol ventrikiil sistolik

disfonksiyonu kadar yaygin oldugu diistiniilmektedir. Sistolik disfonksiyon tedavi edilmedigi
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takdirde baslangicta minimal olsa da neden oldugu nérohiimoral aktivasyon ve takiben koti
ventrikiiler remodeling siklusu, semptomatik kalp yetersizligine ilerlemeye neden olmaktadir.

Asemptomatik hipertansif hastalarda tanisal amacl rutin ekokardiyografi kontrolii
onerilmektedir (10). Bu hastalarda tan1 genellikle baska bir nedene bagli olarak yapilan
ekokardiyografide rastlantisal olarak konulmaktadir. Sistolik disfonksiyonun 6nlenmesinde en
onemli nokta erken tani ve tedavi ile KB’nin etkin bir bicimde kontrol altina alinmasidir.

ACE-I, ARB ve beta blokerler tedavide kullanilabilecek dncelikli ilaglardir.

2.2.1.2.Santral ve Periferik Damarlar

Santral ve periferik arterlerde hipertansif hastaliklara bagli degisiklikler; karotis
arterde intima-media kalinliginda artis veya aterosklerotik plak, biiyilik arterlerde kompliyans
azalmasi, endotel disfonksiyonu, torasik ve abdominal aortada dilatasyon/anevrizma olarak

tanimlanabilir.

Intma-media kompleksi kahinhgindaki (IMK) artis ve plak varhg::

B-mode ultrasonografi (USG) ile karotis arterlerde intima-media kompleksi
kalnhigindaki (IMK) artis ve plak varligmin gosterilmesi ile inme ve miyokard infarktiisii
arasinda iliski oldugu bilinmektedir (44). Karotis arterde IMK artis1 ile kardiyovaskiiler olay
riski arasinda siirekli bir iliski oldugu bilinse de, esik deger olarak >0.9 mm klinik olarak

anlamli kabul edilmektedir.

Arteryel kompliyans azalmasi:

Hipertansiyonun hedef organ hasar1 olarak erken bulgularindan biri de biiyiik
arterlerde kompliyansin azalmasinin (“stifness artis1”) gostergelerinin ortaya konmasidir.
“Aortic stiffness”, HT yaninda ileri yas, DM, ileri donem bobrek hastaligi ve ateroskleroz ile
de artis gosteren bir bulgudur (45). Yas ve HT nin etkisinden bagimsiz olarak ‘“aortic
stiffness” artis1 ile serebrovaskiiler ve ekstra-koroner ateroskleroz arasinda giiclii bir iligki
vardir. Tanisal amagh testlerden en ¢ok kullanilanlar brakiyal arterde “pulse wave velocity

(PWV)” ve “augmentation index” Ol¢timleridir. Bu her iki degerlendirme, koldan alinan KB
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Olctimlerinden farkli olarak aortik KB’nin (dolayisiyla kalp ve beyini etkileyen basing)
gostergeleri olarak risk ve tedavinin etkinligi agisindan daha degerli olabilir. Hipertansif
hastalarda “aortic PWV” ile aterosklerozun varligi ve yayginlhig: arasinda giiclii bir iliski

vardir ve bunun kardiyovaskiiler mortalitenin giiclii bir belirleyicisi oldugu gosterilmistir.

Endotel disfonksiyonu:

Endotel disfonksiyonu konusunda yapilan aragtirmalar HT ve sonuglariin
anlagilmasinda biiylik katkilar saglamis olsa da, izole endotel disfonksiyonunun HT nin bir
Ongoriiciisii de olabilecegi konusu heniiz agiklik kazanmamustir. Klinik uygulamadaki diger
bir zorluk da endotel disfonksiyonun ortaya konmasina yonelik testlerin bugiin i¢in uzun
stiren invazif yontemler ile miimkiin olmasidir. Ancak yakin gelecekte laboratuar yontemleri
ile endotel aktivitesi, disfonksiyonu veya hasarinin kandaki sistemik belirteclerinin (NO ve
metabolitleri, endotelinler, sitokinler, adezyon molekiilleri) degerlendirilmesi miimkiin

olabilecektir (46).

Torasik ve abdominal aorta dilatasyonu ve anevrizmasi:

Hipertansiyon ile torasik ve abdominal aort dilatasyonu ve anevrizmasi arasinda yakin
iliski mevcuttur. Aort anevrizmas: genel olarak aortanin bir veya birka¢ segmentini tutan
patolojik dilatasyonu (referans segmentin >1.5 kat genislemesi) olarak tanimlanmaktadir.
Aort anevrizmasinin en Oliimcilil ve katastrofik komplikasyonu olan aort diseksiyonu ve
rliptiirii olgularinin %70-80’inde HT tespit edilmistir ve HT aort diseksiyonunun ileri yasla
birlikte en onemli risk faktoriidiir (47). “Hipertansif vaskiiler hasarin” patofizyolojisinde,
ateroskleroz, vaskiiler stiffness’ta artig, anevrizmal dilatasyon, intimal yirtilmalar, intramural
hemoraji, diseksiyon ve riiptiir vardir. Torasik aort diseksiyonunun kesin tedavisi cerrahi
girisim olmakla birlikte, KB’nin etkin kontrolii, kalp hizinin azaltilmasi, ve kardiyak
kontraksiyonlarin hizi ve giiclinii azaltmaya yonelik farmakolojik tedavinin baglanmasi
onceliklidir. Bu amagla beta blokerler, alfa-beta bloker kombinasyonu ve nitroprusside
kullanilabilir. Beta-bloker ilaglar abdominal aort dilatasyonu olan hipertansif hastalarda da en

ideal tedavi segenegidir.
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2.2.1.3.Bobrek

Hipertansiyona bagli bobrek hasar1 (“nefroskleroz”), kreatinin klirensinin azalmasina
bagli serum kreatininde yiikselme veya idrarda albiimin atiliminda artis (“mikro/makro
albiiminiiri”’) saptanmasidir. “Hafif renal yetersizlik” ise serum kreatinin degerlerinin erkekte
1,5 mg/dl ve kadinda 1.4 mg/dI’nin iizerinde olmasi, hesaplanmig kreatinin klirens degerinin
60-70 ml/dk’nin altinda olmasi olarak tanimlanmistir (48). Serum kreatinin degerindeki hafif
yiikselme bazen antihipertansif tedavinin baslanilmasi ile de ortaya ¢ikabilir, ancak bunun
bobrek fonksiyonlarinda progresif bozulmanin bir gostergesi olarak degerlendirilmemesi
gerekir. “Hiperiirisemi” (serum tirik asit diizeyi >7mg/dl) siklikla tedavi edilmemis hipertansif
hastalarda goriiliir ve ayn1 zamanda nefrosklerozun varlig: ile iliskili oldugu gdosterilmistir
(49).

Diyabeti olmayan hipertansif olgularda esik degerlerin altinda bile mikroalbliminiiri
varhiginin kardiyovaskiiler olaylar1 6ngordiigii bildirilmis (50), iiriner albiimin atilimi ile

kardiyovaskiiler veya genel mortalite arasinda iligski oldugu ortaya konmustur (51).

2.2.1.4.Goz (Fundoskopi)

“Keith Wagener ve Baker smiflamasi” na gore tarif edilen hipertansif goz dibi
degisikliklerinden (“retinopati”), giiniimiiz klinik pratiginde hastalarin biiylik ¢cogunlugunun
erken donemde basvurmasi nedeniyle hemoraji, eksiida, (grade 3) ve papilodemine (grade 4)
nadiren rastlanmaktadir. Birinci derece retinopati, arteriyol duvarinda goriilen hyalin
dejenerasyonundan kaynaklanir ve 151k refleksinde artis goriilmesine neden olabilir. Altmis
yasin ilizerinde normal olarak kabul edilebilirse de, 35 yasin altinda goriildiiglinde genelikle
arteriyel HT’ye bagli oldugu diisiiniiliir. Ikinci derecede retinopatide ise, arterde fokal bir
darlik mevcuttur. Refleks genisligi artmistir ve arter duvarindaki kalinlagma ve hyalin
dejenerasyonu nedeniyle kan siitunu secilememektedir. Arteriyovendz caprazlanma yerinde
arterin daraldigi ve venin centiklenme yaptig1 goriilmektedir. Benign HT hastalarinda,
bahsedilen oOlciilerde retina hasar1 tespit edilebilmektedir. Ancak KB’deki artis,
komplikasyonlarin goriilme riskini de daima beraberinde tasidigi i¢in “benign” ¢ok da uygun
bir terim degildir (52). Ugiincii derece retinopatide arterin boyutlar1 vene oranla ¢ok daha

fazla ol¢iide kiiciilmiistiir. Fokal spazmlar, vendz diiglimlenmeler, dik acili ¢gaprazlanmalar ve
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distal vendz dilatasyonlar tespit edilebilmektedir. Eksiida ve kanama odaklarinin goériilmesi
dogaldir. iki farkli tipte kanama gerceklesebilir; sinir lifi tabakasinda yiizeyel alev seklinde
kanamalar ya da daha derinde noktasal/leke tarzinda kanamalar. ki farkli tiirde eksiida
goriilebilir: Sert veya yumusak (daha genis) eksiidalar. Dordiincii derece retinopatide yukarida
sayilan lezyonlara papil 6demi de eklenmistir. Vendz dilatasyonu takiben, optik diskte
neovaskiilarizasyon gerceklesir ve optik disk pembelesir. Daha sonrasinda ise, damar
yapilarinin anteriora yer degistirmesi gerceklesir ve papillayr ¢epecevre saran kanama ve

atilmig pamuk manzarasi odaklar1 belirgin hale gecer (52).

2.2.1.5.Beyin

Hipertansiyon iskemik inme ve intraserebral hemoraji i¢in major bir risk faktoriidiir.
HT’ye bagli en 6nemli serebrovaskiiler komplikasyon “hemorajik inme”dir. Taninin aciliyeti
ve dogrulugu yoniinden manyetik rezonans goriintileme (MRI) ve diffiizyon-MRI,
giiniimiizde konvansiyonel kraniyel kompiiterize tomografinin (CT) yerini almigtir.
Framingham Kalp Calismasinda HT (KB>160/95 mmHg); yas, serum kolesterol yiiksekligi,
sigara i¢cimi, SVH ve glukoz intoleransi etkilerinden bagimsiz olarak “serebral infarktiis”
riskini erkekte 2,7, kadinda 2,3 oraninda artirmaktadir. Genel olarak KB’deki ytikseklik inme
riski ile dogrusal bir iliski gdstermekte, ve normal sinirlarda dahi KB degerlerindeki artig
inme riskini arttirmaktadir. KB yiiksekligi ile inme riskindeki artig arasindaki iliski kompleks
olmakla birlikte, intraluminal KB yiiksekliginin direkt etkisi, sekonder endotel disfonksiyonu,
kan-beyin bariyerindeki permabilite artisi, lakiiner infarktiislerdeki fibrinoid nekroz, hiyalin
dejenerasyonu, intraserebral kanama, ve iskemik infarktiise yol acan hizlanmis ateroskleroz
temel patofizyolojik mekanizmalar olarak tamimlanabilir. Inme veya TIA &ykiisii olmayan
hastalarda tan1 amaciyla rutin gorlintiileme tetkiki Onerilmemektedir. Yapilan gozlemsel ve
klinik caligmalar benzer olarak etkin KB kontroliiniin, inmenin primer ve sekonder
korunmasinda ve inmeye bagli morbidite ve mortalitenin 6nlenmesinde en etkin ydntem
oldugunu ortaya koymustur (53). Bu noktada karotis aterosklerozu ve TIA’ya yonelik tanisal
degerlendirme ve tedavi, inmenin énlenmesinde etkin yaklasimin ayrilmaz pargasidir. Ayrica
HT, yasla birlikte “kognitif bozuklugun” hizlanmasindan da sorumludur. Bu nedenle yash
hipertansiflerde kognitif bozukluk yoniinden tetkik yapilmasi klinik degerlendirmenin bir

pargasidir.
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2.3.TEDAVI:

2.3.1.Nonfarmakolojik Tedavi:

Sedanter yasam tarzi HT nin de dahil oldugu birgok hastalifin ortaya c¢ikmasinda
dogrudan rol oynayabildigi gibi, KB’nin kontrol altina alinmasinda da zorluklar
yaratmaktadir. Saglikli bir hayat tarz1 KB’yi azaltmasinin yani sira, kolesterol diizeylerini ve
kardiyovaskiiler hastalik riskini de diisiiriir. Yasam tarzinda uygulanacak degisiklikler tim
hipertansifler i¢in gegerlidir. Bu yaklagimlar; kilolu veya sigsman kisilerin viicut agirliklarinin
normale getirilmesi, fiziki aktivitenin artirilmasi, diyette Na miktarinin azaltilmasi, alkol
tilketiminin siirlandirilmasi, DASH (Dietary Approaches to Stop Hypertension) diyeti ve
diger yontemlerdir (9). Boylece hastalarin bir kisminda antihipertansif ila¢ kullanimina gecis
azalir veya kaybolurken, ila¢ sayis1 da azaltilabilir. Yerlesmis HT’si olan hastaya tedavisini

aksatmadan hayat tarzindaki degisikliklere mutlaka riayet etmesi gerektigi bildirilmelidir.

2.3.1.1. Viicut Agirhginin Azaltilmasi: Kan basincini azaltmaya yonelik
tavsiye edilen yaklagimlardan en etkilisi olmasina ragmen, uzun bir zaman dilimi icerisinde
wsrarla kilo verilmesi disiplin ve irade gerektir. Kilo verilmesiyle hafif HT’de KB istenen
diizeye gelmisse ilave bir tedaviye gerek yoktur. Fakat bu durum ¢ogu hipertansif i¢in kesin
bir tedavi yontemi degildir. Hipertansif kadinlarin yaklasik 3’te biri erkeklerin 4’te biri asir1
kilolu ve obezdir (54) Obezite 6zellikle kadinlarda erkeklere gore HT icin daha giiclii bir
belirleyicidir. Obezite ve KB yliksekligi arasindaki iliski yasla birlikte azalir. Sigsmanlarin
viicut yag dagilimi da HT riskini etkilemektedir. Ozellikle santral obezite kardiyovaskiiler
hastalik riskini ve KB’yi pek cok mekanizmayla artirabilecek metabolik sendromla
iligkilidir (10).

Kilonun verilmesi hem sistolik hem de diyastolik KB’de azalmaya yol agar. Asiri
kilolu hipertansiflerde agirligin %10°nun verilmesiyle 24 saatlik KB izleminde 4.3/3.8 mmHg
azalma tespit edilmistir (55). Yaklasik 5000 hastanin katildig1 25 randomize klinik ¢alismanin
bir meta-analizinde her 1 kilo verilmesinin sistolik ve diyastolik KB’lerinde yaklasik 1 mmHg

azalmaya neden oldugu gosterilmistir (56). Hem kalori kisitlamast hem de fiziksel
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faaliyetlerin artirilmasiyla diizenlenecek gergekei bir programla hastalarin diizenli bir seyirle
kilo vermesi KB’yi azaltmasinin yani sira DM gelisimini engelleyecek, lipid diizeylerini, sol

ventrikiil kitlesini ve genel kardiyovaskiiler hastalik riskini de azaltacaktir.

2.3.1.2.Fizik aktivite: Fiziki aktivitedeki artisla birlikte kilodaki degisikliklerin
olusturacagi yarardan ayr1 olarak KB’da azalma saglanir (57) Aerobik egzersiz yapan kisiler
arasinda yapilan 27 ayr1 randomize calismanin degerlendirildigi bir meta-analizde sistolik
KB’de net 4 mmHg azalma tespit edilmistir (58) Yapilan egzersiz kilo kaybina neden olmasa
da HT ve DM insidansin1 azaltarak kardiyovaskiiler hastaliklara karsi koruyucudur. KB
degisikliginin diizeyi egzersizin belli siirelerle diizenli yapilmasiyla iliskiliyken ani ve yogun
uygulamalarla iligkili degildir. KB iizerine yararl bir etkisi de fiziksel aktivitenin kilo kaybin1
kolaylagtirmas1 ve kilonun normal sinirlarda tutulmasini saglamasidir. Hem normotansif hem
de hipertansif hastalarda diizenli aerobik egzersiz tiplerinin tiimii KB diizeylerinde azalmaya
neden olmaktadir. Egzersizin ger¢ek diizeyi hakkinda kesin bir goriis olmamasina ragmen
bugiinkii bilgilerin 15181nda orta diizeyde fiziksel aktivitenin, en az daha yogun egzersiz kadar
KB’yi diistirmede etkili oldugu bilinmektedir. Diizenli fiziksel aktivite ile KB’da azalma
birkag faktorle agiklanabilir (10).
1. Periferik damar direncinde ve istirahat kardiyak output’ta azalmaya neden olan
hemodinamik mekanizmalar
2. Plazma noradrenalin diizeyinde azalma, vazodilatdr prostaglandinlerde artis, RAA eksen
aktivitesinde azalmadan olusan hiimoral mekanizmalar.

Sol ventrikiil hipertrofisi bulunan hipertansiflerde egzersiz esnasinda (6zellikle
anaerobik egzersizde) KB’de ani bir artis olmasi, ani Oliimiin gelismesini tetikleyebilir.
Bununla birlikte normal kisilerde egzersiz Oncesi rutin tibbi degerlendirme gereksizken,
sedanter yasayan 40 yasin tizerindeki kardiyovaskiiler hastalik riski fazla olanlarda onerilir.
Bu kisilerde bir egzersiz programindan Once bir efor testi yapilarak egzersizin siiresi,
yogunlugu, siklig1 ve gerekirse tipi belirlenir. Cogu hipertansif hastanin egzersiz programi
haftanin 3 ya da 4 giiniinde en az 30 dakika maksimal efor kapasitesinin yiizde 40 ile 60’1
olacak sekilde planlanir. Bir ¢calismada diizenli bir yiizme ile sistolik KB’inda 6 mmHg kadar
diisme tespit edilmistir (59).

Diizenli aerobik egzersiz ayni zamanda toplam kolesterolde azalma, HDL kolesterolde

artma, kiloda azalma ve toplam kardiyovaskiiler 6liim oraninda azalmaya yol agar. Bununla
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birlikte agir egzersizin risksiz olmadigi bilinmeli, akut miyokard infarktiisii veya kardiyak
arrest gelisiminin Ozellikle giindelik hayatinda hareketsiz hasta grubunda meydana geldigi
unutulmamalidir. Diizenli bir egzersiz programi zaman igerisinde kademeli olarak arttirilarak
planlanir. KB’deki azalmaya paralel olarak dolasan Noradrenalin-adrenalin diizeylerinde
azalma, yine NO {iretiminin artmasi yoluyla endotel bagimli vazodilatasyonda artma olusur.
Diger yandan aerobik egzersiz karbonmonoksitte akut olarak bir artis yaparak, egzersiz
kaslarinda vazodilatasyona bagli damar direncinde azalmaya yol agar. Sonug¢ olarak sistolik
basing artar, diyastolik basingtaysa ya degisiklik olmaz veya hafif diisme goriilir. Baz1
hastalarda akut egzersiz ile sistolik KB’da belirgin bir artis olur. Bu hastalarin muhtemelen
egzersizin stresiyle sempatik tonuslarinda artma ve aort distensibilitelerinde azalma
mevcuttur. Fakat antihipertansif ilaclar 06zellikle beta-bloker ve diliretikler egzersiz
performansini azaltabilirler. Yine izometrik egzersizlerin KB’de akut olarak yiikselmelere

neden olabilecekleri bilinmelidir.

2.3.1.3. Sigara: Bir sigara i¢ilmesini takiben KB’da 5-10 mmHg gecici bir artig
olusur (59). Bu etki giiniin ilk sigarasinda en belirgindir. Tiryakilerde ABPM’de, 6zellikle 50
yas tzeri hastalarda giin icinde KB’de artiglar varken geceleri bunun normale geldigi
gozlemlenecektir (60) Sigaranin birakilmasi tim kardiyovaskiiler sistem hastaliklarinin
gelisimini azaltacaktir. Hastalar sigarayr biraktiktan sonra kilo alma ihtimaline kars1 dikkatli
olmalidirlar.
2.3.1.4. Alkol tiiketimi: Alkol ve KB arasindaki iliski akut ve kronik etkileri
nedeniyle biraz karmagiktir. JNC 7 raporunda, asir1 alkol tiiketiminin (giinde 4-5 kadeh viski)
HT ve stroke i¢in risk olusturdugu ve antihipertansif ilaglara direncin nedenlerinden oldugu
belirtilmistir (9). Esansiyel HT vakalarinin %30 kadarinin alkolle iligkili HT oldugu tahmin
edilmektedir (9). Kadinlar ve diisiik kilolu erkekler alkoliin KB artiric1 etkilerine daha fazla
maruz kalirlar.
Ambulatuar KB c¢alismalarinda gilinde ortalama 4-5 kadehin 24 saat boyunca pressor
etkisinin devam ettigi ve sadece hafta sonu igenlerin pazartesi gilinkii KB degerlerinin
persembe giinkii degerlerinden fazla oldugu tesbit edilmistir. Alkoliin her iki cinsiyette KB

izerine olan etkisi yagla, sigara kullanimiyla artmaktadir.

28



2.3.1.5.Diyet: Diyetin saghgi koruyucu etkisine ait cok sayida bilgi
toplanmaya baslanmis ve bunlar meyveler, sebzeler, tahil iiriinleri, balik, findik, ceviz ve az
yagh siit tirlinleri iizerinde yogunlagmistir (61). Klinik calismalarda hafif HT’de KB’nin
vejeteryan diyet tiiketenlerde vejeteryan olmayan ve mineral-lifli yiyeceklerden zengin
beslenenlere gore daha fazla azaldig: bildirilmistir (62) Vejetaryen diyet ¢ogu insan i¢in pratik
olmadigindan, esas elementi zeytinyagi olan Akdeniz diyetinin vejeteryan diyete bir alternatif
olabilecegi ileri siiriilmektedir (63). Meyve, sebze, tahil ve az yagl siit iiriinlerinin agirlikl
oldugu, total ve doymus yagdan arinmis olan diyetin kullanildigi DASH klinik ¢aligmasinin
sonuglar1 Akdeniz diyetininkine benzerdir (64). Bu diyet K, Mg ve Ca’dan zengindir.

Balik yagi iceren ilaglarin kardiyovaskiiler sistem iizerine olumlu etkileri oldugu ileri
stiriilmektedir. Balik yaginin kullanildigi 36 ayr1 ¢alismanin (ortalama doz 3,7g/giin) bir meta-
regresyon analizinde KB’yi sistolik 2,1 mmHg ve diyastolik 1,6 mmHg diisiirdigi ve
etkilerinin 45 yas istii hipertansiflerde daha belirgin oldugu bildirilmistir (65). Balik
tiikketilmesinin fatal miyokardiyal infarktiis, ani 6liim ve total mortaliteyi azalttigina dair
deliller vardir (66). Hipertansiflerin balik yemesinin kilo verilerek saglanan KB azaltimina

ilave katkis1 oldugu da bildirilmistir (67).

2.3.1.6. Sodyum alimi: Hayvan ¢alismalarindan baslayarak; toplum ekolojik,
epidemiyolojik, randomize klinik arastirmalar ve meta-analizlere gore, tuzun fazla aliminin
KB’yi arttirdig1 bilinmektedir (68,69).

Hipertansiyonun prevelansi ile diyette tiiketilen tuz miktar1 arasinda dogrudan bir iligki
oldugu gosterilmistir (10). Evre I HT vakalarmin bir kismi haricinde sadece tuz kisitlamasinin
KB’yi  hedef seviyeye disiirlici etkisi gozlenmeyebilir. Capraz  kiiltiirlerin
karsilagtirilmalarinda  yiyeceklerine tuz ilave eden topluluklarda yasla birlikte KB
diizeylerinde bir artig egilimi varken ilave tuz ekmeyen topluluklarda KB’nin yasla birlikte
artmadig1 goriilmiistiir. Konuyla ilgili yapilan ¢alismalarin sinirliliklari; standardizasyonun iyi

olmamasi, takip siiresinin ve sartlarinin yetersizligidir.

2.3.1.7. Potasyum alim: Klinik ¢aligmalar K destegi ve KB arasinda zay1f bir
iliski oldugunu gostermistir. Giinde 60-120 mmol ilave K destegi verilmesinin
hipertansiflerde KB’yi 4.4/2.5 mmHg ve normotansiflerde 1.8/1 mmHg azalttig1 bildirilmistir

(10). Diyet K’sinin ana kaynagi sebze ve meyvelerdir. K’nin normal giinliik alim1 insandan
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insana degismekle birlikte 25-90 mmol diir. K’nin az alinmasi durumunda KB’nin
ylkselebilecegi ileri siiriilmektedir (70). K’nin hemodinamik etkisi K’ye bagli Na
ekskresyonuna (distal tiibiiler etki) baglanmaktadir.

2.3.1.8. Magnezyum ahlmi: Magnezyum desteginin (her 24 saat iginde
ortalama 15.4 mmol) uygulandig1 20 klinik ¢alismanin meta-analizinde, KB’deki azalmanin
(0.6/0.8 mmHg) istatistiki farkliliga ulasamadigi tespit edilmistir (71). Mg bazal diizeyleri
diisiik hastalara Mg destegi verildiginde KB disiiriicii etkilerinin ortaya c¢iktigt ileri
stiriilmektedir. Hiicre ici Mg konsantrasyonlart damar tonusunu diizenlemede ve insiiline bagl

glukoz uptake’inde 6nemli rol oynar (72).

2.3.1.9. Kalsiyum Alimi: Epidemiyolojik veriler diyetteki Ca miktarinin azlig1
ile HT prevalansinda artis arasinda bir iligkiden bahsetmektedir (73). Ca damar diiz kas
kontraksiyonunda merkezi bir rol oynar. Ca eksikligi bulunan (parathormon fazlalig)

hipertansiflerde KB’nin kontroliinde Ca destegi gerekli olabilir.

2.3.1.10. Diger: Vitaminler, herbal {iriinler, sarimsak, kavun-karpuz ¢ekirdegi,
ve benzeri maddelerin KB iizerine olan etkileriyle ilgili yeterli bilgi yoktur. HT nin tedavisi
icin uzun yillardir giindemde olan gevseme tekniklerinin (stresle miicadele, yoga, meditasyon,
biofeedback, vb.) KB’yi uzun siireli azalttigina ait de heniiz veri yoktur. Kafein ve KB
arasindaki iligkiyi arastirmak iizere yapilan 11 kontrollii klinik ¢aligmanin verilerine gore
glinde 5 fincan kafein igeren kahvenin ortalama KB’n1 2.4/1.2 mmHg artirdig1 bildirilmistir
(74). Toplum ve hekimler, giivenli ve dogal maddeler olarak goziiken HT’ nin ilag dis1
tedavisinde kullanilan ajanlarin yan etkileri ve diger ilaglarla olabilecek muhtemel

etkilesimleri hususunda uyanik olmalidirlar.

2.3.2.Farmakolojik Tedavi:
Arteriyel HT’de antihipertansif tedavinin temel amaci kardiyovaskiiler ve renal

morbidite ve mortalitenin azaltilmasidir. KB ile kardiyovaskiiler hastalik arasindaki iliski,

stirekli, tutarli ve diger risk faktorlerinden bagimsizdir. KB yiikseldik¢e kalp krizi, kalp
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yetersizligi, inme ve bobrek hastaligi riski artmakta ve 40-70 yaslarindaki bireylerde, 115/75
ve 185/115 mmHg simirlari iginde, SKB’deki her 20 mmHg veya DKB’deki her 10 mmHg’lik
artis, kardiyovaskiiler hastalik riskini iki katina ¢ikarmaktadir. HT ile birlikte DM veya bobrek
hastalig1 olan hastalarda ulagilmak istenen KB hedefi <130/80 mmHg’ dir (9). Proteintiri
varliginda 125/75 mmHg’dir. Nonfarmakolojik tedavinin yetersiz kaldig1 durumlarda ilag

kullanim1 gerekmektedir.

Ideal bir antihipertansif ila¢ su 6zelliklere sahip olmalhdir:

-Sistemik kan basincimi diisirmek acisindan giinde tek dozla uzun siireli (24 saat) etkili
olmalidir,
-Yan etkileri ve istenmeyen metabolik etkileri olmamalidir,

-Hedef organ hasarinin geri doniismesini kolaylastirabilmelidir.

Asagida en sik kullanilan antihipertansif ila¢ guruplarinin endike ve kontrendike oldugu

durumlar ile etki mekanizmalarina deginilecektir.

2.3.2.1.Tiyazid ve Tiyazid Benzeri Diiiretikler:

Bu ilaglar dilie edici segmentin Otesinde ve aldosterona duyarli bolgenin
proksimalinde etki ederek Na’ ve su kaybima neden olurlar. Uzun vadede kalp debisinde
azalma ve ayn1 zamanda sistemik damar direncinde anlamli bir diisiise yol acarlar. Bu
ilaclarin antihipertansif etkisi giinde tek dozla 24 saat siirer ve giinde 12,5-25 miligram
hidroklorotiyazid bir kisim hastada KB’yi kontrol etmek icin yeterlidir. Daha yiiksek
dozlarda yan etkilerinde anlamli derecede artis gozlenir. Bu ilaglar kombinasyon
tedavilerinde sikga tercih edilen bir guruptur. Tiyazid gurubu ilaglar, HT si olan yagllar,
siyah 1irka mensup hastalar veya izole sistolik hipertansiyonu olan hastalar i¢in uygun bir
secimdir. Tek zorunlu kontrendikasyonu gut hastaligidir.

Yan etki olarak, hipokalemi, hiperkalsemi, hiperiirisemi, glukoz toleransinda bozulma

ve serumda total kolesterol ve diislik dansiteli lipoprotein diizeyinde yiikselme goriilebilir.
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2.3.2.2.Loop Diiiretikler:

Loop diiiretikleri, henle kulpunun kalin ¢ikan kolunun liiminal membraninin Na-
K-klor kotransport sistemini inhibe eder ve klor geri emilimini bloke ederler. Bu nedenle,
tiyazid gurubuna gore ¢ok daha giicliidiir ve daha hizli etki ederler. Ozellikle bobrek
fonksiyon bozuklugu yada kalp yetmezligi olan hastalarda kullanilirlar. Ayrica Ca™
atilimini artirdiklart i¢in hiperkalsemi tedavisinde de kullanilirlar. Eger yiiksek dozlarda

kullanilirlarsa hipokalemi, hipokalsemi gibi metabolik yan etkiler goriilebilir.
2.3.2.3.Potasyum Tutucu Diiiretikler:

Potasyum tutucu diiiretikler, Na® geri emilimini bozarlar ama K™ atilimim
sinirlarlar. Spironolakton aldosteron reseptorleri i¢in spesifik bir antagonisttir ve bu
nedenle etkisi aldosteron varligina baglidir. Buna karsilik, amilorid ve triamteren potasyum
sekresyonunun direkt inhibitorleri olarak etki ederler. Bu ii¢ ilag da, diger diiiretiklere
bagh gelisen K’ kaybmi onlemek acisindan faydalidir. K* tutucu diiiretikler, ACE
inhibitorleri ile birlikte yada bobrek yetmezligi olan hastalarda kullanildiginda ciddi
hiperkalemiye sebep olabilirler. Spironolakton kullanimi, gastrointestinal semptomlar,

yorgunluk, jinekomasti ve impotans gibi doza bagl yan etkilere yol acabilir.
2.3.2.4.Beta-Adrenerjik Reseptor Antagonistleri:

Beta-adrenerjik reseptor antagonistleri, kalpte ve jukstaglomeriiler aparatusta,
agonistin beta-reseptorlere baglanmasini selektif ve kompetetif olarak inhibe ederek
sempatik etkiyi azaltirlar. Sonug olarak KB’yi, kalp debisi ve renin sekresyonunu azaltarak
diistirtirler. Anjina, miyokard enfarktiisii ge¢irilmis olmasi, tasiaritmiler ve kalp yetmezligi
beta-blokerler i¢in zorunlu endikasyonlardir. Zorunlu kontrendikasyonlar; astim, kronik
obstriiktif akciger hastaligi ve ikinci-ligiincli derece atriyoventrikiiler kalp blogudur.
Muhtemel kontraendikasyonlar; dislipidemi, DM, atlet hastalar ve periferik damar
hastaligidir. Yan etki olarak lipid profilinin bozulmasi ve glukoz toleransinda azalma

goriilebilir.
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2.3.2.5.Alfa-Adrenerjik Reseptor Antagonistleri:

Alfa-adrenerjik reseptor antagonistleri, ndronlardan salinan norepinefrinin etkisini
inhibe ederek arteriyolar diizeyde sistemik damar direncini azaltir. Bu smifin farkl iyeleri
arasinda major farklar etki siiresi ile iligkilidir.Bu anlamda giinde bir kez kullanilan
doksazosin Onerilebilir. Prostat hipertrofisinin bulunmasi alfa-blokerlerin kullanimi i¢in
zorunlu bir endikasyondur. Muhtemel endikasyonlar; dislipidemi ve glukoz intoleransidir.

Ortostatik hipotansiyonun varlig1 tek muhtemel kontrendikasyondur.

2.3.2.6.Kalsiyum Kanal Blokerleri:

Bu ilaglar damar diiz kas1 hiicre membraninda voltaja bagimli L-Tipi yavas Ca
kanallarni inhibe ederler. Hiicre icine Ca®" girisini azaltirlar. Hiicre i¢i Ca>" diizeyini

diisiirerek eksitasyon kontraksiyon iliskisini bozarlar. Sonucta vazodilatasyon meydana gelir.

2.3.2.7.Anjiyotensin Déniistiiriicii Enzim Inhibitérleri:

Bu grup ajanlar ACE’yi inhibe ederek, gii¢lii bir vazokonstriktor olan All’nin
olusumunu engellemek sureti ile etki ederler. Bu ilaglar ayn1 zamanda bradikinin diizeylerini
yiikseltirler. Boylece vazokonstriksiyon Onlenir ve vazodilatasyon sonucu periferik damar
direnci diiser. Kalp yetmezligi, sol ventrikiil disfonksiyonu, postmiyokard enfarktiis durumu
ve diyabetik nefropati, ACE inhibitorlerinin kullanimi i¢in zorunlu endikasyonlardir.
Hamilelik, bilateral renal arter stenozu ve hiperkalemi zorunlu kontrendikasyonlardir.
Oksiiriik ve hiperkalemi ACE inhibitorlerinin en sik gériilen yan etkileri iken anjioddem

nadir olmasina ragmen yagami tehdir eden bir komplikasyondur.
2.3.2.8.Anjiyotensin-2 Reseptor Blokerleri:
Anjiyotensin-2 reseptdr blokerleri, anjiyotensin-2’yi spesifik reseptoriinden ayirir
ve bilinen tiim etkilerini antagonize ederek sistemik damar direncinde azalmaya neden olur.

ACE inhibitdrlerinin tersine, kinin diizeylerinde artis olmaz ve bu ilaclar oksiiriigii provoke

etmez.

33



2.3.2.9.Diger ilaclar:

Metildopa, merkezi alfa-2 agonist olarak etki eder. HT tedavisinde, hamilelikte ve
diger ilaglarla kombine olarak giivenli bir sekilde kullanilabilir. Imidazolin reseptdr
antagonisti olarak etki eden moksonidin, merkezi sempatik aktiviteyi azaltarak etki gosterir.
Yan etki profili diisiik oldugu i¢in giivenle kullanilabilir.

Hidralazin ve minoksidil gii¢lii arteriyolar vazodilatatorlerdir. Refleks tasikardi,
Na' tutulumuna bagh kalp debisinde artis ve anjina gelisme olasilif1 nedeniyle giiniimiizde
pek tercih edilmezler.

Guanetidin gibi periferik norepinefrin ndronlarin1 bosaltan ilaclar, hastalar

tarafindan iyi tolere edilmedikleri i¢in giiniimiizde pek kullanilmazlar.
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3.METODOLOJi

Calismanmuz prospektif olarak dizayn edildi. Calismamiza Harran Universitesi Tip
Fakiiltesi Hastanesi Kardiyoloji Poliklinigi’ne bagvuran ardisik 100 eriskin HT hastas1 dahil
edildi. Tki veya daha fazla hasta vizitinde yapilan uygun klinik KB dl¢iimiinde SKB’nin > 140
mmHg veya DKB’nin >90 mmHg olmasi yada hastanin antihipertansif ila¢ kullaniyor olmasi
HT olarak tanimlandi (9). Asagidaki 6zelliklere sahip hastalar ¢aligmaya alinmadi;

1. Hipertansiyon ile takip edilirken laboratuar parametlerelerini degistirebilecek aktif

enfeksiyon hastaliklarina sahip olan hastalar

2. Gerek oykiiyle, gerekse fizik muayene ve tetkikler sonucunda, sekonder HT ye sahip

oldugu tespit edilen hastalar

3. Yapisal veya foksiyonel kalp hastaligi yapacak diger hastaliklara (dilate

kardiyomiyopati vb.) sahip olanlar

4. Yeni tan1 HT hastalar1

5. Calisma i¢in onay1 alinamayan hastalar.

Calismaya katilan hastalarin tiimiine fizik muayene yapildi. Tiim hastalarin yas,
cinsiyet, egitim durumu, esinin egitim durumu, ayni1 evde yasayan kisi sayisi, boy (cm), viicut
agirhigt (kg), bel ¢evresi (cm) not edildi. Beraberinde tiim hastalarin ka¢ yildir HT hastasi
oldugu, sigara ve alkol kullanim durumlar1 ve siireleri, bilinen ek hastaliklari, diyet uyumlari,
kullandiklar ilaglar ve siireleri, evde KB 6lgme sikliklari, kullandiklar1 antihipertansif ilag
isimlerini bilip bilmeme durumlari, ailede HT ve ailede ek hastalik Oykiileri sorgulanarak
kaydedildi. Sekonder HT nedenleri her hasta i¢in ayr1 ayr1 degerlendirildi.

Tiim hastalarin poliklinik KB’leri 6l¢iildii ve Schiller-AT-II (Germany) cihaz ile
EKG’leri ¢ekildi. Serum total kolesterol, HDL-kolesterol, LDL-kolesterol, VLDL kolesterol
ve trigliserid ol¢timleri ile birlikte idrar mikroalbumin ve idrar kreatinin o6l¢iimleri Abbott
Aeroset C-8000, US cihazi kullanilarak yapildi. Hastalarin goz dibi incelemeleri Heine
BETA-200 (Germany) cihaz1 kullanilarak yapildi. Tiim hastalara 24 saatlik kan basinci

monitdrizasyonu ve ekokardiyografi uygulandi.

35



Klinik Kan Basimci Ol¢iimii:

Tiim vakalarin KB, 6l¢iimden yarim saat 6nce kahve ve sigara tiiketmemis, 5-10
dakika dinlenmis, oturur pozisyonda, dl¢lim yapilacak kol kalp seviyesinde ve desteklenmis

iken civali sfigmomanometre ile ikigser defa alinmis ve iki Slgiimiin ortalamasi kullanilmistir

9).

Ambulatuar Kan Basinci1 Monitorizasyonu:

Hastalarin tlimiine 24 saat siireyle otomatik kayit yapan, 30 dakika arayla KB’yi 6l¢cen
(Delmar Reynolds 2003 Irvine, CA, USA) cihaz takilarak, ambulatuar KB izlemi yapildu.
Klinik KB ile iki kol arasindaki fark 10 mmHg dan az ise dominant olmayan kola, 10 mmHg
dan fazla ise yiiksek Olciilen tarafa cihazin mansonu yerlestirildi. Uygulama baslangicinda
Olclilen klinik KB ile cihazin 0l¢tiigii deger arasinda SmmHg dan fazla fark olmasi
durumunda, fark goriilmeyene dek islem tekrarlandi. Hastalara islemle ilgili bilgi verilerek
rutin giinliik aktivitelerini yapmalari, asir1 aktivitelerden kaginmalari ve Ol¢im sirasinda
kollarmni hareketsiz kalp seviyesinde tutmalar1 gerektigi belirtildi. Islemden sonra her hastanin
uyku kalitesi sorgulanarak, gerektiginde uygulama tekrarlandi. Genellikle, gece 12 ve sabah
06 saatleri aras1 uyku periyodu olarak tespit edildi. ABPM verilerinin analizinde >270mmHg
- <70mmHg sistolik, >150mmHg - <40mmHg diyastolik degerler, sistolik ve diyastolik
degerlerin esit oldugu dlgiimler, takip eden ve hemen sonrasindaki 6l¢iim ile sistolik ve/veya
diyastolik degerde 30 mmHg dan fazla fark tespit edildiginde bu degerler degerlendirmeye
alinmadi. Sonucta anlamli kabul edilebilir 6zelliklere sahip giindiiz KB verilerinin 14 den
fazla, gece KB verilerinin 7 den fazla olmasi durumunda kayit yeterli sayild: (75). Ilag
tedavisi alan hastalarda, 24 saatlik KB monitorizasyonundaki ortalama KB degerlerinin

130/80 mmHg’ nin altinda omasi, KB’nin kontrol atinda olmasi olarak kabul edildi (9,76).

Diiirnal Kan Basinci Paterni:

Gece-giindiiz KB degisimleri 100 X (1-gece ortalama SKB/giindiiz ortalama SKB)
formiilii kullanilarak heaplandi. Tiim vakalar, SKB giindiizden geceye gecildiginde 10% dan
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fazla azaliyorsa "dippers", 10% nun altinda azaliyorsa "nondippers" olarak siniflandirildilar

(77).

Ekokardiyografik inceleme:

Tiim vakalara sol lateral dekiibitis pozisyonunda iken Aloka Prosound SSD-5000;
(Aloka Inc, Tokyo, Japan) cihaziyla 2,5-3,5 MHz transdiiser kullanilarak transtorasik
yaklasimla ekokardiyografik inceleme yapildi. Tiim ekokardiyografik parametreler ardigik 3
Ol¢iimiin ortalamasi olarak alindi. M-mode kayitlar1 50 mm/sn ve Doppler kayitlar1 100mm/sn
hizla yapildi. Parasternal uzun eksen goriintiisiinden M- mode ve 2-D 6l¢limleri Amerikan
Ekokardiyografi Dernegi’ nin Onerilerine goére yapildi (78). Sirasiyla sol atrium sistol sonu
capt (LAESC), sol ventrikiil sistol sonu capt (LVESC), sol ventrikiil diyastol sonu g¢ap1
(LVEDC), interventrikiiler septum sistolik (IVSs)-diyastolik (IVSd), sol ventrikiiler arka
duvar sistolik (PWs)-diyastolik kalinligi (PWd) olgiildii. Modifiye Simpson metodu ile sol
ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu (LVEF) hesaplandi (79).

Hedef Organ Hasarinin Tanimi:

Bobrek: Hastanin sabah ilk idrarindan yapilan degerlendirmede idrar mikroalbiimininin
(ug/L), idrar kreatinin (mg/L) diizeyine oram1 <30 pg/mg ise normal, >30 pg/mg ise
mikroalbiiminiiri olarak tanimlandi. Mikroalbuminiiri hedef organ hasari lehine

degerlendirildi (80).

Kalp: Ekokardiyografi verilerine gére SVH tanimlanirken, sol ventrikiil kitle indeksinin

(LVMI) erkeklerde >125 gr/m” ve kadimlarda >110 gr/m* olmas: dikkate almmustir (81).

Goz: Bilindigi gibi gdzdibi, viicutta arter ve arteriyollerin goriilebildigi tek yerdir. Bu nedenle
HT’nin yaratti§i mikrovaskiiler hasar1 dogrudan degerlendirme imkani verir. Hipertansif
retinopatinin Keith ve Wagener tarafindan yapilan siniflandirlmast hala gecgerliligini

korumaktadir (82).
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Retina degisikliklerinin izlenmesi, mikrovaskiiler hasarin dogrudan degerlendirilmesinin en
onemli yolu olmasi nedeniyle HT’li her hastada hem tani, hem de takip acisindan 6nemlidir.
Bir bagska onemi de risk belirleyici olmasidir. Bdylece smif II retinopatiden itibaren
damarlarda organik degisikliklerin ortaya ¢ikmaya basladig1 sdylenebilir. Bu nedenle, sinif II

retinopatinin ortaya ¢ikmasi ‘’hedef organ hasar1’’ olarak nitelendirildi. (83)

Calismada Kullamilan Bazi Tanimlar:

Dislipidemi: Total kolesteroliin > 200 mg/dl (hiperkolesterolemi) yada TG’in > 200 mg/dl
(hipertrigliseridemi) olmasidir (84).

Diyabet: Iki farkli zamanda 6lciilen aglik (8-12 saatlik) kan sekerinin > 126 mg/dl olmasidir
(85).

Diyet uyumu: Hastaya onerilen diyet tedavisine hastanin uyumunu, hastanin kendi ifadesiyle

subjektif olarak degerlendirmesiyle elde edildi.

Viicut kitle indeksi (VKI): (kg cinsinden viicut agirligi / m cinsinden boyun karesi) ile
hesaplandi. VKI, epidemiyolojik calismalarda obeziteyi degerlendirmek igin en ¢ok tercih
edilen parametrelerdendir. 25 kg/m*’den kiigiik olmasi1 normal, 25-30 aras1 kilo fazlaligi, 30—

35 aras1 obezite, >35 kg/m” olmast ise belirgin obezite olarak smiflandirilir (84).

Abdominal obezite: Bel ¢evresinin erkeklerde >102 cm ve kadinlarda > 88 cm olmasidir.
Hastalarin kullandiklar1 ilag sayilari degerlendirilirken diiiretik, ACE-i, ARB,

alfabloker, beta-bloker, KKB ve santral etkili preperatlar tek ilag; ACE-i+diiiretik,

ARB+HCT, ACE-I+KKB iceren kombinasyonlar iki ila¢ olarak kabul edilmislerdir.

Istatistiksel Analiz:
Tiim analizler SPSS 11.5 istatistiksel yazilim paketi kullanilarak yapildi. Grup

verilerinden siirekli degiskenler ortalama + standart sapma ile, kategorik degiskenler yiizdelik

oran olarak (%) belirtildi. Gruplar arasi siirekli degiskenler student-t testi, kategorik olan
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veriler ise ki-kare testi ile degerlendirildi. Siirekli degiskenlerin birbiri ile iligkisi korelasyon
analizi ile arastirildi. Son organ hasarima neden olan faktorlerin belirlenmesinde ¢ok

degiskenli regresyon analizi kullanildi. Istatistiksel anlamlilik olarak p<0,05 olmasi kabul

edildi.
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4.BULGULAR

Calismaya alinan toplam 100 hastanin ¢ogunlugu kadinlardan (%63) olusmaktayda.
Kadinlarin yas ortalamasi 51,8 + 12,2 yil iken erkeklerin yas ortalamas1 48,0 + 12,5 yil idi
(p=0,145). Hastalarin yaridan fazlasinin (%54) saglik sigortasin1 emekli sandig1 olusturuyordu
ve ortalama ayni evde yasayan kisi sayisi. 5,2 = 2,2 (1-14) idi. Hastalarin genel demografik

ozellikleri tablo 6’ da goriilmektedir.

Tablo 6. Hastalarin genel demografik bulgular:

Hasta (n=100)

Ortalama (min-maks)

Yas (y1l) 50,4 + 12,4 (20-76)
Cinsiyet (Erkek/kadin) 37/63

Boy (cm) 163,9 +9,0 (146-187)
Viicut agirligr (kg) 80,6 + 13,2 (50-110)
VKi (kg/m?) 30,1 + 5,2 (20,2- 43.8)
Bel ¢evresi (cm) 105,1 £ 13,7 (70-147)
VYA (m?) 1,9+0,2 (1,4-2,3)
Ayne evde yasayan kisi sayist (kisi) 52+22(1-14)

Calismamiza katilan kadinlarda, ortalama VKI ve obezite sinirmi asan hasta sayist,
erkeklere gore belirgin yiiksek saptanirken, bel ¢evresi Ol¢limleri erkeklere benzer bulundu.
Ancak kendi cinsiyetine gore abdominal obezite {ist sinirini asan hasta sayisinin kadin
hastalarda erkek hastalara oranla istatistiksel olarak anlamli sekilde daha yiiksek oldugu

goriildi (Tablo 7, Sekil 1).
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Tablo 7. Cinsiyete gore boy, viicut agirhgi, VKI ve bel cevresi degerleri

Erkek Kadin p

Boy (cm) 173,5+5.2 158,3+5,2 0,001
Viicut agirligr (kg) 84,6 +9,9 78,2+ 14,3 0,011
VKi (kg/m?) 28,1 +3,2 31,3+5,7 0,001
Normal / fazla kilolu / obez ve belirgin ~ 5/23/9 9/19/35 0,004
obez hasta (n, %) (13,5/62,2/24,3) (14,3/42,0/44,0)

Bel ¢evresi (cm) 104,1 £ 11,1 105,8 £ 15,1 0,515
Bel ¢evresi yiiksek hasta (n, %) 18 (48,6) 55 (87,3) 0,001

90+
80+
701
601
50+
40-
30+
20
10+

Erkek Kadin

Sekil 1. Cinsiyete gore abdominal obezite durumu
(Ki-kare=17,66, p=0,0001; OR7,25, %95 G.A:2,71-19,38)

Hastalarin ortalama HT siiresi 69,5 + 81,2 (1-420) ay idi. Bu siire kadinlarda 79,2 +
83,0 ay iken erkeklerde 54,3 + 77,1 ay idi ve cinsiyetler aras1t HT siirelerinde istatistiksel
olarak anlamli fark yoktu (p=0,130). Ailesinde HT hastalig1 6ykiisii olanlarin oran1 %57 iken,
ailesinde ek bir kardiyovaskiiler hastalik olanlarin orani ise %37 idi. HT ye en sik eslik eden
hastalik DM idi (%15). Bes hastada KAH mevcutken, 1 hastada ise hem DM, hem de KAH
mevcuttu. Seksen bir hastada ek bir hastalik yoktu.
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Hastalarin yariya yakin kismi okuma yazma bilmiyordu (Sekil 2).

O okumarms
O ilki fretim
O lize

W Oniversite

Sekil 2. Hastalarin egitim durumlar

Hastalarin eslerinin egitim diizeyleri ise asagida goriilmektedir (Sekil 3).

O okumamig
O ikadretim
M lise

M Oniversite

Sekil 3. Hastalarin eslerinin egitim durumlar:
Egitim durumu arttik¢a hem kullandig1 antihipertansif ilacin adin1 bilme oraninin, hem

de diyet uyumunun arttig1 saptanirken, KB kontrol oranlarinin degismedigi goriildii (p=0.023,
p<0,001 ve p=0,885).
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Hastalarin yaridan fazlasinin (%54) saglik sigortasinin emekli sandig1 oldugu

goriiliirken, saglik sigortast olmayan hastalar (%3) odukca azdi (Sekil 4).

Ermekli
o sandi i
O 55k
O vesil kart
W Yok

Sekil 4. Hastalarin saghk sigortalariin tiirii

Diizenli diyet onerileri yapilan hastalarin diyetlerine uyumu asagida goriilmektedir

(Sekil 5).

Divet uyumu
Owak
O orta
& =ikl

Sekil 5. Hastalarin diyet uyumu
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Hastalarin biiyiik boliimii sigara kullanmiyordu (Sekil 6). Sigara kullananlar ortalama

18,0 + 8,0 y1l siire boyunca, giinde 14,4 + 10,0 adet sigara kullanmislar idi. Sadece 3 hastanin

alkol kulland1g1 goriildii.

Sigara
O hig kullanmamis
O kullaniyor
kullanmis ama
birakmis

Sekil 6. Hastalarin sigara kullanim ahskanhklar:

Hastalarin %63’linde basagris1 sikayeti mevcutken, %11’inde carpinti, %6’sinda
halsizlik, %4’linde kulakta ¢inlama, %3 linde kulakta dolgunluk hissi, %3’linde bas déonmesi
ve %2’sinde yiizde kizariklik vardi. Hastalarin %4 {iniin ise hicbir sikayeti yoktu (Sekil 7).

100 —

80 —

B0 —|

40 —|

20 —|

Hasta yiizdesi

dolgunhk hiss
hagdinmesi
ylzde hizarkl

kulakta ginlam

Sekil 7. Hastalarin sikayetlerinin goriilme sikhig

Fizik muayenede, 5 hastada sistolik iiftirlim ve 4 hastada pretibial 6dem (1’1 1 pozitif,
30 2 pozitif) mevcuttu. Hastalarin sadece %38’1 kullandiklar1 antihipertansif ilaglarinin

isimlerini bilirken, kalan %62’si ise bilmiyordu.
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Hastalarin poliklinik sistolik ve diyastolik KB degerleri, 24 saatlik kan basinci

monitdrizasyonu ile dlgiilen ortalama SKB, DKB, nabiz basinci ve ortalama gece sistolik ve

diyastolik KB diisiis degerleri tablo 8 de gosterilmistir.

Tablo 8. Hastalarin KB ol¢iimleri

Hasta (n=100)

Ortalama (min-maks)

Poliklinik SKB (mmHg)
Poliklinik DKB (mmHg)
Ambulatuar SKB (mmHg)
Ambulatuar DKB (mmHg)
Nabiz basinci (mmHg)
Gece SKB diisiis (%)
Gece DKB diisiis (%)

157,9 + 24,7 (114-260)
92,5 + 13,0 (64-140)
132,7 + 15,3 (103-185)
79,3 +9,9 (53-103)
53,4 + 11,6 (36-100)
7,9 + 6,4 (-10,9-22,5)
10,0 + 8,8 (-16,7-33,0)

Cinsiyete gore ortalama poliklinik SKB, poliklinik DKB, ambulatuar sistolik ve

ambulatuar diyastolik KB agisindan farklilik goriilmedi (Sekil 8).

160

135.4131.1

140
120
100
801
601
401
201

mmHg
NN N N NN NN

PIk.SKB PIk.DKB  Amb.SKB Amb.DKB

O Erkek B Kadin

Sekil 8. Cinsiyete gore ortalama KB degerleri
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Hastalarin yariya yakin bir kism1 evde KB takibi yaptirmiyordu (Sekil 9).

45-
40-
354
304
254
204
151
104

54

0-

N\
|

29

\\I\

(9

L/

\\I\\

Yok Dizensiz Ayda 1-2 Haftada1l-2 Haftada 3-6 Her giin

Sekil 9. Hastalarin evde KB takip durumlari

Hastalarin %42’si yanlizca 1 ilag¢ kullanirken, %22’si 2 ilag, %22’si 3 ilag, %8’1 de 4
ila¢g kullantyordu. Hastalarin %6’s1 ise sadece diyet tedavisi aliyordu (Sekil 10). Kullanilan

ilag sayisinin herhangi bir olay ile iligkisi yoktu.

50—

Yiizde

Kullandig ilag sayisi

Sekil 10. Hastalarin kullandig1 antihipertansif ila¢ sayilar:
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Ekokardiyografik degerlendirmelerde hastalardan elde edilen veriler tablo 9°da verildi.

Tablo 9. Hastalarin ekokardiyografik bulgular:

Hasta (n=100)

Ortalama (min-maks)

IVSd (cm) 1,1 +0,1(0,8-1,7)
PWd (cm) 1,1 +0,1(0,8-1,3)
LAESC (cm) 3,4+ 0,4 (2,3-4,3)
LVEDC (cm) 5,0 0,5 (3,8-6,2)
LVESC (cm) 3,2 40,4 (2.2-4.8)
LVEF (%) 62,4 + 7,4 (30-77)

Erkek hastalarin %43.2’sinde hiperkolesterolemi mevcutken, bu oran kadinlarda
%60,3 idi. Kadin hastalarin %23.8’inde hipertrigliseridemi mevcutken, bu oran erkeklerde
%>54,1 idi. Hastalarin ortalama idrar mikroalblimin, idrar Kkreatinin, total kolesterol, HDL
kolesterol, LDL kolesterol, VLDL kolesterol ve trigliserid degerleri asagida gosterilmistir
(Tablo 10).

Tablo 10. Laboratuvar bulgular

Hasta (n=100)

Ortalama (min-maks)

Idrar mikroalbiimin (gr/L) 74,5 £ 138,2 (0,0-715,0)
Idrar kreatinin (gr/dL) 143,7 +£ 90,2 (16,6-461,0)
Total kolesterol (mg/dl) 205,9 + 38,3 (138,0-311,0)
HDL kolesterol (mg/dl) 44,1 £ 8,5 (29,0-78,0)
LDL kolesterol (mg/dl) 124,2 + 33,0 (8,0-211,8)
VLDL kolesterol (mg/dl) 40,1 £27,4 (12,0-218,0)
Trigliserid (mg/dl) 187,1 + 98,8 (44,0-546,0)
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Kullandig1 antihipertansif ilacinin ismini bilen hastalarda bilmeyenlere gore, poliklinik
ortalama SKB’lerinin daha diisiik oldugu (p=0,011), nefropatinin daha az goriildigi
(p=0,007), goz dibi bulgularinin daha diisiik grade oldugu (p =0,002) ve SVH’ye daha az

rastlandig1 (p=0,035) goriildii (Tablo 11).

Tablo 11. Kullandigi ila¢ isimlerini bilen ve bilmeyen hastalarla ilgili bulgular

Ilacim bilen Bilmeyen
(38) (62) P
Poliklinik SKB (mmHg) 150,6 + 17,6 162,3 +£27,3 0,011
Poliklinik DKB(mmHg) 90,9+ 104 93,5+ 14,4 0,306
Nabiz (atim/dk) 78,6 £12,3 81,5+ 13,5 0,275
Ambulatuar SKB (mmHg) 131,7+ 12,4 133,2 + 16,9 0,611
Ambulatuar. DKB (mmHg) 79,6 £ 9,0 79,1 £10,5 0,808
Nabiz basincit (mmHg) 52,2+ 10,5 542 +12,2 0,390
Gece ort. SKB diisiisii (%) 7,9+6,6 7,9 £6,2 0,983
Gece ort. DKB diisiisii (%) 9,4+94 10,4 + 8.5 0,630
Dipper HT siklig1 (%) 34,2 35.5 0,897
Idrar mikroalbiimin (mg/L) 42,4+ 92,8 94,1 +£157,3 0,041
Nefropati (%) 15,8 41,9 0,007
Idrar kreatinin (mg/dl) 144,8 + 87,9 143,1 £ 92,3 0,928
Idrar mikroalb/kreatinini (ug/mg) 29,6 + 63,0 96,1 £247,8 0,048
Retinopati evresi 0,47 +0,76 0,98 £ 0,82 0,002
IVSd (cm) 1,16+ 0,17 1,13+0,12 0,356
PWd (cm) 1,07 £0,12 1,05+0,12 0,410
LAESC (cm) 3,37+ 0,34 3,36 £ 0,38 0,899
LVEDC (cm) 5,01 +£0,46 4,93 + 0,45 0,407
LVMI (gr/m?) 129,0 £29,3 128,0 +28,4 0,860
SVH (%) 44,7 66,1 0,035
LVEF (%) 63,9+4,0 61,5+84 0,067
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Calismaya alian hastalarin 39’unun tansiyon holter ile dl¢iilen KB degerleri kontrol
altindayken 61’inde kontrol altinda degildi. KB kontrol altinda olan ve olmayan hastalar
arasinda yas, cinsiyet, VKI ve bel gevresi gibi demografik veriler ve SVH, nefropati ve
retinopati gibi u¢ organ hasari verileri agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark olmadig:

goriildi (Tablo12).

Tablo 12. Kan basinci kontrol altinda olan ve olmayan hastalarla ilgili bulgular

KB kontrolii KB kontrolii
olan (39) olmayan (61) p
Yas (y1l) 49,6 + 122 50,9+12,6 0,620
Cinsiyet (Erkek) 10 (%25,6) 27 (%44,3) 0,060
VKi (kg/m?) 29,7 +5,1 30,3 + 5,2 0,529
Abdominal obezite 31 (%79,5) 42 (%68,9) 0,243
Egitim diizeyi 1,0+1,1 1,0+1,1 0,885
[lac ismini bilme 14 (%35,9) 24 (%39,3) 0,729
SVH 21 (%35,9) 37 (%39,3) 0,501
Nefropati 9 (%23,1) 23 (%37,7) 0,126
Retinopati 9 (%23.1) 15 (%24,6) 0,863

Dipper hastalar ile nondipper hastalar gerek demografik veriler, gerekse u¢ organ
hasar1 agisindan karsilastirildiginda anlamli bir farkin olmadig: izlendi. Ayrica KB kontrol
altinda olan ve olmayan hastalarda da dipper pozitifligi a¢isindan benzer sekilde istatistiksel

bir farklilik saptanmadi (p=0.780).

49



Calismaya dahil edilen HT olgularinin %58’inde SVH, %32’sinde nefropati,
%24’ linde ise retinopati varlig1 tespit edildi. Hastalarin %41°inde sadece bir u¢ organ hasari

mevcuken, % 20’sinde iki, %11 inde ise li¢ organ hasar1 birlikte bulunuyordu (Sekil 11).

28
SVH Nefropati

B

Retinopati

Sekil 11. U¢ organ hasari olan hasta sayilar

Ozellikle retinopati ve SVH’nin kadin hastalarda erkek hastalara oranla daha fazla

bulundugu goriildii (Tablo 13).

Tablo 13. Hastalarin cinsiyetlerine gore retinopati, nefropati ve SVH durumlar

Cinsiyet Retinopati* Nefropati** SVH***
Var Yok Var Yok Var Yok
Erkek (%) 10,8 89,2 27,0 73,0 40,5 59,5
Kadin (%) 31,7 68,3 34,9 65,1 68,3 31,7
Toplam (%) 24,0 76,0 32,0 68,0 58,0 42,0

(* p=,.018, **p=0,41,***p=0,007)

Hipertansiyonun siiresi arttikga, 24 saatlik KB montérizasyonunda bakilan SKB
(p=0,03, r=0,217) ve nabiz basincinin (p<0,001, r=0,491) arttig1, retinopati evresinin ilerledigi
(p=0,005, r=0,280), IVSd ve PWd’nin arttig1 (p=0,011, r=0,254 ve p=0,016, r=0,240) ve
LVMDI’'nm arttig1 (p= 0,003, 1=0,296) goriildii.

Nefropatinin bagimsiz risk faktorlerinin nabiz basinci yiiksekligi ve antihipertansif

ilacinin ismini bilmeme oldugu goriildi. Retinopatinin ise yine iki adet risk faktorii mevcuttu.
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Bunlar nabiz basinci yiiksekligi ve kadin cinsiyeti idi. SVH i¢in ise yasin ileri olmasi ve

diisiik egitim seviyesinin varligiin bagimsiz risk faktorleri oldugu goriildii (Tablo 14).

Tablo 14. Nefropati, retinopati ve SVH i¢cin saptananan bagimsiz risk faktorleri

Coefficient S.E. X? p Odds ratio
Nefropati
Kullandig: ilac1 bilmek -1,368 0,541 6,387 0,011 0,255
Nabiz basinci 0,063 0,022 7,944 0,005 1,065
Retinopati
Kadin cinsiyet 1,330 0,614 4,700 0,030 3,782
Nabiz basinci 0,079 0,025 9,570 0,002 1,082
SVH
Yas 0,067 0,021 10,068 0,002 1,070
Egitim durumu -0,511 0,219 5,454 0,020 0,600
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5-TARTISMA

Cok sayida hastaliga onciiliik eden ve bircok organ sistemi iizerinde yan etkileri olan
HT, diinyada ve Tiirkiye’de onemli bir morbidite ve mortalite nedeni olarak giincelligini
korumaktadir. Bu calismada Harran Universitesi Tip Fakiiltesi Kardiyoloji Poliklinigine
basvuran hipertansif hastalari, sosyodemografik ozellikleri, eslik eden hastaliklar, tedavi
uyumlar1 ve u¢ organ hasarlar1 yoniinden incelemeyi amagladik.

Calismaya alinan toplam 100 hastanin ¢ogunlugu kadinlardan (%63) olusmaktaydi.
Arict M. ve arkadaslar tarafindan yapilan Patent Caligmasi’nda HT prevelansi toplumumuzda
erkeklerde 9%27,5, kadinlarda %36,1 olarak bulunmustur (5). Poliklinigimize bagvuran
hastalarin cinsiyetlerine gore dagilim orani, toplumun genelini yansitmamaktadir.
Poliklinigimize basvurularda kadin hipertansif hasta sayisinin erkeklerden yaklagik iki kat
fazla olmasmin nedeni, bolgemiz kadinlarmin genellikle ev hanimi olmalar1 ve hastaneye
gitmek i¢in erkeklere oranla daha ¢ok vakitlerinin olmasi olabilir. Ayrica calisan erkekler,
tiniversite hastanelerinde muayene ve tetkiklerin daha uzun bir siirede tamamlanacagini
diisiinerek ve igyerlerinden ard arda birkag giin i¢in izin alamama gibi nedenlerle hastanemize
daha az bagvurmus olabilirler.

Calismamiza katilan kadinlarin yas ortalamast 51,8 + 12,2 yil iken erkeklerin yas
ortalamasi 48,0 + 12,5 yil idi. Erkek ve kadin hastalarin yas ortalamalar1 agisindan aralarinda
istatistiksel olarak anlamli fark yoktu.

Viicut kitle indeksi (VKI) ile HT arasinda bir iliski oldugu bilinmektedir. Bizim
calismamizda ortalama VKI 30,1 + 5,2 kg/m” iken bu deger kadinlarda 31,3 + 5,7 kg/m?,
erkeklerde ise 28,1 + 3,2 i kg/m® (p=0,001) idi. Arict M. ve arkadaslar1 tarafindan yapilan
Patent c¢alismasinda ise hipertansif bireylerde VKI ortalamasi 29,8 kg m® iken,
normotansiflerde bu degerin 25,1 kg/ m” oldugu saptanmistir (5). Calisamizdaki hastalarin
VKI ortalamas1 Patent Calismasi’ndaki hipertansif hastalarin  VKI ile benzerdir.
Calismamizda, VKI ile KB diizeyleri ve KB kontrol oranlar1 arasinda direkt bir iliskinin
olmadig goriildii.

Hastalarimizin ortalama bel ¢evresi 105,1 + 13,7 cm idi. Kadmlarin %87,3’{inde,
erkeklerin ise %48,6’sinda abdominal obezite mevcuttu. Abdominal obezite yagin daha ¢ok

karin bolgesinde toplanmasini ifade eder ve HT ile arasinda pozitif bir iliski vardir (86).
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Abdominal obeziteyi en iyi bel ¢evresi Ol¢limleri yansitir. Abdominal obezite oranlar1 2000
yilinda iilkemizde yapilan TEKHARF Calismasi’nda kadinlar i¢in %56, erkekler icin %17
bulunmustur . Calismamiza alinan hem erkek hem de kadin hipertansif hastalarin bel ¢evreleri
tilke ortalamasinin oldukga iizerinde idi. Ancak hem KB kontrol altinda olmayan hastalar hem
de ug organ hasari olan hastalar incelendigi zaman bu parametrelerin VKI veya bel cevresi ile
direkt iligkili olmadig1 izlendi.

Hastalarin %43’ herhangi bir egitim almamisken, %12’si {iniversite mezunuydu.
Benzer sekilde hastalarimizin eslerinin de %39’unun herhangi bir egitimi yok ve %10’u
tiniversite mezunu idi. Bu bulgular bolgemizdeki hasta grubunun egitim diizeyinin diisiik
oldugunu gostermektedir. Egitim durumu arttikca hem kullandig1 antihipertansif ilacini bilme
oraninin hem de diyet uyumunun artti§i goriildii. Bunun yaninda egitim durumu artan
hastalarda KB’nin kontrol altinda olma oranlarinin artmasi beklenirken, bdyle bir fark tespit
edilmedi.

Hastalarin yaridan fazlasinin (%54) saglik sigortasini emekli sandig1 olusturuyordu.
Sanliurfa’daki hastalarin biiyiik cogunlugunun yesil kartli olmasina ragmen calismamizdaki
hastalarin sadece %20’sinin yesil kartli olmasinin nedeni yesil kart hastalarinin 2. basamak
hastanelerden sevk yoluyla ancak hastanemize bagvurabilmeleri, ayrica HT hastalarina
yapilan kapsamli rutin tetkiklerin yesil kartli hastalar tarafindan fazla detayli bulunarak
tamamlanmamasi olabilir.

Calismamizda HT nedeniyle diizenli diyet Onerilerinde bulunulan hastalarin sadece
%19 unun sik1 bir bigimde diyetine uymasi ise oldukca dikkat c¢ekicidir. Arict M. ve
arkadaglar1 tarafindan yapilan Patent Calismasi’na katilan hastalarin %91,4’ii daha 6nce tuzu
azaltma Onerilerini duyduklarini, %63,3°1 ise bu Onerilere uyduklarini belirtmislerdir (5).

Calismamiza alinan hastalarin %22’si ortalama 18,0 + 8,0 yil boyunca giinde 14,4 +
10,0 adet sigara kullanmiglardi. %5°1 ise sigaray1 birakmisti. 437 esansiyel HT hastasinda ug
organ hasarimin degerlendirildigi bir calismada hastalarin  %25,1’inin  sigara igtigi
bulunmustur (65). Bizim ¢alismamizda da hastalar benzer oranlarda sigara igmekte idi. Sigara
kullantminin birakilmasi, koroner kalp hastaligi ve inme dahil olmak iizere kardiyovaskiiler
ve kardiyovaskiiler olmayan hastaliklarin dnlenmesinde, yasam tarzina iligkin belki de tek
basina en giiclii 6nlemdir (87).

Hastalarin ortalama poliklinik SKB 157,9 + 24,7 mmHg, ortalama poliklinik DKB
degerleri 92,5 + 13,0 mmHg, 24 saatlik KB monitorizasyonu ile dl¢iilen ortalama SKB132,7 +
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15,3 mmHg, ortalama DKB 79,3 £ 9,9mmHg idi. Arici M. ve arkadaslar tarafindan yapilan
Patent Caligmasi’nda tiim grupta ortalama SKB 127,9+21,1 mmHg, otalama DKB degerleri
ise 81,4+12,7 mmHg olarak bulunmustur (5). Bitigen A. tarafindan yapilan bir ¢alismada
hastalarin poliklinik ortalama SKB 149,4 + 13,0 mmHg, poliklinik ortalama DKB 86,4 + 8,8
mmHg, 24 saatlik KB monitorizasyonu ile dl¢ililen ortalama SKB 129,2 + 13,0 ve ortalama
DKB 79,2 + 10,9 mmHg olarak bulunmustur (88). Bu ¢alisma ile karsilastirildiginda
calismamiza katilan hastalarin 24 saatlik KB monitorizasyonu ile Olgiilen sistolik ve
diyastolik KB degerlerinin benzer oldugu goriilmiistiir.

Calismamizda erkek hastalarin %43,2’sinde hiperkolesterolemi mevcutken, bu oran
kadinlarda %60,3 idi. Kadin hastalarin %23,8’inde hipertrigliseridemi mevcutken, bu oran
erkeklerde %54,1 idi. Arict M ve arkadaslan tarafindan yapilan Patent Calismasi’nda ise
hipertansif bireylerde total kolesterol yiiksekligi (= 200 mg/dl) % 42,3 (erkeklerde % 38,0,
kadinlarda % 44,4) oraninda saptanmistir. Yine Patent Calismasi’nda hipertansif bireylerin
%24,7’sinde trigliserid yiiksekligi (=200 mg/dl) saptanmistir (5). Calismamiza katilan
kadinlarda obezite, abdominal obezite ve hiperkolesterolemi oranlarindaki belirgin yiikseklik
dikkat cekicidir. Bu durum bélgemiz kadinlarinin yoresel beslenme aligkanliklarina ilaveten,
kotii diyet uyumu, obeziteyle ilgili yeterli bilgi sahibi olmamalarina ve hareketsiz
yasantilarina bagh olabilir.

Calismaya alinan hastalarin %44’linlin evde KB takibi yaptirmamas: dikkat cekici
baska bir unsur olusturmaktadir. Bu yiiksek oranin nedenlerinden bir tanesi hastanin evde
yada bir merkezde KB takibi yaptirma imkani olmamasi olabilecegi gibi, hasta-hekim
iliskisinin giiven ve memnuniyet zemininde olmamasi, hastanin hastalik ve tedavisiyle ilgili
yetersiz bilgi dilizeyine sahip olmasi, yetersiz sosyal destek mevcudiyeti, hastaligin
asemptomatik olmas1 ve hastaligin kronik bir hastalik olmasi gibi gibi nedenler de olabilir.

Calismamizdaki hastalarin ortalama idrar mikroalbuminiiri degerleri 74,5 + 138,2
gr/L, ortalama idrar kreatinin degerleri ise 143,7 + 90,2 gr/dL idi. Cinsiyetler arasinda anlamli
fark olmamakla birlikte hastalarin  %32’sinde nefropati (mikroalbliminiiri veya
makroalbiiminiiri) izlendi. Esansiyel hipertansiyonlu hastalarda mikroalbiiminiirinin
degerlendirildigi bir calismada hastalarin %17’sinde mikroalbuminiiri oldugu tespit edilmistir
(89). Esansiyel hipertansiyon hastalarinda mikroalbiiminiiri prevelans: degisik ¢aligsmalarda

%5-37 arasinda bulunmustur. DM’si olmayan ve ortalama yas1 57 olan 11343 hastalik bir
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calismada erkeklerin %32’sinde, kadinlarin ise %?28’inde mikroalbliminiiri saptanmuistir
(90,91). Bu degerler ¢calismamizdaki degerlerle paralellik gostermektedir.

Framingham calismasinda (1984) proteiniirinin hipertansif ve diyabetik hastalarda
daha sik goriildiigii ve kardiyovaskiiler mortalite i¢in bagimsiz bir risk faktorii oldugu
bildirilmistir (92). Esansiyel HT de goriilen mikroalbliminiirinin de kardiyovaskiiler mortalite
ve morbidite i¢in bagimsiz bir risk faktorii olduguna dikkat ¢cekilmektedir (93).

Esansiyel HT’de ortaya c¢ikan komplikasyonlardan biri olan SVH’nin, diger risk
faktorlerine gore kardiyovaskiiler hastalik olasiligini belirlemede daha anlamli oldugu
bilinmektedir (94). Koren ve arkadaslar1 da hipertansif erigskinlerde sol ventrikiil kitlesinin
tim nedenlere bagli mortalitenin kuvvetli bir belirleyicisi oldugunu gostermislerdir (95).
Calismamizda erkek hastalarin %40,5’1, kadin hastalarin ise %68,3’linde olmak {izere
hastalarin toplam %56’sinda SVH mevcuttu. Kadinlarda SVH varlig1 erkeklere oranla anlaml
oranda daha fazla idi.

Sol ventrikiil hipertrofisinin klinikte en fazla rastlanan nedeni HT dir. SVH siklig1
yasla birlikte artar. Elli yasin altinda erkeklerde daha sik, 50 yasin {izerinde ise kadinlarda
daha sik goriiliir. Cesitli ¢alismalarda SVH sikligir farkli oranlarda bulunmustur.
Ekokardiyografik kriterler kullanilan bir calismada sinir HT’de SVH oranm1 %12, eski
hipertansiyonda ise %19 olarak saptanmustir (96). Framingham Calismasi’nda ise SVH
prevelansi tanimina ve tanida kullanilan yonteme gore degismekle birlikte genel olarak; hafif-
orta derecede hipertansiyonu olan hastalarda %20-30, ciddi hipertansiflerde ise %50-60
oraninda SVH goriildiigi bildirilmistir (97). Bu ¢alisma sonuglart ¢alismamiza katilan erkek
hastalarin sonuclariyla paralellik gosterirken, caligsmamiza katilan kadinlardaki ytiksek SVH
oran1 dikkat cekicidir. Caligmamizda kadinlarda SVH oraninin daha yiiksek bulunmasina,
kadinlarin obezite ve abdominal obezite bakimindan erkeklere oranla daha koétii durumda
bulunmalar1 katkida bulunmus olabilir.

Calismamiza katilan kadinlarin %31,7’sinde retinopati mevcutken, erkeklerin %
10.8’inde hedef organ hasar1 olarak retinopatiye (evre 2 ve iizeri) rastlandi. Erkek hastalarda
retinopati kadinlara gore anlamli derecede daha az goriilmekteydi. Sadece 1 hastada evre 3
retinopati tespit edildi. HT giiniimiizde daha erken tan1 konup tedavi edildiginden evre 3 ve
evre 4 retinopatiye daha az oranda rastlaniyor olabilir.

(Calismaya katilan hastalar ek hastalik yoniinden incelendiginde en sik goriilen ek

hastaligin DM (%15) oldugu goriildii. Bunu KAH (%S5) takip ediyordu. HT, bazi endokrin,
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kardiyovaskiiler ve renal hastaliklarla siklikla bir arada goriiliir. Diyabetik kisilerde, DM’si
olmayanlara oranla HT prevelansi yaklasik 2 kat fazladir.

Ulkemizde DM ve glukoz tolerans bozuklugu ile ilgili olarak TEKHARF 1998
kohortundan elde edilen verilere bakildiginda DM prevelansinin erkeklerde %8,1, kadinlarda
ise %8,9 oldugu gorilmektedir. Patent Calismasi’nda taranan hastalarda ise DM prevelansi
%38,5, tiim hipertansif populasyonda ise %12 olarak bulunmustur (5). Calismamizda DM
prevelansi bu ¢alismanin sonuglartyla uyumludur.

Calismamizda hastalarin %42’si yanlizca 1 ilag¢ kullanirken, %22’si 2 ilag, %22’si ise
3 ilag kullantyordu. Hastalarin %6°’s1 ise hi¢ ila¢ kullanmiyordu. Patent Calismasi’nda ise
antihipertansif kullanan hastalarin %68,4’1 tek ilag, %26,2’si iki ilag, %5.4’1 ise 3 veya daha
fazla ilag aliyorlardi. Calismamizdaki hastalarin bu calismadaki hastalara oranla daha fazla
sayida ila¢ kullaniyor olma nedeni, hastalarin 6nemli bir kism1 hastanemizde takip ediliyor
olmas1 ve iiniversite hastanelerinde takip edilen hastalarda KB hedeflerinin yakalanmasinda
daha radikal davraniliyor olmasi olabilir.

Calismamiza katilan hastalarin %63’linde bas agris1 sikayeti mevcutken, %11’inde
carpinti, %6’sinda halsizlik, %4’iinde kulakta ¢inlama, %3’iinde kulakta dolgunluk hissi,
%3’iinde bas donmesi ve %2’sinde ylizde kizariklik vardi. Hastalarin %4 iiniin ise higbir
sikayeti yoktu.

Hastalarin sadece %38°1 kullandiklar1 HT ilaglarinin isimlerini bilirken, kalan %62’si
ise bilmiyordu.

Kullandig1 HT ilacinin ismini bilen hastalarda bilmeyenlere gore, poliklinik ortalama
SKB’lerinin daha diisiik oldugu, nefropatinin daha az goriildiigii, goz dibi bulgularinin daha
iyi oldugu ve sol ventrikiil hipertrofisine daha az rastlandig1 goriildii. Bu sonuglar kullandig1
ilag isimlerini bilen hastalarin daha dikkatli ve bilingli hastalar olmasi nedeniyle ilag
kullanimlarina, diyetlerine, egzersizlerine ve evde tansiyon kontrollerine daha c¢ok 6zen
gostererek uc organ hasar1 gelisiminin 6niine gectiklerini gostermektedir.

Calisamizda HT siiresi arttikca 24 saatlik KB montdrizasyonunda bakilan SKB ve
nabiz basmcinin arttigi, gozdibi bulgularmin ilerledigi, IVS ve PW’nin kalinlastifi ve
LVMI'nin arttig1 goriildii.

Nefropatinin bagimsiz risk faktorlerinin nabiz basincinin yiiksekligi ve ilacinin ismini
bilmeme oldugu goriildii. Pedrinelli R. ve arkadaslar1 tarafindan yapilan bir calismada

hipertansif hastalarda nabiz basinci artisinin mikroalbiiminiiri gelisimi i¢in bagimsiz bir risk
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faktori oldugu (98) bulunmustur ve bu veri bizim ¢alismamizin sonuclariyla da
desteklenmektedir. Retinopatinin bagimsiz risk faktorii olarak nabiz basinci ve kadin cinsiyet
oldugu goriildii. Jolda-Mydlowska B. ve arkadaslar tarafindan yapilan bir ¢alismada nabiz
basinct yiiksek olan esansiyel HT hastalarinda retinopatinin anlamli derecede daha fazla
goriildiigi bulunmustur (99). Bizim ¢alismamizda da bu bulgu desteklenmektedir.

Sol ventrikiil hipertrofisi icin iki adet bagimsiz risk faktorii oldugu izlendi. Bunlar yas
ve egitim durumunun diisiikliigii idi. Ozellikle yasin artis1 ile hipertrofinin artmis olmasi bu ug
organ hasarinda baska faktorlerinde rol aldigini diisindiirmuistiir.

Sonug olarak poliklinigimize bagvuran HT hastalarimizda KB kontrol oranlarinin ideal
diizeylerde olmadigi goriildii. Ayrica hastalarimizin 6nemli bir kismi, eslik eden risk faktorleri
ve hedef organ hasarlarinin fazla olmasi nedeniyle yiiksek risk altinda idiler. Buna sebep
olabilecek en 6nemli faktorlerin gerek yasam tarzi, gerekse ila¢ kullanimi yoniinden hastalarin
yeterince bilingli olmamasi oldugu saptandi. Egitim diizeyinin oldukg¢a diisiik oldugu
bolgemizde, HT’ye bagli u¢ organ hasarinin 6nlenmesinde, mevcut farmakolojik ve
nonfarmakolojik tedavi stratejilerinin yayginlastirilmasina ek olarak, egitim seviyesinin
yiikseltilmesi kuskusuz biiyiik bir O6nem arzetmektedir. Egitim seviyesi ylikseldikge,
kullandig1 antihipertansiflerin isimlerini bilen, diyetine daha ¢ok 6zen gosteren hasta oranin
artacak olmasi, u¢ organ hasar1 gelisimi ve kardiyovaskiiler risk faktorlerini azalacaktir. Biitiin
bunlar géz Oniine alindiginda, Tiirkiye’deki diger bolgelere gore egitim seviyesinin daha
diisiik oldugu bolgemizde egitimin seviyesinin yiikseltimesi i¢in daha cok ¢alisilmasi

gerektigi kanaatine varilmistir.
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6-SONUCLAR ve ONERILER:
Harran Universitesi Tip Fakiiltesi Kardiyoloji Poliklinigine basvuran ardistk 100 HT

hastasinin incelenmesi sonucunda goriilmiistiir ki;

e Hastalarin yariya yakin kismi okur yazar degildir.

e Kadnlarin ortalama VKI ve abdominal obezite oranlari erkeklere oranla oldukca
fazladir.

e Hipertansiyon nedeniyle diizenli diyet Onerilerinde bulunulan hastalarin ¢ok az bir
kismu siki bir bigimde diyetine uymaktadir.

e Hastalarin yariya yakini evde tansiyon takibi yaptirmamaktadir.

e Hastalarin sadece %381 kullandiklar1 HT ilaglariin isimlerini bilirken, kalan %62’si
ise bilmemektedir.

e Hipertansiyon siiresi arttikca 24 saatlik KB montorizasyonunda bakilan SKB ve nabiz
basincinin arttifi, retinopati evrelerinin ilerledigi, IVS ve PW’nun kalinlastig1 ve
LVMI’'nn arttig1 goriildii.

o Erkek hastalarin %40,5’i, kadin hastalarin ise %68,3’linde olmak {izere hastalarin
toplam %56’sinda SVH mevcuttur. Kadin hastalarimizdaki SVH orani yiiksekligi
dikkat cekicidir. SVH i¢in ileri yas ve diisiik egitim seviyesinin bagimsiz risk
faktorleri oldugu goriildii.

e Cinsiyetler arasinda anlamli fark olmamakla birlikte ¢alismaya katilan hastalarin
%32’sinde nefropati mevcuttur. Nefropatinin bagimsiz risk faktoriiniin nabiz basinci
yuksekligi ve antihipertansif ilacinin ismini bilmeme oldugu goriildii. Kadinlarin
%31,7’sinde retinopati mevcutken, erkeklerin % 10,8’ inde hedef organ hasar1 olarak
retinopati (evre 2 ve iizeri) mevcuttur. Kadin hastalardaki yiiksek retinopati orani
dikkat cekicidir. Retinopati i¢in iki adet bagimsiz risk faktorii oldugu izlendi. Bunlar
nabiz basinci yiiksekligi ve kadin cinsiyeti idi.

e Kullandig1 HT ilacinin ismini bilen hastalarda bilmeyenlere gore, poliklinik ortalama
SKB’lerinin daha diisiik oldugu, nefropatinin daha az gorildiigii, goz dibi bulgularinin

daha diisiik grade oldugu ve SVH’ye daha az rastlandig1 goriildii.

58



o Gerek calismamiza katilan hastalarin egitim durumlarmin kot olusu, gerekse ilag
isimlerini bilmeyen hastalarda bilenlere oranla buldugumuz menfi sonuglar nedeniyle,
basta kadinlar olmak {izere tiim bolge halkinin egitim diizeyinin yiikseltilmesi i¢in
calismalara hiz verilmelidir.

e Hipertansiyon hastaliginin ileri derecede u¢ organ hasari gelisene dek herhangi bir
sikayete yol agmayabilmesi ve sinsi seyreden bir hastalik olmas1 dolayisiyla, halkin ve
bu hasta grubunun miimkiin olan her imkan kullanilarak (seminerler, doktorlar,

hemsireler, basin-yayin yoluyla) bilinglendirilmesi gerekmektedir.

Calismayla Ilgili Kisitlamalar:

e Hastanemiz 3. basamak saglik kurulusu oldugundan dolay1 c¢alismanin yapildigi
donemde yesil kart, SSK ve Bag-Kur’lu hastalar poliklinigimize ancak sevk edildikleri
taktirde basvurabilmekte idi. Dolayisiyla ¢calismamiza alinan ardisik 100 hipertansiyon

hastas1 bolgemiz hipertansiyon hastalarini temsil etmiyor olabilir.

59



7-KAYNAKLAR:

10.

11.

12.

13.

. Abaoglu-Aliksanyan:Semptomdan Teshise 10. Baski, Ciltl, Istanbul 2003, sayfa 574-

94.

. Boreas AMHP, Lodder J, Kessels F, et al. Predictors of poststroke blood pressure level

and course, Journal of Stroke&Cerebrovascular Diseases 2001, 10(2).

. He J, Whelton PK, Apel LJ, et al. Long —Term effects of weight loss and dietary

sodium reduction on incidence of hypertension. Hypertension 2000;35:544-9.
Pickering G:Hypertension.Definitions, natural histories and consequences.Am J Med
1972;52:570-83.

Altun B, Aric1 M, Nergizoglu G, et al. Prevalence, awareness, treatment and control of
hypertension in Turkey (the PatenT study) in 2003. Journal of Hypertension
2005;23(10):1817-23.

Heart Disease, A Textbook of Cardiovascular Medicine, 6th Edition Eugene
Braunwald, Douglas P. Zipes, Peter Libby, Norman M. Kaplan . Chapter 28. Page
941-72.

NHBPEP Working Group Report on primary prevention of hypertension. Arch Intern
Med 1993;153:186-208.

Cecil Textbook of Medicine, 22nd edition, L. Goldman and D Auseillo Eds, Saunders,
Philadelphia, 2004, pp. 346-63

Chobanian AV, Bakris GL, Black HR, et al. The seventh report of the Joint National
Committee on Prevention, Detection, Evaluation, and Treatment of High
BloodPressure: The JNC 7 Report JAMA 2003;289:2560-72.

Demiralp E. Hipertansiyon 6zel sayisi. Tiirkiye Klinikleri Dahili Tip Bilimleri Dergisi:
2005;33:1-64.

Lifton RP. Moleculer genetics of human blood pressure variation. Science
1996;272:676-80.

Harrap SB. Genetics. In: Oparil S, Weber MA, eds. Hypertension: A companion to
Brenner and Rector’s The kidney. Philadelphia: WB Saunders, 2000:29-42.

Carretero OA, Oparil S. Essential hypertension: Part 1: definition and etiology.
Circulation 2000; 01:329-35.

60



14.

15

16.
17.

18.

19.

20.

Crawford Kardiyoloji 1.Baski 2.Cilt, Michael H Crawford, John P DiMarco, Boliim 3:
Hipertansif Kalp Hastaligi, Sayfa:1.1-11.16.

. Karet FE, Lifton RP. Mutations contributing to human blood pressure variation. Rec

Progr Horm Res 1997;52:263-76.

Julius S, Schork MA.Predictors of hypertension. Ann N'Y Acad Sci 1978;304:38-58.
Julius S, Valentini M. Continuing on J.P. Henry’s path;studies of physiology and
pathophysiology of cardiopulmonary receptors in humans. Acta Physiol Scand Suppl.
1997;640:122-4.

Goodfriend TL, Eliot ME, Catt KJ. Angiotensin receptors and their antagonists. N Eng
J Med 1996;334:1649-54.

Obrist PI, Light KC, James SA, et al. Cardiovascular responses to stres: I. Measures of
myocardial response and relationship to high systolic pressure and parental
hypertension. Psychophysiology 1987;241:65-78.

Calhoun DA, Muntinga ML. Race, family history of hypertension, and symphatetic
response to cold pressure testing. Blood Pres 1997;6:209-13.

21.Nava E, Luscher TF. Endothelium-derived vasoactive factors in hypertension: nitric

22,

23.
24.

25.

26

27.

oxide and endothelin. J Hypertens 1995;13:39-48.

Taddei S, Virdis A, Mattei P, et al. Vasodilatation to acetylcholine in primary and
secondary forms of human hypertension. Hypertension 1993;21:929-33.

Levin ER. Endothelins. N Engl J Med 1995;333:356-63.

Krum H, Viskoper RJ, Lacourciere Y, et al. The effect of an endothelin-receptor
antagonist, bosentan, on blood pressure in patients with essential hypertension.
Bosentan Hypertension Investigators. N Engl J Med 1998;30:339(5)346-7.

Ferrannini E, Natali A, Capaldo B, et al. H. Insulin resistance, hyperinsulinemia, and
blood pressure: role of age and obesity. European Group for the Study of Insulin

Resistance (EGIR). Hypertension 1997;30:1144-9.

.Stehouwer CD, Lambert J, Donker AJM, et al. Endothelial dysfuntion and

pathogenesis of diabetic angiopathy. Cardiovasc Res 1997;34:55-68.
Bakris GL, Walsh MF, Sowers JR. Endothelium/mesangium interactions: Role of
insulin-like growth factors. In:Sowers JR, ed. Endocrinology of the Vasculature.

Totowa NJ: Huma Pres;1996:341.

61



28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

3s.

36.

37.

38.

39.

Sowers JR, Sowers PS, Peuler JD. Role of insulin resistance and hyperinsulinemia in
development of hypertension and atherosclerosis. J Lab Clin Med 1994;123:647-52.
Resnick LM. Ionic basis of hypertension, insulin resistance, vascular disease, and
related disorders. The mechanism of “syndrome X”. Am J Hypertens 1993;6:23-134.
Canessa M, Spalvins A, Adragna N, et al. Red cell sodium countertransport and
cotransport in normotensive and hypertensive blacks. Hypertension 1984;6:344-51.
Rasmussen SL, Torp-Pedersen C, Borch-Johnson K, et al. Normal values for
ambulatory blood pressure and differences between causal blood pressure: Results
from a Danish population survey. J Hypertens 1998;16:1415-24.

Khattar RS, Senior R, Swales JD, et al. Value of ambulatory intraarterial blood
pressure monitoring in the long term prediction of left ventricular hypertrophy and
carotid atherosclerosis in essential hypertension. J Hum Hypertens 1999;13:111-6.
Kaplan’s Clinical Hypertension (Hardcover) by Norman M. Kaplan, Ellin Lieberman,
William Neal (Editor) Lippincott Williams&Wilkins; 8th ed (March 15, 2002)
Chapter 7. Page 151-75.

Mann JF, Gerstein HC, Pogue J, et al. Renal insufficiency as a predictor of
cardiovacular outcomes and the impact of ramipril: The HOPE randomized trial. Ann
Intern Med 2001;134:629-36.

Beddhu S, Allen-Brady K, Cheung AK, et al. Impact of renal failure on the risk of
myocardial infarction and death. Kidney Int 2002;62:1776-83.

Jensen JS, Feldt-Rasmussen B, Strandgaard S, et al. Arterial hypertension,
microalbuminuria, and risk of ischemic heart disease. Hypertension 2000;35:898-903.
Garg JP, Bakris GL. Microalbuminuria: Marker of vascular dysfunction, risk factor for
cardiovascular disease. Vasc Med 2002;7:35-43.

Van den Hoogen PCW, Feskens EJM, Nagelkerke NJD, et al. The relation between
blood pressure and mortality due to coronary heart disease among men in different
parts of the world. N Engl J Med 2000;342:1-8.

Kaplan N. Systemic Hypertension; mechanism and diagnosis. In Braunwaud E, Zipers
M, Lisby M, eds. Heart Disease, A Textbook of Cardiovascular Medicine 7th ed.
Philadelphia: WB Saunders Company, 2005.p.959-87.

62



40.Norman K, Mendis S, Poulter N, et al. World Health Organization(WHO),

International Society of Hypertension(ISH) Writing Group. 2003 WHO / ISH
statement on management of hypertension. J Hypertens 2003;21:1983-92.

41.Giles TD. President of American Society of Hypertension. New definition of

42,

43.

44.

hypertension proposed. Annual ASH meeting, San Francisco, California, 2005.
Schlaich MP, Kaye DM, Lambert E, et al. Relationbetween cardiac symphatetic
activity and hypertensive left ventricular hypertrophy. Circulation 2003;108:560-5.
Guidelines for the evaluation and management of heart failure: Report of the
American College of Cardiology / Amercan Heart Association Task Force on Practice
Guidelines (Committee on Evaluation and Management of Heart Failure). Circulation
1995;92:2764-84.

Simon A, Gariepy J, ChioriniG, et al. Intima-media thickness: a new tool for diagnosis

and treatment of cardiovascular risk. J] Hypertens 2002;20(2):159-69.

45. Yufu K,Takahashi N, Anan F, et al. Brachial arterial stiffness predicts coronary

atherosclerosis in patients at risk for cardivascular disease. Jpn Heart J 2004;45:231-

42.

46. Drexler H. Endothelial dysfunction: clinical implications. Prog Cardiovasc Dis

1997;39:287-324.

47. Meszaros I, Morocz J, Szlavi J, et al. Epidemiology and clinicopathology of aortic

dissection. Chest 2000;117:1271-8.

48. Ruilope LM, Savletti A, Jamerson K, et al. Renal function and intensive lowering of

blood pressure in hypertensive participants of the hypertension optimal treatment

(HOT) study. J Am Soc Nephrol 2001;12:218-25.

49. Messerli FH, Frohlich ED, Dreslinski GR, et al. Serum uric acid in essential

50.

51.

hypertension: an indicator of renal vascular involvement. Ann Intern Med
1980;93:817-21.

Gerstein HC, Mann JF, Yi Q, et al. Albuminuria and risk of cardiovascular events,
death, and heart failure in diabetic and non-diabetic individuals. JAMA 2001;286:421-
6.

Hillege HL, Fidler V, Diercks GFH, et al. For the Prevention of Renal and Vascular
End Stage Renal Disease (PREVEND) Study Group. Urinary albumin excreation

63



52.

53.

54.

5S.

predicts cardiovascular and noncardiovascular mortality in general population.
Circulation 2002;106:1777-82.

Farreras Valenti P, Roman C. Medicina Interna. 13th edition. Madrid: Harcourt Brace,
1997 Page 112-32.

MacMahon S, Tzourio C, Rodgers A, et al. For the PRO-GRESS Colloborative Group.
Randomised trial of a perindopril-based blood pressure-lowering regimen among 6105
individuals with previous stroke or transient ichemic attack. Lancet 2001;358:1033-
41.

.Wilson PW, D'Agostino RB, Sullivan L, et al. Overweight and obesity as
determinants of cardiovascular risk: the Framingham experience. Arch Intern Med
2002;162:1867-72.

Schillaci G, Pasqualini L, Vaudo G, et al. Effect of body weight changes on 24-hour
blood pressure and left ventricular mass in hypertension: A 4-year follow-up. Am J

Hypertens 2003;6:634-9.

56. Neter JE, Stam BE, Kok FJ, et al. Influence of weight reduction on blood pressure: a

57.

58.

59.

60.

61.

62.

63.

meta-analysis of randomized controlled trials. Hypertension 2003;42:878-4.
Goodfriend TL, Calhoun DA. Resistant hypertension, obesity, sleep apnea, and
aldosterone: theory and therapy. Hypertension 2004;43:518-24.

Whelton SP, Chin A, Xin X, et al. Effect of aerobic exercise on blood pressure: A
metaanalysis of randomized, controlled trials. Ann Int Med 2002;136:493-503.

Tanaka H, Bassett DR Jr, Howley ET, et al. Swimming training lowers the resting
blood pressure in individuals with hypertension. J Hypertens 1997;15:651-7.

Mann SJ, James GD, Wang RS, et al. Elevation of ambulatory systolic blood pressure
in hypertensive smokers. A case-control study. JAMA 1991;265:2226-8.

Kokkinos P, Panagiotakos DB, Polychronopoulos E. Dietary influences on blood
pressure: The effect of the mediterranean diet on the prevalence of hypertension. J
Clin Hypertens 2005;7:165-70.

Margetts BM, Beilin LJ, Vandongen R, et al. Vegetarian diet in mild hypertension: a
randomised controlled trial. BMJ 1986;293:1468-71.

Willett WC, Sacks F, Trichopoulou A, et al. Mediterranean diet pyramid: a cultural
model for healthy eating. Am J Clin Nutr 1995;61:1402-6.

64



64.

65.

66.

67.

68.

69.

70.

71.

72.

73.

74.

Appel LJ, Moore TJ, Obarzanek E, et al. A clinical trial of the effects of dietary
patterns on blood pressure. DASH Collaborative Research Group. N Engl J Med
1997;336:1117-24.

Geleijnse JM, Giltay EJ, Grobbee DE, et al. Blood pressure response to fish oil
supplementation: Metareggression analysis of randomised trials. J Hypertens
2002;20:1493-9.

Bucher HC, Hengstler P, Schindler C, et al. N-3 polyunsatured fatty acids in coronary
heart disease: A meta-analysis of randomized controlled trials. Am J Med 2002;
112:298-304.

Mori TA, Burke V, Puddey IB, et al. Effect of fish diets and weight loss on serum
leptin concentration in overweight, treated- hypertensive subjects. J Hypertens
2004;22:1983-90.

Law MR, Frost CD, Wald NJ. By how much does dietary salt reduction lower blood
pressure? I. Analysis of observational data among populations. BMJ 1991;302:811-5.
The Trials of Hypertension Prevention Collaborative Research Group. Effects of
weight loss and sodium reduction intervention on blood pressure and hypertension
incidence in overweight people with highnormal blood pressure: the Trials of
Hypertension Prevention, Phase II. Arch Intern Med 1997;157:657-67.

Whelton PK, He J, Cutler JA. Effects of oral potassium on blood pressure.
Metanalysis of randomized controlled clinical trials. JAMA 1997;277:1624-32.

Jee SH, Miller ER, Guallar E. The effect of magnesium supplementation on blood
pressure: A metaanalysis of randomized clinical trials. Am J Hypertens 2002;15:691-
6.

Ma J, Folsom AR, Melnick SL. Associations of serum and dietary magnesium with
cardiovascular disease, hypertension, diabetes mellitus, insiilin, and carotic arterial
wall thichness: the ARIC study. Atherosclerosis Risk in Communities study. J Clin
Epidemiol 1995;48:927-40.

Cappuccio FP, Elliott P, Allender PS. Epidemiologic association between dietary
calcium intake and blood pressure: a metaanalysis of published dta. Am J Epidemiol
1995;142:935-45.

Jee SH, He J, Whelton PK, et al. The effect of chronic coffee drinking on blood

pressure: a meta-analysis of controlled clinical trials. Hypertension 1999;33:647-52.

65



75.

76.

O’Brien E, Asmar R, Beilin L, et al. On behalf of the European Society of Working
Group on Blood Pressure Monitoring. European Society of Hypertension
recommendations for conventional, ambulatory and home blood pressure
measurement. J Hypertens 2003;21:821-48.GL.

O’Brien E, Coasts A,Owens P, et al. Use and interpretationof ambulatory blood
pressure monitoring: recommendation of British Hypertension Society. BMJ

2000;320:1128-34.

77. Verdecchia P, Porcelatti C, Schillaci G, et al. Ambulatory blood pressure: an

78.

79.

80.

81.

82.

83.

84.

8s.
86.

87.

independent predictor of prognosis in essential hypertension. Hypertension 1994;
24:793-801.

Sahn DJ, DeMaria A, Kisslo J, et al. Recommendations regarding quantitation in M-
mode echocardiography: results of a survey of echocardiographic measurements.
Circulation 1978; 58:1072-83.

Schiller NB, Shah PM, Crawfor M, et al. Recommendations for quantitation of the left
ventrile by  two-dimensional echocardiography.  American  Society  of
Echocardiography Committee on Standarts, Subcommittee on Quantitation of Two-
Dimensional Echocardiograms. J Am Soc Echocardiogr 1989;2:358-67.

Current Medical Diagnosis&Treatment, Laurence M. Tierney, 44th international
edition, 2005, Page 1185.

European Society of Hypertension-European Society of Cardiology guidelines for the
management of arterial hypertension. J Hypertens 2003; 21:1011-53.

Wagener HP, Clay GE, Gipner JF: Clasification of retinal lesions in the presence of
vascular hypertension. Trans Am Ophtalmol Soc 1947; 43: 57-73.
http://www.tkd.org.tr/kilavuz/k03/5 27676.htm?wbnum=1110 Son giincellenme tarihi
03.07.2007.

The Merck Manual of Diagnosis and Therapy, Mark H. 18th edition, 2006, S:8-1296.
Ilicin G. i¢ Hastaliklar1, 2005. Ankara, 2. baski: 2; 2279-331.

Lapidus L. Bentsson C. Larsson B. Distrubition of adipose tissue and body fat and
risk of cardiovascular disease. A 12 year follow—up of participants in the population
study of women in Gothenburg Sweden. Br Med J 1984;289:1257-61.

Cuspidi C, Meani S, Salerno Maurizio, et al. Retinal microvascular changes and end

organ damage in untreated essential hypertensive patients. J Hypertens 2005:1;34-40.

66



88.

89.

90.

91.

92.

93.

94.

9s.

96.

97.

98.

99.

Bitigen A, Futbolcu H, Giizet F, at al. Influence of diurnal blood pressure rhtym on
aortic elastic properties in hypertensive subjects. Acta Cardiol 2006:61:417-20.

Cetin T, Ocal P, Oguz A, et al. Microalbuminuria and cardiovascular risk factors in
patients with essential hypertension. MN Cardiology 2004:11:204-8.

Cerasola G, Cottone S, D’Ignoto G, et al. Microalbuminuria as a predictor of
cardiovascular damage in essential hypertension. J Hypertens 1989;7: (suppl 6):332-3.

Parving HH, Jensen H, Mogensen CE, et al. Increased urinary albumin excretion rate
in benign essential hypertension. Lancet 1974;1:1190-2.

Kannel WB, Stampher MJ, Castelli WP, et al. The prognostic significance of
proteinuria: the Framingham study. Am Heart J 1984;108:1347-52.

Samuelsson O, Wilhelmsen L, Elmfeldt D, et al. Predictors of cardiovascular
morbidity in treated hypertension, results from the primary preventive trial in
Goteborg, Sweden. J Hypertens 1985; 3:167-76.

Kannel WB. Left ventricular hypertrophy as a risk factor; the Framingham experience.
J Hypertens 1991;9(suppl2):3-9.

Koren MJ, Devereux RB, Casale PN, et al. Relation of left ventricular mass and
geometry to morbidity and mortality in uncomplicated essential hypertension. Ann
Intern Med 1991;114:345-52.

Hammond IV, Devereux RB, Alderman MH. The prevelance and correlates of
echocardiographic left ventricular hypertrophy among employed patients with
uncomplicated hypertension. ] Am Coll Cardiol 1986;7:639-50.

Levy D, Anderson KM, Savage DD, et al. Echocardiographically detected left
ventricular hypertrophy: Prevelance and risk factors. The Framingham Heart Study.
Ann Intern Med 1988;108:7-13.

Pedrinelli R, Dell’Omo, Penno G, et al. Microalbuminuria and pulse pressure in
hypertensive and atherosclerotic men. Hypertension 2000;35:48-54.

Jolda-Mydlowska B, Kabusiak-Prokopowicz M, Slawuta A, et al. Pulse pressure as a
prognostic indicator of organ damage in patients with essential hypertension. Pol Arch

Med Wewn 2004;111:527-35.

67



	Kapak.pdf
	Onay Belgesi.pdf
	Teşekkür.pdf
	Özet.pdf
	Özet İngilizce.pdf
	Tez.pdf

