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HIPERTANSIYONDA TANI VE TEDAVI YAKLASIMLARI

Siileyman AKKAYA?

GIRIS

Hipertansiyon, bir insanda arteriyel kan basinci degerlerinin devamli yiiksek
olarak seyretmesi seklinde tanimlanan klinik bir durumdur. Insanlarda arteryel
kan basinci degerinin kontrol altinda tutulmamas: halinde, hipertansiyonun
neden oldugu bir¢ok sekonder hastalik olusacaktir. Kontrol altinda tutulmayan
kan basinci sonucu olusan hipertansiyon hastaliginin direkt olarak neden
oldugu hastaliklar; renal hastaliklar, kalp yetmezligi, koroner arter hastalig
gibi hastalilardir. Bu yiizden kan basinci degerlerinde basarili bir diisiis, kontrol
altinda olan hipertansiyon klinik durumu Serebral, koroner ve renal morbidite ve
mortalite insidansinda ciddi bir sekilde azalmaya neden olacaktir.

Tim diinyada, hipertansiyon ciddi bir halk saghgi sorunu olmaya
devam etmektedir. Kardiyak hastaliklarin en yaygin risk faktorii de
hipertansiyondur. Hipertansiyon, Amerikadaki doktorlarin biirolarina yapilan
basvurularin en yaygin sebeplerinden biri oldugu gosterilmistir.(1) Amerikada
65 yasin iizerindeki insanlarda en sik recete edilen ilaglar, kan basincini kontrol
altinda tutmaya yarayan ilaglardir.(2) ABDde hipertansiyon prevalansi son 10
yildir %30 seklinde devam etmektedir 55 yas Gistii her 10 kan basinci degeri normal
seyreden erkek ve kadinin 8-9'unda Oniimiizdeki 20 yil iginde hipertansiyon
gelismesi muhtemel olarak goriilmektedir.( 3 ) Bu yiizden de arteryel kan basinci
degerlerinin kontrol altinda tutulmast, halk saglig1 agisindan ¢ok 6nemli olacaktir.
Hipertansiyon prevalansi yaslandik¢a artmaktadir; 18-39 yaslarindaki insanlarda
%7 iken 59 yasin iizerindeki bireylerde % 65'tir. (4)“Hipertansiyon prevalansi
son 10 yilda yaklasik yiizde on artmustir”.( 5) ABDde yapilan bir aragtirmaya
gore; aragtirmaya katilanlarin yaklagik tigte biri, mevcut kan basinci degerlerinin
yiiksekliginden haberleri yoktu. Ayni arastirmada; arastirmaya katilanlarin
yaklasik iigte ikisi yasam bicimi degisiklikleri ve ilag tedavisi ile %31” de basarili
bir sekilde kontrol altinda tutulan kan basinci degerleri goriilmiistiir. ”.( 5)
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Hipertansiyon Patofizyoloji

Hipertansiyonu patofizyolojik olarak primer ve sekonder hipertansiyon olarak
ikiye ayirmak gerekiyor. Sekonder hipertansiyon, birtakim disaridan alinan besin
maddelerinin sindirimi veya viicutta varolan bagka bir hastaligin sonucunda, kan
basincindaki artisin meydana geldigi klinik bir durumdur. Primer hipertansiyon
ise insan viicudundaki bir¢cok patofizyolojik olaydan etkilenerek olusan ve
nedeni tam olarak ortaya koyulmayan kan basinci ytiksekligi durumudur. Primer
hipertansiyon patofizyolojisinde rol alabilecek durumlary; vaskiiler, noral, renal ve
hormonal nedenler seklinde siralayabiliriz. Primer hipertansiyonun olusumunda
kalitim, cevresel faktorler, obezite, beslenme tarzi, stres ve alkol titketimi rol
alabilmektedir.(6)

Kan basincinin  temel belirleyicileri; damar direnci ve kardiyak
outputtur. Hipertansiyonun patofizyolojisinde, vaskiiler dirence neden olan
vazokonstriiksiyon temel rol oynamaktadir. Yapilan bir¢ok ¢aligmada; arteryel
elastikiyet kaybinin yiiksek sistolik kan basincina yol a¢tig1 gosterilmistir. Bir¢ok
epidemiyolojik caliymada; erkek ve kadinda, yas arttikea, sistolik kan basinci da
arttig1 gozlemlenmistir. (7)

Normalde aort damarmin elastik yapisi, sistol sirasinda, kan basincinin
kontrol edilmesine yardimci olur; bu yiizden aort damarindaki elastik yapinin
kaybedilmesi, kan basincinin yiikselmesine neden olur. Ayrica elastik yapisini
yitirmis olan aort periferden gelen dalgay1 kiramayip, kan basincinin daha ¢ok
artmasina neden olacaktir. Bu yilizden insan viicudundaki biiytik arterlerin duvar
yapilarindaki degisimler, yani elastik yapisinin degismesi, Primer hipertansiyonun
patofizyolojisinde 6nemli yer tutar.

Primer hipertansiyonun olusumunda; noéral kontrol mekanizmalarinin
da oOnemli bir rolii oldugu ortaya konulmustur. Primer hipertansiyon
hastalarinda; agir1 sempatik sinir sisteminin caligmas1 bagka bir neden olarak
ortaya koyulmustur. Asir1 sempatik aktivite, periferik vazokonstriiksiyon ve
kardiyak output artigina neden olarak primer hipertansiyonun olusumuna neden
olur.(8) Sempatik sinir sisteminin asir1 uyarilmasi ile sinir uglarindan salinan
noradrenalin, Beta 1 adrenerjik reseptorleri uyarir ve bunun sonucunda renin
salinimi artar; renin salgisinin artmasiyla da renal sodyum tutulumu olur ve kan
basinci artar. Primer hipertansiyon patofizyolojisinde; noral, hormonal ve damar
duvar yapisindaki degisimler tek basina veya bazen beraberce etkili olmaktadir.

(9)
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Hipertansiyonda Klinik Bulgular

Kan Basinci

Uygun olarak yapilan kan basinci 6l¢iimii, hipertansiyonun tani ve tedavisinde
6nemli bir klinik bulgudur. Kan basinci 6l¢iimii, evde ve klinikte yapilabilmektedir.
Klinikte yapilacak kan basinci 6l¢iimii; kisinin konforlu bir sekilde en az 5 dakika
sirt kissmdan tamamen destekli bir sekilde oturtulduktan sonra, brakial arter
kalp hizasinda olacak sekilde yapilmalidir.(10) Hipertansiyon ile ilgili yapilan
caligmalar gostermistir ki ideal 6l¢lim, pompa ve mangon kullanilarak tist kolun
en az ylizde seksenini kapsayacak sekilde yapilan ol¢iimlerdir. Ayrica klinikte
kan basinci 6lgiilimii yapacak personel, sessiz bir sekilde bu girisimi yapmalidir.
Clinkii hasta ile personel arasindaki diyalog, hastada merkezi sinir sistemine
etki ederek kan basincinin yanlis elde edilmesine neden olacaktir.(11) Manson
sisirilirken sistolik kan basincindan en az 20 mmbhg fazla sisirilmelidir. Ayrica kan
basinci 6l¢iimii 2 kez yapilmalidir. Kan basinci 6l¢iimiiniin ideal bir sekilde olmast
i¢in iki koldan da ayr1 ayr1 6lgiim yapmakta fayda olacaktir. Clinkii ilk defa yapilan
kan basinci dl¢iimiinde, subklavian ve brakial arter stenozunu da ekarte etmek
gerekir. Kan basinci 6lgiimiinden en az 1 saat dncesine kadar kafein ve sigara gibi
maddelerden uzak durmak gerekir; 6zellikle bu tiir stimulanlardan uzak durmak
evde tansiyon takibi yapan hastalar i¢in ¢ok 6nemlidir. Giin igerisinde yapilan kan
basinci 6l¢limleri, yapilan saate gore yiizde 15-20 kadar fizyolojik bir degisiklik de
gosterebilir Ayrica kan basinci degerleri giin igerisinde uykuda en diisiik goriliir.
Kan basinci artisi ditirnal kortizol diizeyleri ile uygun bir sekilde sabahtan baslayip
oglen 12>ye kadar devam eder.(12)

Kan basinci 6l¢timit evde alinan 6l¢iim ve klinikte alinan 6l¢tim olarak iki
sekilde yapilmaktadir. Hipertansif hastalarda, evde kan basinci dl¢timii tesvik
edilmelidir Ciinkii hipertansiyon hastalarinin %20-40"1 klinikte kan basinci
yiiksek olup klinik diginda ise normal olarak seyreden hastalardir. Evde yapilan
6l¢tim ile klinikte yapilan 6l¢tim ortiigmiiyorsa mutlaka ambulatuar kan basinci
Olgimleri diisiiniilmelidir. Ambulatuar kan basinci 6lgimii, hipertansiyonda
antihipertansif ila¢ alimina bagli gelisen semptomlarin kan basinci ile iliskisinde,
glin icerisinde yasanan stresin tansiyon iizerindeki etkilerinde ve otonomik
disfonksiyonun degerlendirilmesinde ¢ok degerlidir. Kan basinci 6lgiimlerinin
yer ve mekan farkliliklarindan etkilenmesi; beyaz onliik hipertansiyonu ve
maskeli hipertansiyon dedigimiz klinik durumlarda goriliir. Bu iki durumun
tespiti i¢in ambulatuar kan basinci 6lglimii yapmak onemli olacaktirBeyaz
onliik hipertansiyonu; klinikte yiiksek kan basinglar1 mevcut iken evde dlciilen
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kan basinci olgiimleri normal olarak saptanmasi halidir. Maskeli hipertansiyon
dedigimiz klinik durumda ise klinikte normal kan basinci degerleri mevcut,
disarida kan basinci degerlerinin yiiksek olarak izlenir. Maskeli hipertansiyon,
hipertansiyon hastalarinin %20-45" inde tanimlanmistir. Uzun zamanli bir takip
caligmasi olan PAMELA c¢aligmasinda; klinikte muayene kan basinci 6lgimi,
ambulatuar kan basinci dl¢limii ve evde kan basinci 6l¢imiiniin 10 yillik
kardiyovaskiiler gostermede esit prediktif degere sahip oldugu gosterilmistir.
Yani bu ii¢ metodun da gecerli yontemler oldugu, birbirlerine stiinlitklerinin
olmadig1 ortaya koyulmustur. Yukarida da belirttigimiz gibi kan basinci él¢iimii
i¢in farkli yontemlere bagvurmamizin temel amaci, beyaz 6nliik hipertansiyonu,
maskeli hipertansiyon gibi klinik durumlarin tespit etmektir. (13)

Kan basinc 6l¢timlerinde, kan basinct degerinin 119/79 mmhg’ nin tizerinde
olmast kardiyovaskiiler olay olma riskini arttirir. Yiiksek Kan basincinin
saptanmasi, degerlendirilmesi ve tedavisi iizerine Birlesik Ulusal Komitenin 7
raporu (JNC VII); kan basinci dl¢iimlerinin 119/79 mmbhg tstiinii dort evreye
ayrmigtir. Sistolik kan basinci 6l¢imii 120-139 mmg arasi ve diastolik kan
basinct dlglimii 80-89 mmhg arasindaki kan basinci degerleri, hipertansiyon
ile kardiyovaskiiler risk arasindaki iliskiyi tanimladig1 icin bu degerler artik
kabul edilenden fazlasi olarak goriilmektedir. Bu ylizden JNC7; bu olgiileri
hipertansiyon olarak degerlendirmektedir. 140-159/90-99 mmbhg araligindaki
kan basinci degerleri ise evre 1 hipertansiyon olarak degerlendirilmektedir.
160/100 mmbhg iistiindeki kan basinci degerlerini ise evre 2 hipertansiyon olarak
degerlendirmektedir.Boylelikle JNC 6 ile siniflama 6 evre iken JNC7 ile siniflama
4 evreye indirilmis oldu. ( 14)

Hipertansiyonda Semptom Ve Bulgular

Hipertansiyon hastalarinin tamamindan mutlaka klinik semptom ve bulgular
ortaya c¢ikmayabilir. Hipertansiyon hastalarin bir kisminda, organ hasari
gelisinceye kadar semptom izlenmeyebilir. Bazi hipertansiyon hastalarinda
ise kan basinci degerlerinin yiiksek olmasina bagli olarak farkli semptomlar
olugabilmektedir. Ornegin kan basinci degeri yiiksek olan bir hastada, horlama
ve giin i¢i uykusuzluk sikayetleri de mevcut ise obstriiktif uyku apne sendromu
akla gelmelidir. Hastada garpinti ve beraberinde paroksismal bir sekilde kan
basinct degerlerinin yiiksek olmasi goriiliirse feokromositoma tanisi akla
gelmelidir. Hipertansiyonun yaninda kas gii¢stizliigii poliiiri, polidipsi mevcut ise
Primer aldosteronizm ve hiperkortizolizm kaynakli hipokalemi akla gelmelidir.
Kan basinci degerleri yiiksek olan bir hastada, 6zellikle gen¢ premenopozal bir
kadinda, kontrasepsiyon yontemi sorgulanmalidir.

-4 -
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Hipertansiyonda Fizik Muayene Bulgulari

Kan basinci degeri yiiksek bulunan bir hastada, fizik muayene yapilirken
mutlaka hipertansiyonun sekonder sebepleri agisindan bir degerlendirme
yapmak gerekir. Ornegin Abdominal bir iifiiriim, renal arter stenozuna isaret
edebilir. Hipertansiyonlu hasta muayene edilirken, kol ve bacak arasinda basing
farki olmasi ve femoral ile radial nabiz gecikmesi, aort koarktasyonu tanisini
gdistindiirmelidir. Sonug¢ olarak fizik muayene, hipertansiyonun sekonder
etkilerini veya sekonder hipertansiyon etyolojisini ortaya koymada énemlidir.

Hipertansiyonda Tani

Bir hastanin kan basinct oOl¢limlerini yiiksek goren bir hekim, o6ncelikle
hipertansiyonun sekonder sebeplerini ekarte edebilmek i¢in birtakim tanisal
calismalar i¢ine girmelidir. Hekim 6ncelikle kan basinci 6l¢iimiiniin dogru yapilip
yapilmadigini tespit etmelidir; kan basinci 6l¢iimi standartlara uygun yapilmis
ise kan basinci olgiimii yiiksekliginin evresi ortaya koyulmalidir. Daha sonra
mutlaka sekonder organ hasar1 mevcut mu? degil mi?; mevcut ise hasarin boyutu
ortaya konulmalidir. Hipertansiyon tanisi birakilan hastanin kardiyovaskiiler risk
siniflandirilmasi mutlaka yapilmalidir; bununigin viicut kitle indeksi hesaplanmasi
yapilmalidir. Diyabet ve renal fonksiyon bozuklugu gibi hipertansiyon tedavisini
daha ¢ok zorlayacak hastaliklarin saptanmasi gerekecektir. Hipertansiyon tanisi
birakilan hasta; mutlaka nérolojik olarak da degerlendirilmelidir. Bu ytizden
hipertansiyon tanisi birakilan hastada; renal analiz i¢in serum potasyum, serum
sodyumu, kreatinin, GFR dl¢timleri yapilmalidir. Hipertansiyon tanis1 birakilan
hastada, bir taraftan da hipertiroidizm hastaliginin ekartasyonu igin mutlaka
tiroid fonksiyon testlerini incelemek gerekir. Hipertansiyon tedavisinin daha
zorlu hale getirebilecek olan diyabet hastaliginin varligini aragtirmak i¢in de
aclik glikozu, glikolize hemoglobin c¢alisilmasi gerekir. Ayrica hipertansiyonlu
hastalarda, sekonder organ hasar1 acgisindan sol ventrikiil hipertrofisi ve koroner
arter hastaliginin varlig1 arastirmas: i¢in ekokardiyografisi yapilmasi gerekir.
(15) Sonug olarak hipertansiyon tanisi birakilan bir hastada mutlaka sekonder
organ hasar1 arastirmast yapilmasi ve olast birlikte olan kronik hastaliklarinin
ortaya konulmas gerekir. Ayrica hipertansiyon i¢in farmakolojik tedavi alinirken
ortaya ¢ikabilecek komplikasyonlarin dnceden engellenmesi a¢isindan yukarida
saydigimiz test ve tekniklerin bir arada arastirilmas: gerekmektedir. (16)
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Hipertansiyonda Tedavi

Hipertansiyon tedavisi kardiyovaskiiler mortalite ve morbiditeyi 6nlemeyi
amaglamaktadir. Nonfarmakolojik hipertansiyon tedavisi, biitiin hipertansiyon
evreleri icin gegerli ve Onemlidir. Farmakolojik hipertansiyon tedavisi ise
hipertansiyon klinik durumu ile beraber olusabilecek sekonder organ hasarlarini
engellemek icin 6nemlidir. (17) Farmakolojik tedavinin basgarisi, yiiksek kan
basincinin tedavisinin yaninda bir¢ok risk faktoriiniin de oldugu hastalarda daha
¢ok artacaktir. Ayrica yapilan arastirmalar gostermistir ki: farmakolojik tedavinin
yararl, ilerleyen yasla daha ¢ok artar.(18)

Non Farmakolojik Tedavi

Hipertansiyon tedavisinde farmakolojik tedavinin yani sira non farmakolojik
tedavi de onemlidir. Non farmakolojik tedavi ve farmakolojik tedavinin kombine
edilmesi sadece farmakolojik tedavi ile elde edilecek faydalan daha ileri diizeyde
fayda saglayacaktir. Non farmakolojik tedavi igerisinde yer alan yasam tarzi
degisiklikleri, alkol tiiketimi, kilo fazlaligi, egzersiz gibi yontemler kan basinci
kontroliinde ¢ok 6nemlidir.

Kilo Verme

Kilo verme sistolik kan basinci ve diyastolik kan basincini azaltir. ABDde yapilan
bir saglik calismasinda, verilen her kilogram bagina 1 mmhg kan basinc1 diisiisii
saglandig1 gosterilmistir. Cogu ¢alisma kilo vermenin direkt olarak kan basincim
azalttigini gostermistir. Ancak kilo veren bu kisilerin daha sonra tekrar kilo
almalarryla kan basinci artislarinin olmasi yani hipertansiyon hastaligina geri
donebilmesi miimkiindiir. (19)

Egzersiz

Egzersiz; serum noradrenalin diizeyleri, insiilin duyarliligy, elektrolit dengesi, noral
mekanizmalar diizeltilmesi mekanizmalariyla kan basimncinin diisiini arttirir.
(20) Yapilan aragtirmalara gore, 20 dakikalik yiriiyiisiin farmakolojik tedaviye
eklenmesiyle hipertansiyon insidanst %29 azalmistir. (21) Hipertansiyonda kan
basincini diisiirmede en etkili egzersiz tipi kardiyovaskiiler egzersiz antrenman
tipidir. Agirlikli olarak yiiriime ve joking egzersizin kullanildig1 39 galismada;
daha diisiik yogunluktaki egzersiz daha yiiksek yogunluktaki egzersizden daha
fazla kan basmcini diigiirmiistiir. Ozet olarak kan basinc diisiisiinde en etkili
egzersiz tipi hafif orta yogunluktaki kardiyovaskiiler egzersiz tipidir.( 22)
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Beslenme aliskanliklari ve Yasam Tarzi Degisiklikleri

Hipertansiyon hastalarinin  nonfarmakolojik tedavileri arasinda 6nemli
olanlardan biri; beslenme aligkanliklarindaki degisimdir. Hipertansiyon
hastalarinda meyve ve sebzeden olusan ve satiire yaglardan diisiik bir beslenme
aligkanligina gegilmesi, kan basinci degerlerinin diigmesine yardimci olmaktadir.
Bu beslenme tarzi ile beraber sodyum kisitlamasi yapilmas: da bu fayday: daha
da arttiracaktir. Hipertansiyon tedavisinde non farmakolojik tedaviyi destekleyen
DASH ¢aligmasinda; hastalar normal diyet, doymus yag aliminin azaltuldig: diyet
ve sebze meyvenin arttirildig: diyet seklinde randomize edilmistir. Bu ¢aligma
boyunca hastalarin sodyum alimi ve kilolar1 kontrol edilmistir. Bu ¢alismanin 8.
haftasindan sonra sebze meyve ile kan basincindaki azalma; kombine diyet ile
elde edilmis basaridan daha az géziikmiistiir. Belirgin olarak kombine olarak
yapilan diyet uygulamasiyla kan basincinda ciddi diigiisler goriilmiistiir. (23) Bazi
caligmalarda ise kombinasyon diyetlerinin siirekli yapilmasi, 6zellikle sekonder
organ hasari riskinin yiiksek oldugu hastalarda, daha basarili sonuglar ortaya
koyacagini gostermistir. (24)

Hipertansiyon hastalarinda, tuz kisitlamasinin faydalari hakkinda birgok
calisma yapilmistir. Bu ¢aligmalarda, tuz kisitlamasinin kan basinct degerlerinin
diigmesine yardimci oldugu seklinde fikir birligi mevcuttur. Yapilan bu
caligmalarda, tuz kisitlamasinin alinan antihipertansif ilag¢ ihtiyacini da azalttig:
da ortaya koyulmustur. Yapilan bu galismalarda ortaya konulan ortak sonug;
beslenme aligkanliklarinin degistirilmesi ve tuz diyetinin beraberce yapilmasi kan
basincini diisirmede daha faydali olacagidir. (25)

Alkol; diistik dozlarda vazodilatator, yiiksek dozlarda ise vazokonstriktor
etki yapar. Bu konu hakkinda bir¢ok ¢aligma yapilmasina ragmen, goriis birligi
yoktur. Bazi ¢alismalarda, kirmizi sarabin faydalari, bazi ¢alismalarda ise alkol
miktar kisitlamasi faydalar1 tizerine gostergeler mevcuttur. Alkol alimini takip
eden ilk saatlerde vazodilator etkisine bagli olarak kan basincinin diistiigii ancak
ilerleyen saatlerde alkoliin vazokonstriktor etkisi ile kan basincinin yiikseldigi
goriilmistiir. Bu yiizden hipertansiyon hastalarina alkol igmemelerini énermek
kan basinc1 ditstirme acisindan daha anlamli olacaktir. (26) (27) (28) Sonug olarak
hipertansiyon tedavisinde; nonfarmakolojik yontemler i¢in karar verilirken kisiye
6zel yontemler segilmelidir, kisinin kardiyovaskiiler risk analizi yapilarak mevcut
sosyo-demografik ozellikleri goz oniine alinarak diyet, sigara, alkol kullanimu,
egzersiz ve Stresle bag etme yontemlerine bagvurmak gerekir.
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Hipertansiyonda Farmakolojik Tedavi

Hipertansiyonun farmakolojik tedavisinde oncelikle yapilmasi gereken
hipertansiyonun klinik evrelemesidir. Hipertansiyon tedavisinde asil amag
kardiyovaskiiler kotii sonlanim oranlarini azaltmak, bunun i¢inde kan basincini
diisirmek gayesiyle farmakolojik tedaviye bagvurulmalidir. Yapilan genis bir
calismada; 60 yas ve iizerindeki 4736 hipertansif hastanin 5 yildan daha uzun
takibi yapilan bir ¢alismasinda, ilag tedavisi relatif riski toplamda %36, miyokart
enfarktiisiinde %27 ve toplam kardiyovaskiiler hastaliklarda ise %32 azaltmistir
(29) (30) Hipertansiyonun farmakolijik tedavisi mono ve kombine olmak iizere
iki farkli sekilde yapilabilmektedir. Biitiin hastalar icin genel bir farmakolojik
tedavi yolu saptamak yanlis olacaktir; bunun iginde her hastanin 6zelinde
bireysellestirilmis farmakolojik tedavi yontemlerine bagvurmak gerekir, bireysel
olarak hastanin sekonder organ hasar1 var olup olmamasi, sosyo demografik
ozelliklerinin nasil olduguna bagli olarak karar verilmelidir. Ciinkii farmakolojik
tedavi de verecegimiz ilaglarin yan etkileri ve zorlayici yonleri kisiden kisiye
farklilik gosterecektir.

Antihipertansif ilaglar

ACE Inh Ilaglar

ACEI, anjiyotensin 1in giigli bir vazokonstriktér olan anjiyotensin 2’ye
déniisiimiinii inhibe ederek kan basimncini diigiirmektedir. ACEI kan basincini
diisirmenin yaninda, konjestif kalp yetmezligi olan hastada mortaliteyi de
distiriir ve kardiyovaskiiler sekonder kotii sonlanim riskini de azaltmis olur.
ACEI, hipertansiyonu tedavi etmek amaciyla kullanilirken, ayni zamanda hastada
diyabete bagli veya herhangi bir nedenle renal fonksiyonlarinda azalma varsa;
bu ilaglarin kullanimi ile renal fonksyonlardaki azalmanin disiisiine neden
olur. Giinkii ACEI’ leri intraglomeruler basinci azaltirlar. Bu yiizden hipertansif
olup, renal fonksiyon bozuklugu da varsa bu tip hastalarda ACEI diisitnmek
daha dogru olur. ACEI ‘lerinin hafif orta renal fonksyon kayb1 olan hastalarda
kullanim1 sirasinda hiperkaleni bakimindan dikkatli olunmalidir. ACEI'nin en
biiyiik yan etkisi, agir1 bradikinin salgilanmasi sonucunda oksiiriik ve anjiyo 6dem
olusmasidir. ACEI kullanimini kisitlayan birgok sebep de olabilir; hiperkalemi,
kronik bobrek hastaligy, bilateral renal arter stenozu gibi.

Anjiotensin Reseptor Blokerleri

ARB’ ler Anjiyotensin 2’nin vaskiiler yapidaki vazokonstriktor etkisini inhibe
ederek kan basincini diistiriirler. ARB’ ler anjiotensinin AT 1 reseptorii tizerindeki
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etkisini engeller ve kan basinci diisiisiine neden olur. ARB’ler direkt reseptor
tizerinden etki ettigi icin bradikinin artigina neden olmaz; bu nedenle ACEI
kullanimda olusan oksiiriik veya anjioddem sikayetleri olusmaz. Bu ilaglar
antihipertansif ilaglar icerisinde en iyi tolere edilebilen ilaglardandir. Plasebo
kontrollii klinik ¢alismalarda; ACEI kullanilamayan sistolik kalp yetmezligi
olan hastalarda ARB’ler mortaliteyi diistirmiistiir ve Diyabetik hastalarda renal
koruma saglamistir .(31)(32)

Kalsiyum Kanal Blokerleri

KKB'ler hipertansiyon hastalarinda kan basincinin disiiriilmesinde ¢ok etkili
ilaglardir. KKB’ ler arterioldeki diiz kaslar1 gevseterek etki eder. Fakat hastalarin
bir kisminda, kapiller hidrostatik basing iizerindeki etkisi nedeniyle doza bagh
olarak alt ekstremitelerde 6deme neden olabilmekteler. KKB’ler dihidropiridin
ve non dihidropiridin olarak iki gruba ayrilirlar Dihidropiridin KKB’ler
amlodipin,benidipin,nikardipin,nifedipin etken maddelerinden olusur. Bu
ilaglar periferik vazodilatasyon yaparak etki ederler. Nondihidropiridin KKB’
ler diltizem, verapamil gibi etken maddeleri igerir; bu ilaglar negatif inotropik
ve kronotropik etki ederler. Nonhidropiridin KKB'ler, artan kardiyovaskiiler
mortalite nedeniyle kalp yetmezliginde kontrendikedir ve semptomatik aritmisi
olan hastalarda kullanmaktan kaginilmalidir. Biitiin KKB’ler miyokart kan akimini
arttirir ve anti anjinal gorevi goriirler. Dihidropiridin KKB’ler afferent erterolleri
genisleterek intra glomeriiler alanda basinci arttirir; bu yiizden diyabetik ve non
Diyabetik bobrek hastaliklarinda renal fonksiyonda azalmay1 6nlemede, ACEI ve
ARB’ ler kadar etkili degildirler. Bu ytizden KKB’ler bobrek hastaliklarinda renin
anjiyotensin aldosteron sisteminin blokaji olmadan kullanilmamalidir. (33) (34)
(35)

Diiiretikler

JNC7de tiazid ditiretikler, kan basincini diigiirmedeki etkinlikleri ¢ok iyi
oldugundan dolay: hipertansiyon tedavisinde birincil olarak tercih edilen bir
diiretik iala¢ olmustur. Tiazidler; renal distal tiibiilde sodyum-klor transportunu
inhibe ederek idrarla sodyum ¢ikisini arttirir. Tiazid diretikler igerisinde
hidroklorotiyazid; 8-15 saat yar1 mre sahipken, klortalidon 40-60 saat yar1 dmiir
ile en uzun yar1 6mirlii olanidir. Tiazidlerin hipokalemi, iirik asit yiiksekligi,
hipertrigliseridemi ve hiperglisemi gibi yan etkileri vardir.(35) (36)( 37)

Loop diiiretikler, bobregin henle kulpunun inen kalin kolunda; Na/Cl/K
kotransportunu inhibe ederek diiirezi saglar. Loop diretikler, tiazidlerden daha
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glicli diiirez yapmalarina karsin yar1 omiirlerinin kisa olmasi nedeniyle kan
basincini diisiirmedeki etkisi daha kisa siireli olacaktir. Bu yiizden normal renal
fonksiyonu olan hastalarda, ¢ok sik tercih edilmezler. Clinkii yar1 dmiirleri kisa
oldugu i¢in giin igerisinde ¢ok defa bu ilac1 almalar1 gerekecektir. Konjestif kalp
yetmezligi, bobrek yetmezIligi gibi hastaliklarda sivi tutulumuna kars: tedavi amaglt
kullanilmalar1 6n plandadir. Loop ditiretiklerinden furosemid, en az emilimi olan
torsemid ise en uzun yar1 6miirlii olan loop diiiretiktir. (37) (38)

Mineralokortikoid reseptor antagonistleri, bobrek toplayici
tipindeki mineralokortikoid reseptér bagimli epitelyal sodyum kanal
aktivasyonunu inhibe ederek kan basincini disiiriirler. Bu ilaglar tek basina
veya diger antihipertansif ilaglarla kombine edilebilmektedir. Hipertansiyon
tedavisinde, spironolakton, eprelenondan daha fazla giiglii olup kan basincinm
daha etkin disiiriirler. Ancak spironolaktonun, jinekomasti ve testikiiler atrofi
gibi yan etkileri vardir. Bu yiizden erkeklerde giinde 25 miligramdan daha
fazla vermekten kaginilmalidir. Bu tiir hastalarda, eprelenon tercih edilmelidir.
Mineralokortikoid reseptor antagonistleri, su durumlarda dikkatli bir sekilde
kullanilmalidir; kronik bobrek hastaligi hiporeninemik hipoaldesteronizmli
hastalarda, diabet hastalarinda ve ACEl, ARB, NSAI ila¢ kullanilanlarda.( 39)

B Blokerler

Beta blokerler, B1 adrenerjik reseptor inhibisyonu yaparak kalp atim hizini ve
kalp kontraktilitesini azaltarak kan basincini diisiiriirler. Bu ilaglarin bir bagka
kan basincini diisiirme yolu ise B1 reseptor inhibisyonu ile renal juxta glomeruler
hiicrelerden renin salgisini azaltarak ve presinaptik B2 reseptér inhibisyonu ile
sempatik sinir uglarindan noradrenalin salgisin1 azaltir ve boylelikle kan basincini
distirmektir. Bu ilaglar, selektif ve nonselektif olarak iki ana sinifa ayrilirlar.
Beta blokerler, sistolik kalp yetmezligi ve miyokart enfarktiisii olan hastalarda
mortaliteyi azaltir. Bu ylizden kalp yetmezligi ve koroner arter hastaligi olan
hastalarda kan basincini diigsiirmek hedefleniyorsa, bu tiir ilaglar ilk siralarda yer
alabilecektir. (40)(41)

Alfa Blokerler

Alfa adrenerjik reseptor blokerleri, vaskiiler kaslardaki alfa-1 adrenerjik
reseptorlerin  postsinaptik inhibisyonu ile kan basincini disiiriirler. Alfa
reseptor blokerleri, selektif ve non selektif diye iki gruba ayrilirlar; selektif Alfa
reseptor blokerleri; prazosin terazosin doksazosindir. Non selektif olan alfa
refeptor blokerleri; Alfa 1 ve Alfa 2 reseptorlerini inhibe eden fentolamin ve
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fenoksibenzamindir. Alfa blokerlerinin yan etkilerinden en 6nemlisi ortostatik
hipotansiyondur. Non selektif Alfa blokerler, daha fazla tasikardi yaparlar. Alfa
blokerler, agir1 sempatik aktivitenin oldugu feokromasitoma, kokain zehirlenmesi,
alkol yoksunlugu gibi durumlarda kan basincini diisirmek amaciyla ilk tercih
edilen ilaclar arasindadir.

Direkt Renin Inhibitorleri

Direkt renin inhibitorleri, renin dolasimini bloke ederek anjiotensin 1 olusumunu
onlerler. Ayrica Prorenin aktivitesini inhibe ederek anjiotensinojenin anjiyotensin
l'e doniisiimiinii 6nler. Bunun sonucunda anjiyotensin 2 ve kan basincinda azalma
meydana gelir. Klinik kullanimi onaylanmis tek ilagi Aliskirendir. Genel goriis,
direkt renin inhibitérlerinin klinik uygulamada, hipertansiyon tedavisindeki rolii
cok sinirli oldugu yoniindedir.(42) (43)

Hipertansiyonun Farmakolojik Tedavisinde Se¢cim Yollar1

Hipertansiyon tedavisinde; alternatif tedaviler arasinda se¢im yaparken, hastanin
spesifik ozelliklerine gore yani bireysellestirilmis kararlar verilmelidir. Ornegin
yash hastalarda ve siyahi hastalarda tuza duyarli olan hafif hipertansiyonda,
tiyazit ditiretikleri diigiiniilmelidir. JNC7 ¢aligmasinda; kontrendikasyon veya
zorlu bir endikasyon yoksa hipertansiyon monoterapi igin tiazid diiiretikleri
ilk etapta diigiiniilmesi gerektigi ortaya koyulmustur. Bu konuda yapilan
ALLHAT c¢alismasinda; 33157 hipertansif eriskin hasta iizerinde anjiotensin
konverting enzim inhibitorii, kalsiyum kanal blokeri ve tiazit grubu diiiretikler
karsilagtirilmigtir. Yapilan bu ¢aligmada, tiim sebeplere bagli mortalite anlaminda
bir farklilik gézlenmemistir. Cok sayida yapilan ¢alismanin meta analizlerinde,
distik doz diiiretikler kardiyovaskiiler mortalite ve morbidite agisindan etkili
baslangi¢ tedavisi olarak goriilmiistiir. (34)(44)(45) Bir baska ¢alismada; 6083
hipertansif hasta prospektif randomize agik etkili 4 yildan daha uzun takip edilerek
ACEI ve diiiretiklerin kullaniminin hastalarda benzer kan basinci diisiisiine sebep
oldugu goriilmiistiir. Yagh erkek hipertansiflerde ACEI ile tedavi, diiiretik tedavisi
ile karsilagtirilmis: ACEI ile yapilan tedavi kolunda daha az kardiyovaskiiler olay
ve 6lim gorilmistiir.(46)

Hipertansiyon tedavisinde, baslangicta monoterapi olarak hangi ilaca
baslanacagy, kisiden kisiye degismekle beraber bir takim zorlayici kosullara
bagli olabilmektedir. Ornegin koroner arter hastaliklarinda, Beta bloker ve ACE
inhibitorlerin Kullaniminin hastalarda mortaliteyi dustirdigi gosterilmistir.
Bu yiizden koroner arter hastaligi olup hipertansif olan hastalarda herhangi bir
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kontrendikasyon olmadik¢a B bloker ve ACEI diisiiniilmelidir.(47) Hipertansiyon
baslangic monoterapi tedavisinde, yukarida saydigimiz gibi bazi zorunlu
endikasyon sebepleri mevcuttur. Ornegin hastada hiperglisemi, hiperlipidemi,
hiponatremi, hiperpotasemi, iletim bozuklugu, bronkospazm gibi nedenlerin
olmasi, hekimi bazi ilag guruplarina yonelik hedeflendirici olacaktir. Ornegin
tiazide bagli hiponatremi olusabilir, bu ylizden 6zellikle yasli hastalarda ve kasektik
hastalarda dikkatle kullanilmalidir. Ayni zamanda tiyazit diiiretikleri, lipit ve
karbonhidrat metabolizmasinda degisikliklere neden olabilir.(37) Beta blokerler
ve kalsiyum kanal blokerlerinin beraberce kullanilmasi; bradikardi, hasta siniis
sendromu, 2. ve 3. atriyoventrikiiler bloka neden olabilir. Ayn1 zamanda non
selektif beta blokerler obstriiktif akciger hastaliklar1 hastalarinda bronkospazma
neden olabilir; bu yiizden bu tip hastalarda kardiyo selektif beta blokerler ile
tedaviye devam etmek daha faydali olacaktir.(41) Bir baska zorunlu endikasyon
grubu ise gebelerdir; gebelikte, ARB ve ACEI fetal toksisiteye neden olurlar. (48)

Hipertansiyon tedavisinde, monoterapinin yetersiz kan basinci diisiisii yaptig1
stiregler yasanabilmektedir. Bu tiir durumlarda, kombine ila¢ tedavisine ge¢mek
gerekir. Hipertansiyon hastalarinin yaklasik %85de kombine hipertansiyon
tedavisi uygulanir. (49) Monoterapinin yetersiz oldugu ve bu yiizden yiiksek
doz monoterapik ilag ile devam etmektense kombine antihipertansif tedavi ile
devam etmek ; yiiksek doz monoterapik ilacin yan etkilerinden uzaklagilmasin
saglar.(50) Hipertansiyon tedavisinde; diisitk doz kombinasyon tedavisi, siirekli
Monoterapik tedavi ve basamaklandirilmig bakim olmak iizere 3 yaklagim
kargilastirilmistir Yapilan bu ¢alismada diisiik doz kombinasyon tedavisi, diger iki
yontemle karsilastirildiginda kan basinci diisiinde daha etkili goriilmiistiir. Ayrica
bu ¢alismada kombinasyon tedavisi basamaginda daha az yan etki goriilmiistiir.
(51)

Sekonder Hipertansiyon

Hipertansiyon hastalarinin %90dan fazlasinda etyolojik neden bulunamamuigtir.
Bu yiizden hipertansiyon hastalarinin ¢ogu esansiyel hipertansiyon olarak
tanimlanmaktadir. Hipertansiyonunun sekonder sebepleri; renal hastaliklar
endokrinolojik hastaliklar, vaskiiler hastaliklar gibi hastaliklar gosterilebilir. (52)

Renal Hastaliklar

Renal parankimal hastaliklar hem hipertansiyonun nedeni olabilir hem de
hipertansiyonun sonucu olarak gerceklesebilir. Parankimal renal hastaliklar,
glomeriiler filtrasyonu azaltarak asir1 sivi ve tuzun atilmasini engelleyerek kan
basinciniartirir. Renal parankimal hastaliklar kendiicerisinde bir¢ok degisikliklere
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neden olarak sekonder hipertansiyona da neden olabilir. Glomeriiler hastaliklar,
sempatik sinir sisteminin aktivasyonunu saglayarak anjiyotensin sistem
aktivasyonu yaparak, voliimiin artmasini saglayarak vazodilatatér maddelerin
sentezinin azalmasi ve sodyum geri aliminin artmasi ile sekonder hipertansiyona
neden olabilir. Glomeriiler hastaliklarda bu saydigimiz fizyolojik nedenler ile
renal parankiminde histolojik olarak; fibrozis, Monosit ve makrofaj infiltrasyonu
ve renal hiicre kayb1 olur.(53) Bu nedenlerle kan basinci artis1 meydana gelir,
artan kan basinci da intra glomeriiler basinci arttirir. Boylelikle renal parankim,
bir kisir dongii igine girer ve hipertansiyonun ilerlemesine neden olur. Bu yiizden
renal parankimal hastaliklarda kan basincinin kontrol altinda tutulmas: hastaligin
ilerlemesini de engelleyecektir.

Hipertansiyonun sekonder sebeplerinden biri de renal arter stenozudur.
Hipertansiyon hastasi olup, geng yasta renal disfonksiyonu olan, ACEI ve ARB
verilince renal fonksiyonlarinda kétiilesme olanlarda hekimlere renal arter
stenozu tanisini ekarte etme gerekliligi verecektir. Bu tiir hastalarda yapilan fizik
muayenede, abdominal bolgede iifiiriim alinmasi beraberinde hastada periferik
vaskiiler hastalilk olmasi da renal arter stenozu tanisini olasiligini gosterir.
Aterosklerotik renal arter stenozu, tiim renal vaskiiler hipertansiyonlu hastalarin
yaklasik %90'n1 olusturur.( 54) Renal arter stenozu, koroner arter hastalig
gibi vaskiiler hastalig1 olan hastalarda siklikla bir arada bulunur. Renal arter
stenozunda renal parankimal hasar, prognozun 6nemli bir gostergesidir. Renal
vaskiiler stenozunun tarama testi mevcut degildir. Renal arter stenozunda altin
standart anjiyografidir.( 55) Renal arter stenoznun tanisinda renal ultrasonu,
bilgisayarli tomogratfi, manyetik rezonans anjiyografi gibi goriintiileme yontemleri
de kullanilir. Renal arter stenozunun tedavisinde, cerrahi islem, anjiyoplasti ile
stentleme, balon islemleri ve medikal tedavi ile karsilastirildiginda kardiyovaskiiler
morbidite ve mortalite diizeltme ve renal fonksiyonlar1 korumada yardimci
olup olmadig1 hakkinda tartigmalar siirmektedir. Renal arter stenozunda balon
anjiyoplasti ve stentleme en yaygin tercih edilen yontemdir. Balon anjiyoplasti
ile Medikal tedaviyi karsilastirilan karsilastiran 3 randomize ¢aligmanin Meta
analizinde Anjiyonun daha iyi kan basinci kontroli sagladig gosterilmistir.( (56)

Primer Aldesteronizm

Aldesteron, adrenal korteksten salinan bir mineralokortikoidtir. Primer
aldosteronizm ise Zona glomerulosadan asir1 sekilde bir mineralokortikoid
olan aldesteron salgilanmasi durumudur. Primer hiper aldesteronizme adrenal

kortekste yer alan adenom, Karsinom veya Bilateral hiperplazi neden olmaktadir.
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Benign en sik rastlanan durumlar ise adenom ve hiperplazidir.(57) Adenom ve
hiperplazide asir1 bir sekilde uygunsuz olarak aldesteron salgilanir; aldesteron
salgisi arttiginda distal tiibiillerde sodyum geri alimi ve potasyum atilimi artar,
intravaskiiler hacim artar ve renin salinimi baskilanir, aldesteron artmas: ile
beraber voliim artigina bagli olarak hipertansiyon olusur. Hipertansiyonu
olup ilaca direngli kisilerde veya gen¢ yasta hipokalemi baslayanlarda primer
hiperaldosteronizm i¢in incelemeler yapilmalidir. Bu tiir hastalarda ilk yapilacak
olan plazma konsantrasyonunun aktivitesi saptanmalidir. Aldesteron yiiksekligine
neden olan hastaligin ne oldugunu bulmak i¢in adrenal bezlerinin MR veya CT
ile goriintillenmesinin yapilmasi gerekmektedir. Adrenal bezler deki adenom
ve hiperplazinin tedavisi farkli oldugundan dolay: bu ikisini ayirtetmek klinik
agidan ¢ok Onemlidir. Adenomda tedavi adrenalektomi seklinde, hiperplazide
ise cerrahinin yeri yoktur. Adrenal bezdeki hiperplazinin ana tedavi segenegi ise
non selektif aldesteron reseptor antagonisti ile medikal tedavi seklindedir. Bu

ilaca alternatif olarak da selektif aldesteron reseptor antagonisti olan eplerenon
da kullanilabilir.

Feokromasitoma

Sempatik sistem aktivasyonunun goriildiigii nadir goriilen bir neoplazmdir.
Bu neoplazm adrenal medulladan kaynaklanabilecegi gibi bunun disindan da
kaynaklanabilir. Adrenal bez lerin disinda olusan neoplazm tiirii paragangliom
olarak adlandirilir. Ancak en yaygin olarak adrenal medulladan kaynaklanir
ve feokromasitoma seklinde adlandirilir. Klasik olarak% 10 u multipl, %10’u
adrenal dis1 yerlesimli, %10 u ise maligndir. Bu hastalarda hipertansiyon ataklar:
siniis tasikardisi veya supraventrikiiler aritmilerden kaynaklanan carpinti
ve kotekolamin fazlaligindan kaynaklanan panik durumu goériilebilir. Bu hastaligin
tanisi plazma ve idrar metanefrin degerlerine bakilarak yapilir.

Cushing Sendromu

Cushing sendromu, asir1 gliikokortikoide maruz kalma sonucu olusan klnik
bir durumdur. Cushing sendromu vakalarinin %80’i endojen olarak ACTH (
adreno korti ko tropik hormon) asir1 tiretime bagli olarak ortaya ¢ikar. ACTH
asir1 Uretimini yapan genellikle bir pituiter adenom veya nadiren Extrapitutier
ACTH salgilayan tiimoér olabilmektedir. Vakalarin % 20si ise ACTHdan
bagimsiz bilateral adrenal hiperplazi veya adrenokortiko tiimorlerdir .(58)
Cushing sendromu; kemik kaybi, govdesel obezite, hiperglisemi, hiperlipidemi,
hipertansiyon ve artmis kardiyovaskiiler risk ile iligkilidir. Cushing sendromlu
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hastalarin ¢ogunda hipertansiyon mevcuttur. Cushing sendromunun tedavisi
sonrasi, hipertansiyon ve mortalite oranlar1 genel popiilasyona yaklagmistir.
Cushing sendromunun taramas igin 24 saatlik idrarda serbest kortizol, diisiik
doz deksametazon supresyon testi veya gece ge¢ saatte tiikiiritkte kortizol testleri
kullanilir. Cushing sendromunun tedavisi Medikal veya cerrahi olabilir. Medikal
tedavide ACTH biyosentezinin diizenlenmesi, kortikotropin salan hormonun
veya glukokortikoid reseptoriiniin antagonize edilmesi veya glitkokortikoid
sentezini inhibe edilmesi ile olur. Medikal tedavi genellikle ilk tedavidir, bu tedavi
sonrasinda cerrahi tedavi yapilir.

SONUC

Hipertansiyon kardiyovaskiiler hastaliklar acisindan bir risk faktoridir.
Hipertansiyonun tedavi edilmesiyle sekonder hastalik olan renal hastalik ve kalp
yetmezligi gibi bir¢ok hastalik agisindan koruma yapmis oluruz. Genis 6lcekli
calismalarin ¢ogu hipertansiyon hastalarinin kan basici kontrollerinin ¢ok
onemli oldugunu gosterir, bu durum o6zellikle hipertansiyonun yaninda diger
hastaliklar1 olanlar i¢in daha gok 6nem arz edecektir Hipertansiyon tedavisinde
oncelikli olarak bir ila¢ grubu Onerilmez Ciinkii hipertansiyon tedavisi
bireysellestirilmis sekilde yapilmalidir yani kisiye 6zel ve duruma 6zel tedavi
baslanmalidir. Bu yiizden en iyi hipertansiyon tedavisi seklinde bir degerlendirme
yapmak yanlis olacaktir. Ciinkii her kisinin kendine 6zel en iyi hipertansiyon
tedavisi vardir Hipertansiyon hastaliginin tanisi kolay ve giintimiizde tedavisi
bilimsel prensiplere baglanmistir. Hipertansiyon tedavisi sadece medikal tedavi
ile giderilecek bir tedavi tiirii degildir. Hipertansiyon tedavisi ilag tedavisi ve
yagsam tarzi degisiklikleri gibi tedavi tiirlerinin de oldugu kombine tedavi ile
miimkiindiir. Her ne kadar kan basinci igin standart degerler ortaya koyulsa da
bu degerler giin gectikce bir¢ok arastirma ile revize edilmektedir
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