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1. GIRIS VE AMAC

Arteriyel hipertansiyon, goriilme sikliginin fazla olmasi, kardiyovaskiiler,
serebrovaskiiler ve bobrek ile iligkili komplikasyonlar1 nedeniyle tiim diinyada en
onemli saglik sorunlarindan biridir (1). Sol ventrikiil hipertrofisi (SVH),
ateroskleroz ve aterom plak gelisimi kardiyovaskiiler komplikasyonlar

arasindadir (2).

Brakial arter oskiiltasyonu, ¢ok uzun siiredir hipertansiyon tanisinda kan
basinci 6l¢timii igin kullanilan en temel yontemdir (3). Brakial arterden 6lgiilen
kan basincinin sistemik dolasimdaki basinct yansittifi diigiiniilmektedir ve
kardiyovaskiiler hasar, morbidite ve mortalite ile iliskili oldugu bilinmektedir (4).
Son yillarda 6zellikle santral aort basincinin 6nemini ortaya koyan caligma sayisi
artmaktadir (5). Yeni ¢alismalar, santral kan basincinin koroner arter hastaligi
olan veya olmayan saglikli kisilerde, kardiyovaskiiler riski belirlemede periferik
kan basmcindan daha {stiin oldugunu gostermistir (3). Jankowski ve ark.
tarafindan koroner anjiografiye giden 1109 kisi iizerinde yapilan bir ¢aligmada,
kardiyovaskiiler risk agisindan santral aort basinct periferik arter basincina gore
daha {istiin, ejeksiyon fraksiyonu (EF) ile es diizeyde bagimsiz bir risk faktorii
olarak ¢ikmistir (6). Santral aort basincinin sol ventrikiil yiikiinii daha dogru

yansittigi i¢in periferik arter basincindan daha iyi oldugu diisiiniilmektedir (7).



Santral aort sistolik basinci, gen¢ ve saglikli bireylerde brakial arter
sistolik basincindan daha diistiktiir. Santral ve periferik arter basinci arasindaki bu
fark, damar sertligi ve dalga yansimasi ile agiklanmaktadir. Yansiyan dalga
normal bireylerde santral aortaya ge¢ sistolde geri donerek santral aort basincinda
cok hafif bir artis yaparken, brakial artere sistolde donerek brakial arter sistolik
basincinda daha fazla artis yapmaktadir. Dalga yansimasini artiran her faktoriin
brakial arter basincindan bagimsiz olarak santral aort basincini da artirdigi
diisiiniilmektedir. Bir¢ok ¢alismada hiperlipidemi, hipertansiyon, sigara kullanima,
metabolik sendrom gibi kardiyovaskiiler risk faktorlerinin santral aort basinci
tizerinde daha fazla etkili oldugu gosterilmistir (8). Yine birgok ¢alisma
hipertansiyonu olan veya yasl kisilerde, arter sertligi veya dejenerasyonuna bagl
olarak gelisen erken dalga yansimasinin sonucunda santral aort sistolik kan
basincinin artmis oldugunu gostermistir  (9). Ancak bu fenomenin periferik
arterler tizerindeki etkisi, kan basmci sfingomanometre ile non-invaziv olarak

olgiildiigii igin net olarak bilinmemektedir (9-11).

Anthipertansif ilaglarin brakial kan basinci iizerinde benzer etkileri olsa da
santral aort basinci iizerindeki etkilerinin farkli oldugu diistiniilmektedir (7). Bu
konuda 19 257 kisi iizerinde yapilmis en biiylik ¢aligmalardan biri olan Anglo
Scandinavian Cardiac Outcomes Trial-The Conduit Artery Functional Endpoint
Study (ASCOT) caligmasinda, perindopril+amlodipin ve
atenolol+hidroklorotiazid karsilagtirilmistir. ~ Calisma sonucunda amlodipin

grubunda atenolol grubuna gore tiim kardiyovaskiiler olaylarda %16 rolatif risk
2



azalmasi saptanmistir. Bu ¢alismanin Principal Results of the Conduit Artery
Function Evaluation (CAFE) Study adli alt grup analizinde santral aort basinci
Ol¢timii de yapilmis, atenolol grubunda santral aort basinci tizerindeki etkinin
daha az oldugu, kalp hizi diisiik olan hastalarda santral aort basinci ve nabiz
basincinin (NB) daha yiiksek oldugu gosterilmistir (12). Boylece beta blokerlerin
santral aort basinci tizerinde diger antihipertansif ilaglardan daha az etkili oldugu
One sirilmistir (13). Bu c¢alisma sonuglarina gore diger antihipertansif ilag
gruplarinin santral aort basinci iizerindeki etkisi son yillarda oldukca fazla

tartisilan bir konu olmustur.

CAFE c¢alismasinda brakial arter basinci i¢in osilometrik yontem, santral
aort basinct Ol¢limii icin ise indirekt bir yontem olan radial arter aplanasyon
tonometrisi kullanilmistir (5). Ancak bazi ¢alismalarda santral aort basinci igin
kullanilan bu indirekt 6l¢iim metodunun, invaziv Ol¢iimlere gore santral aort
basimcint daha diisiik hesapladigi gosterilmistir (14). Bu sonuglar aplanasyon

tonometrisi yonteminin bazi eksikliklerinin oldugunu diistindiirmektedir.

Bu ¢alismadaki ana amacimiz direkt invaziv metod ile dlgiilen santral aort
basinct ile non-invaziv olarak 6l¢iilen periferik kan basincini karsilastirmak, farkl
antihipertansif ilaglarin santral aort basinct ile periferik arter kan basinci lizerine

etkisini degerlendirmektir.



2.GENEL BIiLGILER

2.1 Kan Basina Fizyolojisi

Kalp debisi birim zamanda kalp tarafindan pompalanan kan miktaridir,
atim hacmi ile kalp hizinin ¢arpimiyla elde edilmektedir. Kan basinci, kanin arter
duvarina uyguladigr giiciin 6l¢timii olup kalp debisi ve periferik vaskiiler direng
tarafindan olusturulmaktadir (Kan basinci= Kalp debisi X total periferik vaskiiler
direng) . Kan basinci, sabit faz (steady-state) ve pulsatil faz olmak tizere iki
birlesenden olugmaktadir. Sabit faz, kardiyak output ve periferik vaskiiler direncle
iliskili olan ortalama kan basinct (OKB) ile karakterizedir (15). Pulsatil
komponent ise arter dolasiminin esnekligine ek olarak sol ventrikiil ejeksiyon

fraksiyonu ve atim hacmi ile belirlenmektedir.

Arterin esnekligi kan basinct degisikligine cevaben arter hacminde
meydana gelen degisiklik olarak tanimlanmaktadir. Aortun elastik yapisi, pulsatil
akimin oldugu sol ventrikiilden, daha az pulsatil akimin oldugu distal damar
yatagr ve pulsatil akimmn olmadig1 kapiller yataga dogru kan akigini
saglamaktadir. Bu sistem sayesinde mikrodolasim, basinca bagli olarak damar
duvarinda olusabilecek hasardan korunmaktadir (16). Yaslanma ve hipertansiyon

ile birlikte, aort ve karotis gibi biiyiik elastik arterlerde dejeneratif degisiklikler



meydana gelirken brakial ve radial arter gibi periferik miiskiiler yapidaki

arterlerde bu degisiklikler daha az olmaktadir (17).

2.2 Periferik Arter Basinci

Gilintimiizde periferik kan basinci 6l¢iimii i¢in oskiiltatuar veya osilometrik
yari-otomatik sfingomanometreler kullanilmaktadir. Sfingomanometre ilk kez
Riva-Rocci tarafindan bulunmus, sistolik kan basinci (SKB) ve diyastolik kan
basinci dl¢iimii (DKB) ise Korotkov tarafindan gelistirilmistir (18, 19). Ofis kan
basinci Ol¢iimii i¢in ideal olan en az 3-5 dakika istirahat sonrasi her iki tist
ekstremiteden lgiimdiir. Iki ekstremite arasinda 10 mmHg ‘nin {izerinde bir fark
var ise sonraki Ol¢limler en yliksek Ol¢iim alinan ekstremiteden alinmalidir.
Ayrica yasli, diyabet tanisiyla takipli veya ortostatik hipotansiyona baska nedenler
yiiziinden yatkinlig1 olan kisilerde en az 1-3 dakika ayakta kalindiktan sonra kan
basinci dlgiimii yapilmasi &nerilmektedir. Olgiim igin mansonun kesesi brakial
arter lizerine yerlestirilir, oskiiltatuar arayr Onlemek amaciyla radial nabzin
kayboldugu diizeyin 20-30 mmHg {istiine kadar sisirilir. Steteskop brakial arter
izerine yerlestirilir ve kontrol valvi agilarak saniyede 2-4 mmHg hizla indirilir.
Oskiiltasyon yontemi ile Ol¢lim yapildiginda mansonun basinci azaltilmaya
baslandiktan sonra sesin ilk duyuldugu anda (Korotkoff faz 1) okunan deger SKB,
sesin artik isitilmez oldugu anda okunan deger ise (Korotkoff faz 5) DKBolarak

kabul edilir.



Osilometrik cihazlar giinlimiizde en yaygin olarak kullanilan ve en dogru
Olclimii yaptig1 diisliniilen cihazlardir. Bunlar kan basinci mangonu ile brakial
arter pulsasyonu sirasinda gelisen kan hacmindeki ufak degisikliklerin tespit

edilmesine dayali ¢alismaktadirlar.

Istirahat halindeki kalp hizi degerlerinin kardiyovaskiiler morbidite ve
olaylar i¢in prediktor oldugu bilinmektedir. Bu nedenle kan basinci dl¢iimleri her

zaman kalp hiz1 6l¢iimii ile korele olarak yapilmalidir (20, 21).

2.3 Santral Arter Basinci

Hipertansiyon hastalarinda santral aort basinci 6lglimii, kardiyovaskiiler
olaylar ve antihipertansif ilaclarin etkinliginin daha iyi degerlendirilebilmesi i¢in
son yillarda 6nem kazanmaktadir. Santral aort basincinin kalp, bobrek, beyin ve
biiyiik arterler {izerindeki yiikii daha iyi yansittigi diistinilmektedir (22). Santral
aort basinct kardiyak output ve periferik vaskiiler direncin yani sira biiyiik
damarlarin sertlik ve dalga yansimalarinin siiresi ve bliytikligiiyle de iliskilidir
(23-26). Geng ve saglikli bireylerde santral aort SKB, periferik SKB’den daha
distiktiir (Sekil 1) (27). Santral ve periferik kan basinglar1 arasindaki fark
yaslanmayla veya arteriyel sertlik yapabilen diger Kkardiyovaskiiler risk

faktorleriyle birlikte azalmaktadir (8, 28).



Bir ¢alismada EF’si bozulmus olan hastalarda periferik SKB, DKB ve NB
benzer olmasina ragmen santral olarak Olgiilen SKB ve NB daha diisiik
bulunmustur. Bu durum santral aort basincinin EF ile direkt olarak iligkili

oldugunu gostermektedir (29) .
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Sekil 1. Santral aort ve periferik arter basinc¢lari

2.3.1 Santral Aort Basinci ve Hemodinamik Parametreler



Sistolik Basing
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Sekil 2. Basing dalga egrileri

2.3.1.1 Sistolik ve Diyastolik Kan Basinci

Sistolik ve diyastolik kan basinci artan yasla birlikte farkli egriler
cizmektedir. DKB 50 yasa kadar plato ¢izer, sonrasinda diismeye baslarken SKB
50 yasin iizerinde artmaya devam etmektedir. Diyastoliksistolik kan basinci ve
nabiz basincinin koroner arter hastaligini ongérmedeki degeri de yasla birlikte
degismektedir. 60 yasin iizerinde diyastolik kan basinci koroner arter hastaligi
acisindan negatif korelasyon gostermektedir (30). Bu donemde NB ve SKB
kardiyovaskiiler olaylar1 6ngérmede diyastolik kan basincindan daha {istiin

bulunmustur (31, 32).



2.3.1.2 Nabiz Basinci

NB, sistolik kan basincindan diastolik kan basincinin ¢ikarilmasi ile elde
edilir. NB, genel popiilasyonda, hipertansiyon nedeniyle tedavi alan veya almayan
grupta, saglikli kisilerde ve tip 2 diyabet (DM) tanisiyla takipli kisilerde
kardiyovaskiiler hastaliklar i¢in prediktor olarak kabul edilen bir parametredir
(33-36). Yine saglikli yagh kisilerde artmis nabiz basinci konjestif kalp yetmezligi
icin Ongordiiriicii bir faktor olarak kabul edilmektedir (37). Asemptomatik sol
ventrikiil disfonksiyonu ve sistolik kalp yetmezligi gelismis olan hastalarda artmis
NB ile sonlanim noktalar1 arasinda iliski oldugu gosterilmistir. Ancak
dekompanze sol kalp yetmezligi gelismis olan hastalarda NB ile sonlanim
noktalar1 arasinda ters bir iliski oldugu gdsterilmis, nabiz basincinin diisiik olmasi

mortalite igin risk faktorii olarak bulunmustur (38-40).

Santral olarak 6lgiilen NB periferik olarak 6lgiilen degerlere gore endotel
disfonksiyonunu gostermede daha anlamli bulunmustur (41, 42). Santral olarak
olgiilen NB esas olarak arteriyel sertlik ile belirlenir, bunun yaninda sol ventrikiil

atim hacmi hiz1 ve basing dalga yansimalarindan da etkilenmektedir (43).



2.3.1.3 Dalga Yansimasi (Wave Reflection)

Basing dalgas1 sol ventrikiil kaynakli olup ejeksiyon ile birlikte tiim
arteriyel aga¢ boyunca periferik arterlere dogru ilerlemektedir. ileriye dogru olan
bu dalga periferik arterler ile etkilestikten sonra geriye, ¢ikan aorta dogru giden
bir yansiyan dalga olusturmaktadir. Bu yansimanin derecesi arter yapisi, basing
dalgalarinin gitmesi gereken uzaklik ve arter fonksiyonlarina baglidir. Cikan aorta
ve santral arterler dalgalarin yansidiklari yerlerden uzaktadir. Geng ve saglikli
bireylerde bu santral arterlerdeki yansiyan dalga, nabiz dalga hizi (NDH) ve

arteriyel uzakliga bagli olarak gecikir ve diyastolde izlenir.

Basing dalga yansimasi iki ana fayda saglamaktadir (44). Bunlardan
birincisi diyastolde santral aorta geri donen yansiyan basing dalgasinin koroner
arterlerin diyastolik perfiizyonunu artirmasidir. Diger faydasi ise pulsatil enerjinin
perifere gidisini kisitlayarak mikrodolagim yatagimin daha az hasar goérmesini
saglamaktir (43). Genglerde santral arterlerde dalga yansimasi diyastolik dalgada
baglayarak diyastolik kan basincini artirirken yaslanmayla birlikte yansiyan dalga

daha erken geri donerek sistolde goriilmeye baslar (45).
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2.3.1.4 Nabiz Dalga Hiz1 (Pulse Wave Velocity)

NDH, nabiz dalgasinin arteriyel segment boyunca ilerleme hizi olup
arteriyel sertligin Slciilmesinde kullanilmaktadir. iki nokta arasindaki uzakligm
nabiz dalgasinin hedef noktaya ulasmasina kadar gegen siireye boliinmesiyle elde
edilir. Bu 6l¢iimde nabiz dalgasinin kat ettigi mesafenin dl¢limii i¢in en giivenilir
yontem invaziv anjiografik yontem gibi goziikmekle birlikte ekokardiyografik
olarak Olgtilen aort capr ve sfingomanometre ile dlgiilen kan basinci degerleri ile

hesaplanan sonuglarin benzer oldugu bildirilmistir (46, 47).

NDH referans degerleri geng santral arterler i¢in 5 m/s olup yash periferik
arterlere dogru gidildikge 15 m/s ‘ye kadar yiikselmektedir. NDH’ nin yaslara gore
dagilimi sekil 3’te gosterilmstir. European Society of Hypertension/European
Society of Cardiology (ESH/ESC) 2007 kilavuzuna gore 12 m/s tizerindeki
degerlerin Ozellikle orta yas grubundaki hipertansif hastalarda arteriyel
fonksiyonlarda onemli degisiklikleri yansittigi diistiniilmektedir (48). NDH,
arteriyel sertligin degerlendirilmesi ve yiiksek kardiyovaskiiler risk altindaki
hastalar1 tanimlamak i¢in kullanilmaktadir. Ayrica son donem bobrek yetmezligi,
hipertansiyon ve yash hastalarda kardiyovaskiiler olaylar1 6ngérmede bagimsiz bir

gostergedir (49-51).
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AT
I

Age: 60 yrs
AT =147 ms
PWV = 122 m/s

Age: 45 yrs
AT =270ms
PWV =6.8m/s

Age: 29 yrs
AT =346 ms
PWV =54 mis

Sekil 3. Nabiz dalga hizimin yaslara gore dagilim

2.3.1.5 Artirma Indeksi (Augmentation Index)

Sol ventrikiil ejeksiyonunu takiben periferden geri donen dalganin
olusturdugu basing aort kokiinde basing artisina neden olmaktadir ve bu artirma
basinct (AP) olarak tanimlanmaktadir. Geri donen bu basing dalgasinin
Olgiilebildigi nokta ise artirma noktasi olarak tanimlanir (52). Artirma indeksi

(Alx) ; artirma noktasinin matematiksel ifadesi olup artirma basmcinin santral
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nabiz basincina orani ile hesaplanmakta ve yiizde olarak verilmektedir (53). Alx
sol ventrikiil sistolik yiliklenmesinin bir gostergesi olarak kabul edilmektedir ve
koroner arter hastalii, sol ventrikiil hipertrofisi (54, 55), diyabetik retinopati,
kardiyovaskiiler olaylar ve tiim nedenlere bagli mortalite ile iligkili bulunmustur
(5, 56, 57). Hipertansiyon nedeniyle bir yilin iizerinde tedavi edilmis hastalarda
tedavi sonucunda olusan Alx’deki degisiklik sol ventrikiil (SV) Kitlesindeki
degisiklik i¢in giiclii bir prediktor olarak bulunmustur (58). Alx SV ejeksiyonu,
NDH, refleksiyon zamani, arterial tonus, periferik yansima bolgelerinin yapisi,
kan basinci, yas, cinsiyet, boy ve kalp hizi gibi birgok faktorden etkilenmektedir.
Kalp hizinda her 10 atim/dk artis Alx’de yaklasik %4 azalmaya neden olmaktadir

(59).

2.3.1.6 Arteriyel Sertlik (Arterial Stiffness)

Son yillarda oldukga fazla arastirilan arter sertligi artist erken mortalite
icin kuvvetli bir risk faktoridiir ve yas, cinsiyet, sigara ve dislipidemi gibi bilinen
kardiyovaskiiler risk faktorlerinden daha fazla klinik Oneme sahiptir (60).
Arteriyel sertligin koroner arter hastaligi, diyabet, hipertansiyon ve tiroid
hastaliklar1 gibi klinik durumlarda artmis oldugu gosterilmistir. Aort sertligi
santral ve periferik dolasim arasinda diren¢ uyumsuzluguna neden olarak, nabiz
dalga hizinda artma ve sonugta yansiyan basing dalgasmin diyastolden sistole

dogru kaymasina neden olmaktadir. Bunun sonucunda SKB’de artma, DKB’de
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azalma ile nabiz basincinda genisleme meydana gelmektedir. Ayrica AP’deki
artis, Alx ve NDH’de yiikselmeye neden olmaktadir. Bunlarin sonucunda
diyastolde koroner perfiizyon azalmakta ve mikrodolasima giden pulsatil enerji
artmaktadir (44). Bu degisiklikler SVH ve koroner iskemide artig ile
sonuglanmaktadir (61-63). Ayrica arter sertliginde artma sonucunda aterosklerotik
plak riiptir riski de artmaktadir (64). Bundan dolayi, arteriyel sertlesmenin
degerlendirilmesi ve diger risk faktorlerinin kontrolii kardiyovaskiiler olaylardan

korunma ve erken tedavide 6nemlidir (60).

Arteriyel sertlik ‘esneklik’ ve ‘gerilebilirlik’ azalmas ile es anlamli olarak
kullanilsa da bu iki kavramin aksine, direkt bir 6l¢iim metodu yoktur (65). Non-
invaziv bir yontem olan transtorasik ekokardiyografi ile aortun sistol ve
diyastoldeki cap degisiklikleri, gerilim ve esnekligi 6l¢iilebilir. Ancak bu indirekt
bir degerlendirme saglamakta olup arteriyel sertligin direkt olarak olciilmesi i¢in
cesitli metotlar gelistirilmistir. Invaziv yontemlerle olan bu degerlendirmelerde
NDH, Alx hesaplanmas1 gibi yontemler mevcut olsa da altin standart karotis-
femoral NDH 6l¢iimii olarak belirtilmektedir (66). Aortik NDH ile dlgiilmiis olan
aort sertligi artis1 son donem bobrek yetmezligi, esansiyel hipertansiyon ve tip 2
DM hastalarinda mortalite artis1 ile iligkili bulunmustur (49, 51, 67). Yash
kisilerde arter sertliginin degerlendirilmesinde NDH oldukg¢a duyarl1 bir gosterge
iken, geng kisilerde arter yaslanmasinin degerlendirilmesinde Alx daha duyarli bir

gosterge olarak bilinmektedir (68).
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2.3.2 Santral Arter Basmci Ol¢iim Metodlar:

2.3.2.1 Invaziv Olmayan Metod

Santral aort basincinin non-invaziv olarak Ol¢iilmesi i¢in gelistirilmis bir
teknik karotis ve radial arter dalgalarini kullanarak 6l¢iim yapan aplanasyon
tonometrisidir. Klinik c¢alismalarda bu amagla en sik kullanilan cihaz ise
SphygmoCor® cihazidir. Bu cihaz jeneralize transfer fonksiyonunu kullanarak
radial veya karotis arter tonometrisinden santral aort basing dalgalarini elde
etmektedir. Brakial arter basinc1 non-invaziv olarak brakial arterden 6l¢iilmektedir
(69). Bu cihazla olgiilen santral aort basinci, gergek bir 6lglim olmayip tahmine

dayanmaktadir.

2.3.2.2 invaziv Metod

Kardiyak kateterizasyon sirasinda ¢ikan aortaya yerlestirilen bir kateter
yardimiyla santral aort basincinin direkt olarak ol¢iilmesidir. Boylelikle basing

dalga kayitlar1 da direkt olarak santral aortadan alinmaktadir.

Santral aort basincinin 6l¢iim metotlarini karsilastiran bir ¢calismada

aplanasyon tonometrisi ile dlgiilen santral aort basinci invaziv dlglimlere gore
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daha diisiik bulunmustur. (14). Yine Takazawa ve ark. tarafindan yapilan bir
calismada non-invaziv 6l¢iim metodunun direkt invaziv metoda gore SKB’yi 11
mm Hg daha diisiik, DKB’yi ise 8 mm Hg daha fazla 6l¢tiigii gosterilmistir (70).
Invaziv metotla dl¢iildiigiinde yetiskinlerde nabiz basincinin aortadan brakial
artere dogru gidildikge yiikseldigi bilinmektedir (71). Ancak bu konuda yapilan
baska bir ¢alismada, santraldan non-invaziv olarak 6l¢iilen nabiz basincinin,
periferden non-invaziv olarak 6l¢iilen nabiz basincina gore daha yiiksek oldugu
gosterilmistir (72). Bu sonuglar SphygmoCor® ile 6lgiilen santral aort
basinglarinin direkt dlgtimlerle pek iyi eslesmedigini gostermektedir. Bunun
nedeni indirekt dlgtimlerin SKB’yi daha diisiik , DKB’yi daha yiiksek gostermesi
ve sonugta nabiz basincinin daha diisiik ¢ikmasidir (14, 71). Boylelikle non-
invaziv metodun klinik kullanimi1 kisitlanmaktadir. Ancak ESH-ESC kilavuzunda,
ozellikle hipertansiyon, diyabet, hiperkolesterolemi tanilari ile takipli hastalarda
SphygmoCor® sisteminin kardiyovaskiiler riskin belirlenmesinde

kullanilabilecegi belirtilmektedir (73).

2.4 Hipertansiyon

2.4.1 Tamm ve Epidemiyoloji

2003°den 2007’ye kadar olan ESH/ESC kilavuzlarina gore, yapilan ¢ok
sayida randomize kontrollii ¢alisma sonucunda hipertansiyon; iki veya daha fazla
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Olclim ortalamasi olarak sistolik kan basincinin >140 mmHg ve/veya diastolik kan
basincinin >90 mmHg olmas1 ya da hastanin antihipertansif ila¢ kullaniyor olmasi

olarak tanimlanmaktadir (74).

Tiirkiye’de hipertansiyon prevalansi ile ilgili ilk genis kapsamli ¢alisma
Tiirkiye’de Eriskinlerde Kalp Hastaligi ve Risk Faktorleri Sikligi (TEKHARF)
calismasidir. Arteriyel kan basinct 140/90 mmHg veya daha yiiksek olan
eriskinlerin oran1 kentsel kesimde % 31,7, kirsal kesimde % 36,4, Tirkiye
genelinde ise % 33,7 bulunmustur. Daha sonra yapilan en kapsamli ¢alisma ise
2003 yilinda yaklagik 5000 kisinin incelendigi Tiirk Hipertansiyon Prevalans
Calismasi olan PATENT (Prevalence, awareness and treatment of hypertension in
Turkey) c¢alismasidir. Bu ¢alisma sonuglarina gore iilkemizde hipertansiyon

prevelanst % 31,8 bulunmustur (75).

Ulkemizde hipertansiyonun farkinda olma oran1 % 40.7 ve tedavi alma
orani % 31.1 olup oldukga diisiiktiir (76). Bu sonuglar kan basinci 6l¢iimlerinin
yetersiz olmasina baglanmaktadir. Biitlin grupta daha once hi¢ kan basinci
Olctiirmemis kisilerin oran1 % 32.2 olarak bulunmustur ve bu oran 18-29 yas
grubunda % 51.3’e kadar yiikselmektedir. Bu sonuglar hipertansiyonun
onlenebilir bir neden olmasina ragmen yeterince farkinda olunmadigini ve tedavi

edilmedigini gostermektedir.

17



Amerikan Joint National Committee (JNC) 7 hipertansiyon kilavuzu,
sistolik kan basincinin 130-139 mm Hg, diyastolik kan basincinin 85-89 mm Hg
arasinda olmasi prehipertansiyon olarak tanimlanmaktadir, bu kisilerde

hipertansiyon gelisme riski normal populasyona gore 2 kat fazladir (76).

Hipertansiyon kan basinci diizeylerine gére 3 evreye ayrilmaktadir, Tablo

1’de ayrintili olarak gosterilmistir (75). Bu evreleme antihipertansif ilag almayan

ve akut olarak hasta olmayan kisiler i¢in kullanilmaktadir.

Tablo 1. 18 yas ve iistiindeki eriskinler i¢cin kan basincinin siniflandiriimasi

Kan Basinci (mm Hg)

Kan Basinci Derecesi Sistolik Diyastolik
Optimal <120 Ve <80
Normal <130 Ve <85
Yiiksek- Normal 130-139 Veya 85-89

Hipertansiyon

Evre 1 140-159 Veya 90-99
Evre 2 160-179 Veya 100-109
Evre 3 >180 Veya >110
Izole sistolik hipertansiyon (sinirda) 140-160 <90
izole sistolik hipertansiyon >160 <90
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2.4.2 Etyopatogenez

Hipertansiyon etiyolojisi halen net olarak tanimlanamamis olan bir klinik
tablodur. Kan basinct kalp debisi ve periferik vaskiiler direng tarafindan
olusturulmakta olup kan basinci yiiksekligi yapabilen pek ¢ok faktér mevcuttur.
Genetik faktorler, viicudun sivi-sodyum dengesi, bobrek fonksiyonlari, merkezi
ve periferik sinir sistemi, renin-anjiotensin-aldosteron sistemi (RAAS) gibi
nérohumoral faktorler ve lokal vaskiiler faktorler kan basinci yiiksekliginde rol
oynamaktadir. Hipertansiyon etiyolojisine gore primer ve sekonder hipertansiyon
olmak {iizere iki sinifa ayrilmaktadir. Sekonder hipertansiyon altta yatan belirli bir
nedene bagh tansiyon yiiksekligini tanimlamak icin kullanilmaktadir ve
hipertansiyon hastalarinin %5-10"unu olusturmaktadir. Sekonder hipertansiyon

nedenleri tablo 2’de ayrintili olarak gosterilmistir.
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Tablo 2. Sekonder Hipertansiyon nedenleri

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 kdkenli hipertansiyonlar
-Cushing sendromu

-Primer hiperaldosteronizm
-Konjenital siirrenal hiperplazi
-Feokromositoma

-Karsinoid

c. Aort koarktasyonu

d. Gebelige bagh hipertansiyon
e. Norolojik bozukluklara bagh hipertansiyon
- Kafa i¢i basing artis1

- Uyku apnesi

- Kuadripleji

- Ailevi disotonomi

- Kursun zehirlenmesi

- Guillain-Barre sendromu
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2.4.3 Esansiyel Hipertansiyon

Primer hipertansiyon olarak da adlandirilan esansiyel hipertansiyon kan
basincinda nedeni bilinmeyen yiikselme olarak tanimlanmakta ve tiim
hipertansiyon olgularinin %90’in1 olusturmaktadir (77-79). Etyopatogenezinde
genetik faktorlerin yaninda fazla tuz ve alkol tiiketimi, obezite, sedanter yasam,
stres, instilin direnci, yaslanma, diisiik potasyum ve kalsiyum alimi gibi kan

basinci yiiksekligi yapabilecek bir¢ok faktoriin rol oynadigi diistiniilmektedir.(80)

2.4.4 Hipertansiyon ve Kardiyovaskiiler Risk

Kardiyovaskiiler hastalik insidans1 45 yas iizerinde her dekatta 2 kat
artmakta ve 65 yas tizeri Olimlerin yaklasik %350’sini olusturmaktadir.
Kardiyovaskiiler morbidite riskini artiran kan basmci degerleri net olarak
bilinmese de yapilan ¢aligmalarda diyastolik kan basincindaki her 5 mm Hg’lik
artis koroner arter hastaligi riskini %21, 10 mm Hg’lik artis ise %37 oraninda
artirmaktadir (81). Izole sistolik hipertansiyon olan kisilerde de kardiyovaskiiler

olay riski artmistir (82).

ESH/ESC 2003 kilavuzu hipertansiyon hastasinin yonetiminde toplam
kardiyovaskiiler risk degerlendirmesini ve subklinik hedef organ hasar1 agisindan
risk belirlenmesini de Onermektedir (83). Bu faktorlere gore risk belirlemesi

yapilarak hastalar ii¢ gruba ayrilir. A grubu diisiik risk grubu olup higbir risk
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faktorli veya hedef organ hasari /klinik kardiyovaskiiler hastalik yoktur. B grubu
orta riskli gruptur ve bu kategori DM hari¢ olmak tizere, bir major veya iki minor
risk faktorii bulunan hastalardan olusmaktadir. Ugiincii kategori C kategorisi olup
yiiksek risk grubudur ve diyabet veya hedef organ hasari/klinik kardiyovaskiiler
hastalik saptanmis olan hastalardan olusmaktadir. Kan basinci yiiksekligi ve risk

gruplar1 Tablo 3’te 6zetlenmistir.

Tablo 3. Kan basina yiiksekligi ile risk gruplari (6,7)

Kan basmcimin Risk grubu A Risk grubu B Risk grubu C

derecesi(mm Hg)
Risk  faktorleri ~ yokDiyabet hari¢ en az birHOH/ KKH, ve/veya var

HOH/KKH yok risk faktorii var|(diger risk faktorleri var
HOH/KKH yok veya yok)
Yiiksek-normal Non-farmakolojik tedavi [Non-farmakolojik tedavi [flag tedavisi ©
(130-139/ 85-89)
Evre 1Non-farmakolojik tedavi Non-farmakolojik tedavi [lag tedavisi
(140-159 / 90-99) (12 aya kadar) (6 aya kadar)
Evre 2 ve 3(lac tedavisi Tlac tedavisi Tlag tedavisi
(>160/>100)
©: Kalp yetersizligi, bobrek yetersizligi veya diyabet’i olanlar.

HOH: Hedef organ hasar1i, KKH: Klinik kardiyovaskiiler hastalik, DM: Diabetes mellitus
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2.4.5 Hipertansiyon ve Sistemik Etkileri

2.4.5.1 Kardiyovaskiiler Etkiler

Uzun stireli kontrolsiiz hipertansiyon ve voliim yiiklenmesinin sonucunda
SVH olusmaktadir. Konsantrik hipertrofi baslangigta olumlu bir kompansasyon
gibi goziikkse de ilerleyen zamanlarda kalp yetmezligi ve ani Olim ile
sonuglanabilir. Framingham ¢alismasina gore sol ventrikiil kitlesinde her 39g/m?
artis major kardiyovaskiiler olay riskini %40 oraninda artirmaktadir. Yas ve diger
risk faktorleri de goz Oniine alindiginda SVH olan hastalarda konjestif kalp
yetmezligi (KKY) 2-3 kat artmaktadir. Diyastolik kan basincinda her 10 mm Hg

yiikselme KKY insidansini %25 artirmaktadir (33, 84).

Hipertansiyonlu hastalarda, sol ventrikiilde yapisal degisiklikler ile birlikte
(SVH veya dilatasyonu), koroner ateroskleroza bagli miyokard iskemisi de kalp

yetersizliginin gelismesine katkida bulunabilir.

Hipertansiyon santral ve periferik arterlerde de dnemli degisikliklere neden
olmaktadir. Bu degisiklikler; koroner ateroskleroz gelisiminin hizlanmasi, karotis
arterde intima-media kalinliginda artis veya aterosklerotik plak, biiyiik arterlerde
komplians azalmasi, endotel disfonksiyonu, torasik veya abdominal arterlerde
dilatasyon /anevrizma olarak sayilabilir. Karotis intima-media kalinliginda artis

kardiyovaskiiler risk artisi ile yakindan iligkilidir.
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Kan basinc1 yiiksekligi uzun siire devam ettiginde arterlerin internal elastik
laminasinda hasar olusmaktadir ve yerini intraseliiler matriks doldurmakta, bu
durum mediyal nekroza kadar ilerlemektedir. Biitiin bunlarin sonucunda biiyiik ve
kiiciik arterlerin elastikiyetini azalarak arteriyel sertlesme olusmaktadir. Arteriyel
sertlesme hipertansif hastalarda kardiyovaskiiler veya kalp dis1 6lim nedenleri

icin bagimsiz bir prediktor olarak kabul edilmektedir (50).

2.4.5.2 Serebral Etkiler

Inme, yaslilardaki tiim kardiyovaskiiler 6liimlerin %20’sinden sorumludur.
55 yas tizeri her on yilda inme riski 2 kat artmaktadir. Hipertansiyon inme i¢in
bagimsiz bir risk faktorii olarak kabul edilmektedir. Yapilan bir g¢alismada
diyastolik kan basincindaki 5 mm Hg artisin inme riskinde %34, 10 mm Hg artisin
%357 oraninda artisa neden oldugu gosterilmistir. Ayrica evre 2 veya 3
hipertansiyonu olan kisilerde evre 1 hipertansiyon olan kisilere kiyasla inme riski

onemli Ol¢iide artmustir (81).

2.4.5.3 Renal Etkiler

Yaslanmayla birlikte renal fonksiyonlarda progresif bir azalma olmakta,
tuza duyarlilik, hipertansiyon ve diyabet gibi risk faktorlerinin de eklenmesiyle
birlikte yash bireylerde son donem bobrek yetmezligi gelisme riski artmaktadir.

Hipertansiyona bagli gelisen bobrek hasar1 azalmig bobrek fonksiyonlart veya
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idrarda artmig albiimin atilimina dayanmaktadir. Tiim hipertansiflerde tam idrar
tetkikinde idrarda protein arastirilmalidir. Mikroalbiiminiirinin yalnizca diyabette
degil, diyabeti olmayan bireylerde de artmis kardiyovaskiiler riskle iligkili oldugu

birgok ¢alismada gosterilmistir (85).

Yapilan c¢alismalar oOzellikle SKB ile renal hastalik arasinda iliski
oldugunu gostermistir. Bu konuda yapilan ¢aligmalardan biri olan The Reduction
of Endpoints in NIDDM with the Angiotensin Il Antagonist Losartan (RENAAL)
calismasinda tip 2 diyabet hastalarinda anjiotensin reseptdr blokerleri ile
antihipertansif tedavinin son donem bdbrek yetmezligine gidisi onemli Olciide

azalttigini gostermistir (86).

2.4.5.4 Goz Fonksiyonlar1 Uzerine Etkisi

GOz dibi incelemesi hipertansiyona bagli mikrovaskiiler hasar1 direkt
olarak degerlendirme imkami vermektedir. Hipertansiyona bagli olarak en sik
bilinen géz komplikasyonu retinopati olmasina ragmen, retinopati disinda retinal
ven ve retinal arter okliizyonlari, retinal emboli, iskemik optik noropati ve

hipertansif korioidopati gibi tablolar da goriilebilir.
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Keith-Wagener siniflamasi gliniimiizde halen gegerliligini korumakta olan

hipertansif goz dibi degisiklikleri siniflamasidir .

Evre 1 Fokal veya genel arterioler vazokonstriksiyon
Evre 2 Arteriovenoz ¢aprazlanma (Gunn Belirtisi)
Evre 3 Hemoraji ve eksiida

Evre 4 Papil 6demi

Evre 2 retinopatiden itibaren damarlarda organik hasarlar ortaya ¢ikmaya
baslamaktadir, bu nedenle evre 2 retinopatiden itibaren hedef organ hasari

olustugu kabul edilmekte, tedavi ona gore yonlendirilmektedir (87) .

2.5 Antihipertansif Tedaviler ve Santral Aort Basinc1 Uzerine Etkileri

2.5.1 Angiotensin converting enzyme (ACE) inhibitorleri ve Anjiotensin

Reseptor Blokerleri (ARB)

ACE inhibitorleri, anjiotensin (AT) I’in anjiotensin II’ye doniisiimiinii
katalize eden ACE enzimini inhibe ederek anjiotensin II olusumunu 6nlemektedir.
ACE ayni1 zamanda bradikinini de parcgalayarak inaktif hale getirmektedir, bu
nedenle ACE inhibitorleri giliglii bir vazodilatdr olan bradikinin artisina da yol

acmaktadir. Ayrica damar ve kalp diiz kas hiicrelerinde proliferasyonu ve yeniden
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sekillenmeyi (remodelling) azaltmaktadirlar. AT II giiglii bir vazokonstriktor
hormon olup etkilerinin biiyilk bir kismim1 ATl reseptorleri iizerinden
gostermektedir. Anjiotensin II reseptor blokerleri ATI reseptorlerini selektif

olarak bloke eden gii¢lii ve uzun etkili ajanlardir.

Anjiotension Il 6zellikle yiiksek-renin igeren hipertansiyon tipindeki
hastalarda dolasimda ¢ok miktarda bulunmaktadir. Ancak normal renin veya
anjiotensin seviyesi olan hipertansiyon hastalarinda da ACE inhibisyonunun giiglii
antihipertansif etkinliginin oldugu bilinmektedir (88-90). Lokal olarak parakrin
veya otokrin salgilanan anjiotensinin de damar diiz kas hiicrelerini etkileyerek

arteriyel hipertansiyondan sorumlu olabilecegi diistiniilmektedir (91, 92).

ACE inhibitorleri ve ARB’ler antihipertansif tedavide en ¢ok kullanilan
ajanlardir. Uzun yillardan beri ACE inhibitorlerinin inme sikligimi azaltici
etkisinin ARB’lere gore daha az oldugu, ARB’lerin ise kardiyovaskiiler mortalite
tizerindeki etkisinin ACE inhibitorlerine gore daha az oldugu diisiiniilmektedir
(93, 94). Ancak bu konuda yapilan en biiyiik ¢alismalardan biri olan ONTARGET
caligmasinda ramipril ve telmisartan kiyaslanmig, tiim nedenlere bagli Gliim,
kardiyovaskiiler sonlanimlar ve inme acisindan iki grup arasinda fark

bulunmamastir (95).

Bunlarin yaninda ACE inhibitorlerinin santral aort basinci iizerindeki

etkileri ile ilgili birgok ¢aligma mevcuttur. Bu konuda yapilmis olan bir ¢aligmada
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normotansif ve hipertansif hastalara intravendz olarak kaptopril verildikten sonra
aliman Ol¢limlerde santral aort basincinin 6nemli Ol¢lide azaldigi ve damar
esnekliginin normale yaklastigi goriilse de yansiyan dalga indeksi ve diger
yanstyan dalga parametrelerinin daha az etkilendigi gosterilmistir (96). Baska bir
calismada kaptopril alimiyla kan basinci diisiis miktar1 farkli olsa da damar
esnekligindeki artisin hemen hemen ayni oldugu, yine yiiksek doz ACE inhibitorii
ile hipotansif etkide artis olmaksizin biiyiik damarlarin esnekliginde Onemli
miktarda artis oldugu gosterilmistir (97, 98). Yine randomize kontrollii ¢aligsmalar
ve metaanalizlerde ACE inhibitorleri ve ARB’lerin NDH’n1 azalttigi ve bu
etkilerini kan basincini azaltict etkilerinden bagimsiz olarak yaptiklar

gosterilmistir (99, 100).

2.5.2 Beta Blokerler

Beta blokerler periferik alfa adrenerjik reseptorlerini, katekolaminler ile
yarisarak (kompetitif) kapatir ve bloke ederler. Boylece arteriyel damar direncini
diisiirerek antihipertansif etkilerini meydana getirirler. Ayrica, miyokard lizerinde
yaptiklar1 negatif inotrop etki sonucu kalp kontraktilitesini, kalp hizi ve debisini
azaltirlar. Bunlarin yaninda renal renin salinimini inhibe ederler, vaskiiler dokuda
prostoglandin diizeylerini yiikseltirler. Merkezi sinir sisteminden sempatik

aktiviteyi azaltirlar.

28



Insan ve hayvan calismalarindan bilindigi gibi beta-blokerler alternatif
antihipertansif tedavilerle kiyaslandiginda kan basincinda benzer azalma saglasa
da SVH, karotis intima-media kalinligi ve arteriyel sertlik iizerine daha az
etkilidir. Son yillarda yapilan caligmalar neticesinde beta-blokerlerin tiim bu
etkilerinin santral aort basinct {izerindeki etkisi ile aciklanabilecegi
diistiniilmektedir (101-105). Kisa stireli intravendz olarak verilen non-spesifik
beta-blokerlerin damar direnci ve dalga yansimalarini artirarak hipertansif

hemodinamik anomalilere neden oldugu gosterilmistir.

CAFE ¢alismasinda beta-bloker olan atenolol diger antihipertansif ilaglarla
kiyaslandiginda brakial arter basinci lizerinde benzer etkileri olsa da santral aort
basinci lizerine daha az etkili oldugu gosterilmistir (5) . Bu ¢alismada beta-
blokerlerin santral aort basmci iizerindeki temel farkli etkisinin basing dalga
yansimasi yiiksekliginde oldugu, buna bagli olarak da Alx, santral sistolik kan
basimnct ve nabiz basincinda yiikselme oldugu disiniilmistir. Daha O6nceki
caligmalarda kalp hizi ile Alx arasinda ters iliski oldugu gosterilmis olup beta-
blokerlerin hiz kisitlayict etkisinin de altta yatan neden olabilecegi
diistiniilmektedir (106, 107). Kalp hiz1 ile santral aort basincr iligkisini aragtiran
bir ¢aligmada kalp hizinda her 10 atim/dk diisiislin santral kan basincinda 3 mmHg
yiikselme ile sonuclandigini gostermistir. Ayrica diisiik kalp hizlarinda santral
aorta basinct ve periferik arter basinci arasindaki farkin da azaldigi gosterilmistir
(13). Giuiniimiizde daha fazla kullanilan beta-blokerlerden nebivolol, karvedilol ve

seliprolol ile santral aort basinci ve arteriyel sertlik iizerindeki etkinin metoprolol
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ve atenolol grubuna gore daha olumlu oldugu da yapilan ¢alismalarda

gosterilmistir (108-110).

2.5.4 Kalsiyum Kanal Blokerleri

Kalsiyum kanal blokerleri, damar diiz kast ve miyokard hiicre
membraninda bulunan adrenerjik (al, bl) ve angiotensin II reseptdrlerinin
uyarilmasi ile calisan, voltaj bagimli L-tipi yavas kalsiyum kanallarini inhibe
ederler. Boylece damar diiz kas1 ve miyokard hiicresine Ca2+ girisi azalmakta,

arteriyel dilatasyon meydana gelmektedir.

Metaanalizlerde kalsiyum kanal blokerlerinin yeni baslangighi kalp
yetmezligini %20 azalttig1 ancak diger antihipertansif ilag gruplari (beta-blokerler,
ACE inhibitorleri, diiiretikler) ile kiyaslandiginda daha geride kaldig1 gosterilmis
olsa da bu sonuglarin ¢alisma dizaynlarina bagli olabilecegi diistiniilmektedir (93).
Farkl1 antihipertansif ilaglarin non-invaziv olarak Olgiilen santral ve periferik kan
basinci tizerindeki etkisini karsilastiran bir caligmada kalsiyum kanal blokerlerinin
hem santral hem de periferik SKB’yi, DKB’ye gore daha fazla disiirdigi
gosterilmistir. Ayrica diger antihipertansif ila¢c gruplar ile kiyaslandiginda
kalsiyum kanal blokerlerinin ditiretik ilag grubuyla benzer olarak santral aort
sistolik kan basincini daha fazla diistirdiigii gosterilmistir (27). Bu konudayapilan
baska bir biiyiikk c¢alisma ise kalsiyum kanal blokerleri/ACE inhibitorleri

kombinasyonunun santral aort basincini brakial arter basincina gore ve
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ARB/tiazid diiiretik kombinasyonuna gore daha fazla diisiirdiiglinii gostermistir

).

2.5.5 Diiiretikler

Ditiretiklerin etki mekanizmasi halen tam olarak bilinmemektedir, uzun
stireli kullanimlarinda vazodilatorler gibi davrandigi veya sempatikolitik etki

gosterdikleri diigtiniilmektedir (111).

Diiiretikler 1977 yilinda JNC ve 1978 yilinda Diinya Saglik Orgiitii
(DSO)’niin  ilk raporlarindan, 2003 yilindaki JNC ve DSO/uluslararasi
hipertansiyon kilavuzlarina kadar antihipertansif tedavide ilk segenek olarak
Onerilmeyi siirdiirmiistiir (112). Yapilan metaanalizlerde hidroklorotiazidlerin
diger diliretik ajanlara gore ambulatuvar kan basincini ve sonlanim noktalarini
daha az azalttigt gosterilmis ancak indapamid, klortalidon ve tiazid
gruplarinikarsilastiran randomize kontrollii bir ¢alisma olmamasi1 nedeniyle 2009
ESC kilavuzlan ditiretik tedavi seciminde herhangi bir ilag grubuna oncelik
vermemistir (113, 114). Spirinolakton ise hipertansiyon ile ilgili randomize
kontrollii bir ¢alismasi olmamasma ragmen kalp yetmezligi ile ilgili yapilan
calismalarda olumlu sonuclar elde edilmistir. Eplerenon da kalp yetmezligi
tizerinde faydali etkileri kanitlanmis bir diiiretik olup spirinolaktona alternatif

olarak onerilmektedir (115)
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3. GEREC ve YONTEM

3.1 Hasta Secimi

Calismaya 2010 ve 2014 yillar1 arasinda, Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi
Hastanesi Kardiyoloji Ana Bilim Dalinda koroner anjiyografi icin hemodinami
laboratuarina alinan, herhangi bir nedenle tek gesit antihipertansif ila¢ kullanan
201 hasta dahil edildi. Periferik arter hastalig, atriyal fibrilasyon, ciddi kalp kapak
hastaligi olan, birden fazla antihipertansif ila¢ kullanan, koroner anjiografi
sirasinda kan basincini etkileyecek ilag verilen veya hemodinamisi stabil olmayan

ve calismaya dahil olmay1 reddeden hastalar calismadan digland.

Calismaya alinan hastalarin koroner anjiografi sirasinda santral aort
basinct ve es zamanli brakial arterden periferik kan basinci 6l¢iildii. Hastaligin
tetkik ve tedavi silirecinde yapilan rutin tetkikler retrospektif olarak g¢alismada
kullanildi. Hastalar kardiyovaskiiler risk faktorleri acisindan detayli olarak
sorgulandi. Hipertansiyon tanisi i¢in daha dnceden tan1 almis ve antihipertansif
tedavi baslanmis olmasi kriteri alindi. Diyabet tanisi i¢in hastanin daha 6nceden
tan1 almig olup medikal tedavi aliyor olmasi, hiperlipidemi tanist igin ESC
dislipidemi kilavuzu Kkriterleri temel alindi. Aile Oykiisii i¢in, birinci derece
akrabalarinda erkeklerde 55 yas, kadinlarda 65 yas altinda koroner arter hastalig
veya inme Oykiisii olmasi kabul edildi. Hastalar kullandiklari antihipertansif

tedavi gruplari (ACE inhibitorleri, ARB, Beta-blokerler, kalsiyum kanal
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blokerleri, diiiretikler ve alfa-blokerler olarak) belirlendi. Calismamiz igin

hastanemiz etik kurulu tarafindan onay alinmstir.

3.2 Periferik Kan Basici Ol¢iimii

Hemodinami laboratuarina alinan hastalarin  koroner anjiyografi
yapildiktan sonra Santral aort basinci ile es zamanli olarak periferik kan basinci
ol¢iimii yapildi. Olgiimler hasta yatar pozisyondayken, yari-otomatik osilometik

cihaz ile sag brakial arterden ti¢ kez yapildi (Omron 705CP).

3.3 Santral Aort Basinci Ol¢iimii

Koroner anjiyografi lidokain ile lokal anestezi altinda, sag veya sol
femoral arterden giris ile yapildi. Hastalara herhangi bir sedasyon veya anestezi
uygulanmadi. Femoral artere 6F sheath yerlestirildikten sonra floroskopi esliginde
guidewire ile 6F kateter ¢ikan aortaya yerlestirildi. Santral aort basinci 6l¢iimii ile
birlikte kan basinci dalga ornekleri alindi. Santral aorta basinci i¢in ii¢ dlglim
alinarak ortalamasi hesaplandi. Dalga 6rneklerine gére NB, sistolik ve diyastolik
kan basinci arasindaki fark, AP birinci ve ikinci sistolik pik arasindaki fark olarak
hesaplandi. Alx; artirma basmnciin nabiz basincina oraninin ylizdesel ifadesi
olarak hesaplandi (AIx=AP/NBx100). Kalp hiz1 ve ortalama arteryel basing i¢in

basing trasesinde goriinen rakamlar kullanildi.
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3.4 istatistiksel Analiz

[statistiksel analizlerde SPSS (Statistical Package fort he Social Sciences
Program) 17.0 versiyonu kullanildi. Devamli degiskenler ortalama + standart
sapma olarak, kategorik degiskenler yiizde olarak verildi. Gruplar arasindaki
farkliliklar ve istatistiksel 6nemi Pearson’un ki kare testi ile degerlendirildi.
Devamli degiskenlerin karsilastirilmasinda Student T testi kullanildi, gruplar arasi
varyanslarin homojenligi Levene’s testi ile kontrol edildi. Istatistiksel olarak

p<0.05 degeri anlamli kabul edildi.
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4. BULGULAR

Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi hemodinami laboratuarina
koroner anjiografi amaciyla basvurmus, herhangi bir nedenle antihipertansif ilag
kullanmakta olan hastalar ¢alismamiza dahil edildi. Calismamiza alinan toplam
201 hastanin bazal 06zellikleri Tablo 4’de 6zetlenmistir. Ortalama yas 59.9 + 9.1
olup hastalarin %53.2°s1 erkek idi. Hastalarin %61.2 ‘sinde anjiografi sonucunda
koroner arter hastaligi, %38.8’inde ise normal koronerler tespit edildi. Yiiz
hastanin santral aort basing traseleri uygun olmadigi i¢in artirma basinct ve

artirma indeksi hesaplamalarindan ¢ikarildi.

Calisma hastalarinin santral ve periferik kan basinct degerleri Tablo 5°de
verildi. Santral olarak 6lgiilen sistolik kan basinci ve nabiz basinci periferik olarak
Olciilen sistolik kan basincindan ve nabiz basincindan istatistiksel olarak anlamli
derecede yiiksek bulundu. Diyastolik kan basinci ise periferik dlgtimlerde santral
kan basinci Ol¢timlerine gore anlamli olarak daha yiiksek bulundu. Ortalama kan

basincinda santral ve periferik dlglimler arasinda anlamli bir fark bulunmadi.

Calisma  hastalarindan 91’1 (%45.3)  renin-anjiotensin-aldosteron
antagonisti (RAAS), 67 hasta (%33.3) beta-bloker, 34 hasta (%16.9) kalsiyum
kanal blokeri, 9 hasta ise (%4.5) diger antihipertansif ila¢ gruplarindan

kullanmaktaydi. RAAS blokeri kullananler igerisinde 47 kisi ACE inhibitori, 44
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kisi ARB, beta bloker grubunda 47 kisi metroprolol, 8 kisi karvedilol, 7 kisi
nebivolol, 3 kisi bisoprolol ve 2 kisi atenolol, kalsiyum kanal blokeri grubunda 18
kisi amlodipin, 6 kisi verapamil, 5 kisi nifedipin, 3 kisi diltiazem, 1 kisi
lasidipinve 1 kisi lerkanidipin kullanmaktaydi. Diger ilaglar grubu ise alfa-bloker
ve diiiretiklerden olusmaktaydi. Ilag gruplarina goére periferik ve santral kan

basinci degerleri Tablo 6’da gdsterilmistir.

Tablo 4. Bazal 6zellikler

_Degiskenler n (%)
Yas (yil) 59.9+9.1
Cinsiyet

Erkek 107 (53,2)
Kadin 94 (46,8)
Boy (m) 16=+7
Kilo (kg) 75.4+11.1
Ozgecmis
HT 171 (85.1)
DM 56 (27.9)
HPL 76 (37.8)
Sigara 38 (18.9)
Aile dyKiisii 34 (16.9)
Ilag tedavisi
RAAS 91 (45,3)
BB 67 (33,3)
KKB 34 (16,9)
Diger 9 (4,5)
Koroner anjiografi
Normal 78 (38.8)
Koroner arter hastahig 123 (61.2)
Hb (g/dI) 13.5+£1.6
Bk 169+3.1
Plt 265.5+2.7
Aks (mg/dl) 1152 +45.8
Bun (mg/dl) 183+12.3
Kre (mg/dl) 0.8+0.57
Total kolesterol (mg/dl) 200 +46.7
LDL kolesterol (mg/dl) 122.4+39.8
HDL kolesterol (mg/dl) 448+ 11.8
Trigliserit (mg/dl) 168.4+15.5

HT, hipertansiyon; DM, diyabet; HPL, hiperlipidemi; RAAS, renin-anjiotensin-aldosteron antagonisti; BB,
beta-bloker; KKB, kalsiyum kanal blokeri; Hb, hemoglobin; Bk, beyaz kiire; Plt, platelet; Kre, kreatinin;
SKB, sistolik kan basinci; DKB, diyastolik kan basinci; OKB, ortalama kan basinci; NB, nabiz basinci
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Tablo 5. Calisma hastalarinin santral ve periferik kan basinci degerleri

Periferik Santral Ort.fark P
(n=201) (n=201)
Sistolik Kan 1484+20.8 150+26 -2.67 0.006
Basinci(mmHg)
Diyastolik Kan 81114 78+15 2.9 <0.001
Basinc1 (mmHg)
Ortalama Kan 104+13.4 102+17.3 5.5 0.141
Basinci (mmHg)
Nabiz Basinci 66+15.1 72+18.5 1.1 <0.001

(mmHg)

Hastalar kullandiklar1 antihipertansif tedavi sekline gore beta-bloker

kullananlar ve diger ilag gruplarini kullananlar olarak 2 gruba ayrildi (Tablo 7).

Ortalama kalp hiz1 beta bloker kullanan hastalarda 73.5+14.3, diger antihipertansif

ilaglart kullanan hastalarda ise 78.8+15.2 olarak hesaplanmis olup iki grup

arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulundu (p=0.025).
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Tablo 6. Tla¢ gruplarindaki kan basmci degerleri

Tiim RAAS BB KKB DiGER

grup
Kalp hizi 77151  78.3£15.5 73.5+14.3 78.5£15.6 84.5+10.7
Brakial
arter
basinci
SKB 1472 148.9£18.5 146.4+£24.8 149.8+17.8 149.8+23.4
(mmHg)
DKB 81x12.8  82.3+10 82.5+13.3 79.7£11.5 80.2+11.1
(mmHg)
OKB 59+12.3  104+11.8 103.8£16 103.1+12.5 103.4£13.5
(mmHg)
NB 66+16.2  66.6+£13.6 63.9+17.1 70+13.2 69.6+£19.4
(mmHg)
Santral
aort
basinci
SKB 149+26.6 151.8422.5 147.5£31.3 154.3+£23.3 154.7+£26.8
(mmHg)
DKB 77£15 80.5+13 76.3+£16.6 80+16.5 78.3+15.4
(mmHg)
OKB 107+18 104.3£15 10020 104.8+17.2 103.8+18.1
(mmHg)
NB 70£19.8  71.3%£16 71.2£22.2 74.2+17.3 76.4+17.3
(mmHg)
Artirma 19+11.6 19.9+12.4 20.2£12.3 17.4+£7.3 10.64+4.1
basinci
Artirma 26+14.1 26.16+14 27.7£15.2 25.2+12 14.6+4.8
indeksi

SKB, sistolik kan basinci; DKB, diyastolik kan basinci; OKB, ortalama kan basinci; NB,

nabiz basinci; RAAS, renin-anjiotensin-aldosteron antagonisti; BB, beta-bloker; KKB,

kalsiyum kanal blokeri
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Tablo 7. Genel populasyonda beta blokerler ile diger ila¢ gruplarimin bazal

karakteristik ozelliklerinin karsilastirilmasi

Degiskenler Beta-bloker Diger p
(n=67) (n=134)
Yas 58.1+8.1 60.7+9.5 0.05
Boy (m) 168.1 + 6.6 1.6+7 0.04
Kilo (kg) 75.8+11.1 752+11.2 0.73
Hb (g/dI) 13.6+1.8 134+15 0.50
Whbc 18.1+3 16.4+3.1 0.74
Plt 240.4+79.2 2785+324 0.36
Aks (mg/dl) 118.6 £ 62.5 113.4 + 34.1 0.53
Bun 16.9+6 19+ 14.5 0.28
Kre (mg/dl) 0.8+0.2 09+0.7 0.54
Total kolesterol (mg/dl) 201.3+44.5 198.9+47.8 0.75
LDL kolesterol (mg/dl) 121.6 £36.3 122 £41 0.95
HDL kolesterol (mg/dl) 425+11.5 46+11.9 0.08
TG (mg/dl) 183.6 +£10.6 160.5+17.7 0.30
Ozgecmis
HT 48 123 <0.001
DM 13 43 0.06
HPL 28 48 0.49
Sigara 18 20 0.01
Aile oyKkiisii 13 21 0.54
Koroner anjiografi
Normal koronerler 21 57 0.16
Koroner arter hastaligi 46 77 0.08

Hb, hemoglobin; Bk, beyaz kiire; PIt, platelet; Kre, kreatinin; HT, hipertansiyon; DM,

diyabet; HPL, hiperlipidemi

Beta-bloker ve diger ila¢ gruplar arasindaki santral ve periferik kan
basinci degerlerinin karsilastirilmast Tablo 8’te gosterilmistir. Buna gore iki grup
arasinda periferik SKB, DKB, OKB ve NB degerleri ile santral SKB, DKB, OKB
ve NB degerleri acisindan istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi. Artirma
basinci beta bloker kullanan hastalarda 20.2 + 12.3, diger grupta 18.8 £ 11.2

(p=0.56), artirma indeksi beta bloker kullanan grupta 27.7+15.1 (p=0.39), diger
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grupta 25.4+13.3 olarak hesaplandi, her iki grup arasinda istatistiksel olarak

anlaml fark izlenmedi.

Tablo 8. Beta-blokerler ile diger ila¢ gruplarimin santral ve periferik kan

basinci iizerindeki etkisinin karsilastirilmasi

Beta-bloker Diger P Ortalama
(n=67) (n=134) fark
Brakial arter basinci
SKB (mmHg) 146.4+24.7 149.2+18.5 042 -2.77
DKB (mmHg) 825+133 81.5+104 0.60 0.97
OKB (mmHg) 103.8+ 16 104.1+12 0.89 -0.29
NB (mmHQg) 639 £17.1 67.7+£13.9 0.11 -3.82
Santral aort basinci
SKB(mmHg) 147.5+31.3 152.7+22.8 0.23 -5.15
DKB(mmHg) 76.3+16.6 802+ 14 0.07 -3.97
OKB (mmHg) 100 + 20 104.4+15.6 0.12 -4.36
NB (mmHg) 7124222 724+16.4 0.70 -1.18
Augmentation basinci 202+12.3 18.8+£11.2 0.56 1.38
Augmentaton indeksi 277 £151 254+133 0.39 2.35

SKB, sistolik kan basinci; DKB, diyastolik kan basinci; OKB, ortalama kan basinci; NB,

nabi1z basinci;
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Bu analizler hipertansiyon tanisi olan ve olmayan hasta gruplari igin
tekrarlandiginda da ilag gruplarimin periferik ve santral kan basincit degerleri
tizerindeki etkisi benzer bulundu. Hipertansiyon tanisi olan ve olmayan hastalar

icin kan basinci degerlerinin karsilastirilmasi tablo 9 ve 10 ‘da 6zetlenmistir.

Tablo 9. Hipertansif hastalarda beta-blokerler ile diger ila¢ gruplarinin

karsilastirilmasi
Diger Beta-bloker p
(n=123) (n=48)

Yas 60.9+9.3 59.7+8.5 0.45
Boy (m) 16+7.1 1.7 +£6.8 0.08
Kilo (kg) 754 £11.6 75+ 11.1 0.85
Hb (g/dI) 134 £1.5 13.3+£1.9 0.57
Whbc 17 +£3.2 20+3.3 0.61
Plt 283.9+33.8 233+77.9 0.32
Aks (mg/dl) 112 +34.2 116.8 £66.1 0.67
Bun (mg/dl) 19+ 14.9 17.7+6.7 0.57
Kre (mg/dl) 0.9+0.7 0.8+0.2 0.63
Total kolesterol (mg/dl) 197.3 £ 48.4 202 +44 0.58
LDL kolesterol (mg/dl) 120.6 £41.7 121.6 £36.7  0.90
HDL kolesterol (mg/dl) 45.6+12.3 439+ 12.2 0.48
TG (mg/dl) 161.9 + 18.3 165+8.0 0.91
Brakial arter basinci

Sistolik basin¢ (mmHg) 150.2 £ 18.9 149.4 £24.5 0.85

Diyastolik basin¢ (mmHg) 81.8+10.7 82.3£12.7 0.80

Ortalama basin¢ (mmHg) 104.6 £ 12.3 104.7 £15.7 0.98

Nabiz basinc1 (mmHg) 68.4 £ 14.1 67.1 £16.5 0.60
Santral aort basinci

Sistolik basin¢ (mmHg) 154.1+23 151.6+314 0.61

Diyastolik basin¢ (mmHg) 81.0 £14.3 76.7+16.8 0.10

Ortalama basin¢ (mmHg) 1054+ 15.9 101.7+19.8 0.25

Nabiz basinc1 (mmHg) 73.1 £16.6 74.8 £23.5 0.64
Augmentation basinci 18.4+£11.3 20.3+12.6 0.44
Augmentaton indeksi 24.5+13.3 272 +16.1 0.41

Hb, hemoglobin; Bk, beyaz kiire; Plt, platelet; Kre, kreatinin; HT, hipertansiyon; DM,

diyabet; HPL, hiperlipidemi
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Tablo 10. Hipertansif olmayan hastalarda beta-blokerler ile diger ilac
gruplarmin karsilastirilmasi

Diger Beta-bloker p
(n=11) (n=19)

Yas 59+12.2 54 +5.26 0.20
Boy (m) 1.66 +5.21 1.68 +6.17 0.48
Kilo (kg) 72+7.10 77 +11.3 0.21
Hb (g/dl) 13+1.72 14 £1.63 0.10
Whc 10 +2 13+2.6 0.72
PIt 220 +75.7 258 +81.9 0.23
AKks (mg/dl) 112 +35.9 123 £54.1 0.59
Bun (mg/dl) 18 +9.89 15 +2.99 0.30
Kre (mg/dl) 0.9+0.11 0.8+0.14 0.06
Total kolesterol (mg/dl) 219+35.3 199 +47.5 0.31
LDL kolesterol (mg/dl) 138 +28.5 121 +36.6 0.27
HDL kolesterol (mg/dl) 50 + 5.87 39+9.36 0.005
TG (mg/dl) 140 + 65.4 232148 0.05
Brakial arter basinci

SKB (mmHg) 138 +7.44 138 +24.4 0.92

DKB (mmHg) 78 +5.77 83 +15.2 0.22

OKB (mmHg) 98 +5.26 101+17.1 0.43

NB (mmHg) 59 +7.65 55+ 16.2 0.34
Santral aort basinci

SKB (mmHg) 136 £12.4 137 £29.4 0.90

DKB (mmHg) 72+4.89 75+ 16.6 0.45

OKB (mmHg) 93 +5.89 95 +20.4 0.63

NB (mmHg) 64+ 11.9 61+15.8 0.70
Augmentation basinci 2519.8 19+11.8 0.46
Augmentaton indeksi 35+9.9 29+11.8 0.35

Hb, hemoglobin; Bk, beyaz kiire; Plt, platelet; Kre, kreatinin, HT, hipertansiyon; DM,

diyabet; HPL, hiperlipidemi; DKB, diyastolik kan basinci; SKB, sistolik kan basinct;

OKB, ortalama kan basinci; NB, nabiz basinci
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5. TARTISMA

Arastirmamizda beta-blokerler ile diger antihipertansif ilaglarin periferik
kan basinci tlizerindeki etkileri beklenildigi gibi benzer bulundu. Santral SKB,
DKB, OKB, ve NB iizerindeki etkileri agisindan da istatistiksel olarak anlamli bir
fark bulunmadi. Calisma popiilasyonu hipertansiyon tanist olan ve olmayanlar
olarak iki alt gruba ayrildiginda da beta-blokerler ile diger antihipertansif ilaglarin

santral ve periferik kan basinci tizerindeki etkileri benzer bulundu.

Calismamizda santral SKB ve NB periferik degerlerden daha yiiksek
bulunmustur. Nabiz basincindaki yiikseklik daha belirgin idi. Bu durumun hasta
popiilasyonumuzdaki yas ortalamasinin ileri (59+9.1 yil), koroner arter hastalig
oraninin yiiksek olmasi (%61.2) gibi faktorlere bagl olabilecegi diisliniildii. Geng
ve saglikli bireylerde santral aort basinci periferik arter basincindan daha diistiktiir
(116). Ileri yas, kan basinci yiiksekligi, hiperlipidemi gibi arter sertligini artiran

durumlar santral aort basincini da artirmaktadir (117).

Son yillarda antihipertansif ilaglarin periferik kan basinci ve
kardiyovaskiiler sonlanimlar iizerine etkisini arastiran bir¢ok calisma mevcuttur
(118). Bu calismalarda ilaglarin periferik kan basincini azaltma yoniinde benzer

etkileri olsa da beta-blokerlerin kardivaskiiler olaylari 6nlemede daha az etkili
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oldugu gosterilmistir. Bu durumun beta-blokerlerin RAAS blokerleri ve kalsiyum
kanal blokerlerine gore santral kan basincini daha az disiirmesine bagh
olabilecegi disiiniilmektedir (27). Bu nedenle beta blokerlerin hipertansiyon

tedavisindeki yeri her gecen giin biraz daha tartisilan bir konu haline gelmistir.

Antihipertansif ilaglarin santal aort basinci tizerindeki etkilerini
karsilagtiran ilk randomize, prospektif biylik c¢alisma atenolol+tiyazid ile
amlodipint+perindopril kombinasyonunun kiyaslandigit ASCOT c¢alismasinin bir
alt grubu olan CAFE ¢alismasidir. Bu g¢alismada her iki ilag grubunun periferik
arter basincini ayni oranda azalttigi ancak amlodipin grubunun santral aort
basincint diisiirmede daha etkin oldugu bulunmustur (5). Bu konuda yapilmis
diger bir ¢alisma olan EXPLOR calismasinda amlodipin+atenolol kombinasyonu
ile amlodipin+valsartan kombinasyonu karsilastirilmis, amlodipin+atenolol grubu
santral aorta basicini diisiirmede daha az etkili bulunmustur (119). Calismamizda
beta blokerlerin direk invaziv yontemle Olcililen santral aort basinci iizerine etkisi,

diger antihipertansif ilaglar ile benzer bulundu.

Calismamizdaki beta bloker grubunda 47 kisi metoprolol, 8 kisi karvedilol,
7 kisi nebivolol, 3 kisi bisoprolol ve 2 kisi atenolol kullanmaktaydi. Beta bloker
ilaglar, bazilarmin kardiyoselektif, bazilarinin ise vazodilatér 6zellikte olmasi

nedeniyle homojen bir grup degildir. Atenolol, metoprolol, bisoprolol ve
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nebivolol kardiyoselektif beta blokerlerdir, labetolol, karvedilol ve nebivolol ise
direkt vazodilatasyona neden olmaktadir. Bu nedenle beta bloker ilaglarin santral
aorta basinct tizerindeki etkisi farkli olabilir. Metoprolol ile nebivololiin
kiyaslandig1 randomize, prospektif bir caligmada iki ilacin brakial arter basinci
tizerinde benzer etkileri olsa da nebivolol grubunun santral arter basincini daha
fazla diisiirdiigii gosterilmistir (110). Yine yapilan kisa siire takipli iki ¢alismada
nebivololiin atenonole gore santral aorta basincimi diisiirmede daha etkin oldugu

bulunmustur (109).

Metoprolol, karvedilol ve nebivololiin santral arter basinci ve Alx
tizerindeki etkisinin kiyaslandigi randomize, kontrollii bir ¢aligmada ise nebivolol
santral kan basincinit metoprolole gore 6 mmHg daha fazla diistirdiigii gozlense de
bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamustir. Ug ilacin da santral kan
basicini diisiiriicii etkisinin benzer oldugu ancak nebivololiin kalp hiz1 tizerindeki
etkisinden bagimsiz olarak Alx tizerindeki etkisinin daha fazla oldugu

goriilmiistiir (120).

Son olarak Vitale ve ark. tarafindan yapilan bir ¢alismada nebivolol ve
irbesartanin tiazid grubu diiiretikerle kombinasyonu karsilastirildiginda her iki
grubun da periferik kan basinci, santral kan basinci, nabiz basinci, NDH ve Alx

tizerinde benzer oranda azalma yaptig1 gosterilmistir (121)..
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Bu sonuclar vazodilator etkisi olan beta bloker ilaglarin santral aort basinci
tizerinde daha etkili oldugunu disiindiirmektedir (110). Yukarda bahsedilen, beta-
blokerlerin santral aort basmnci iizerine etkisini daha az oldugunu gosteren
caligmalarda atenolol kullanilmistir. Bizim ¢alismamizda beta-blokerler ile diger
ilaclar arasinda santral aort basinci lizerine etkinlik farki bulamamis olmamiz,
calismamizda atenolol’iin neredeyse hi¢ kullanilmamis olmasina bagl olabilir. Bu
nedenle yeni jenerasyon beta bloker ilaglarin santral aorta basinci tizerindeki

etkisini karsilastiran daha biiyiik ¢calismalara ihtiyag¢ vardir.

Beta-blokerlerin santral kan basinci iizerindeki etkisinin kalp hiziyla
iliskili olabilecegi yoniinde bazi arastirmalar yapilmistir. CAFE c¢alismasinin alt
grup analizlerinde kalp hizindaki azalmayla brakial arter basinci arasinda iligki
bulunmazken, kalp hizindaki her 10 atim/dk azalmanin santral kan basincini 3
mmHg artirdig1 bulunmustur. Ayrica kalp hizinin Alx ile de ters orantili oldugu
gosterilmistir (13). Calismamizda beta-bloker kullanan grupta ortalama kalp hizi
diger antihipertansif ilaglar1 kullanan gruba gore anlamli derecede diisiik olmasina
ragmen santral kan basinci tizerindeki etkileri benzer bulundu. Beta bloker grubu
ve diger antihipertansif ila¢ gruplari arasinda Alx agisindan anlamli bir fark

izlenmedi
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Diger antihipertansif ilaglar oldukca heterojen bir gruptan olugmaktadir.
Dihidropiridin grubu kalsiyum kanal blokerleri NDH ve dalga yansimasini
azaltmaktayken amloidipin ile ilgili bu konuda yeterli data yoktur (122). Yine
tiyazid ditiretiklerinin NDH ve arter dalga yansimasi iizerine etkisinin olmadigi

gosterilmistir (122-124).

Santral aort basinci Olglimii igin birgok metod gelistirilmistir. Bunlar
invaziv ve non-invaziv metodlar olarak ikiye ayirilir. Non-invaziv yontemler
arasinda aplanasyon tonometrisi, brakial arter iizerinden 6l¢iim yapan manson
temelli yontem ve parmaktan Ol¢iim yapan fotopletismografik cihaz
bulunmaktadir (125-128). Giiniimiizde non-invaziv metodlar arasinda en gok
kullanilan radial arter aplanasyon tonometrisidir. Bu yontemde SphygmoCor®
cihazi kullanilarak radial arterden alinan basing dalgalarindan jeneralize transfer
yontemiyle santral arter basinglari elde edilmektedir (129). CAFE ¢alismasi da
dahil olmak iizere yapilan bir¢ok caligmada indirekt 6l¢iim metodu olan radial
arter aplanasyon tonometrisi kullanilmistir (5, 27, 130). Bu cihaz ile invaziv
santral aort basing Ol¢timlerini karsilastiran, 30 kisilik bir calismada, indirekt
olarak olgiilen santral aort basing 6l¢iimlerinin invaziv yonteme gore 11 mmHg
daha diisiik oldugu bulunmustur (14). SpyhygmoCor® ile invaziv direkt santral
aorta basinct Olglimlerinin kiyaslandigi baska bir calismada da aort nabiz
basincinin indirekt yontemle daha disiik hesaplandigi gosterilmistir (131).
SphygmoCor® sistemi ile uyumsuz sonuglar alinmasi ile ilgili baz1 nedenler 6ne
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stiriilmektedir. Osilometrik yontem ile Olciilen sonuglarin arter i¢i basinglar1 pek
iyi yansitmadigi uzun yillardan beri bilinmektedir. SphygmoCor® sistemi
osilometrik olarak ol¢iilen periferik kan basinci ile basing dalga kalibrasyonuna
ihtiyag duyan bir yontemdir. Kalibrasyonunun direkt radial arter i¢i basingla
yapilamamasinin invaziv aort basinciyla farkli sonuclara neden oldugu
diistiniilmektedir (132). Sonuglardaki farklilig1 agiklayabilecek diger bir neden ise
SphygmoCor®  sistemine ait verilerin daha gen¢ popiiulasyona ait olmasidir
(133). Geng popiilasyonda arter sistemi boyunca nabiz basincinda olusan artig
periferik sistolik kan basincinda artma ile sonuclanmaktadir. Ilerleyen yasla
birlikte arteriyel sistem daha az esnek hale geldiginden periferik ve santral kan
basinct arasindaki fark azalmaktadir. Aplanasyon tonometrisi radial arter
tizerinden indirekt Ol¢iim yaptigi i¢in santral aort basincini oldugundan daha
diisiik 6l¢tiigli distiniilmektedir (133). Bu verilere dayanarak ¢alismamizda daha
giivenilir 6l¢iim alabilmek i¢in invaziv yontemle direkt ¢ikan aortadan santral aort
basing Ol¢limiinii kullandik. Calismamizda santral aort sistolik ve nabiz basincinin
periferik kan basinglarina gore daha yiliksek bulunmasinin bir nedeni de invaziv

Ol¢clim metodunun kullanilmis olmasi olabilir.

5.1 Calismamin Kisithhiklari

Calismamizin  kisithliklar1 arasinda hasta sayisinin  yetersiz olmasi,

randomize kontrollii bir ¢alisma olmamasi sayilabilir. Calismamizin bir diger
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kisitlilig1 santral aort basinglarinin invaziv yontem yaninda indirek yontemle de

Olclilmemis olmasidir.

6. SONUC

Calismamizda invaziv olarak direkt santral aortadan alinan basing
orneklerinde beta-blokerler ile diger antihipertansif ilaglar kiyaslandiginda santral

aort basinci tizerindeki etkilerinin benzer oldugu bulunmustur.
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OZET

Amag: Calismamizin amaci, direkt invaziv 6l¢iim metodu kullanilarak
olgiilen santral aorta basinct ile non-invaziv olarak 6lgiilen periferik kan basincini
karsilastirmak ve beta blokerler ile diger antihipertansif ilaglarin direk Ol¢iilen
santral aorta basinci ile non-invaziv olarak olgiilen brakial arter kan basinci

tizerine etkisini degerlendirmektir.

Yontem: Calismaya herhangi bir nedenle antihipertansif ila¢ kullanmakta
olan ve koroner anjiografi yapilmak iizere hemodinami laboratuarina alinan 201
hasta dahil edildi. Hastalarin kalp kateterizasyonu sirasinda es zamanli olarak
periferik arter basmnci ve invaziv olarak c¢ikan aortadan santral aorta basinci
Olctildii. Periferik ve santral ol¢iimler i¢in 3 degerin ortalamasi alindi. Ayrica
invaziv santral aort basinct 6l¢iimii sirasinda alinan basing traselerinden artirma

basinci ve artirma indeksi hesaplandi.

Bulgular: Calismaya alinan hastalarin oOrtalama yas1 59.9+9.1 olup
hastalarin %53.2°si erkek idi. Hastalarin %61.2 ‘sinde anjiografi sonucunda
koroner arter hastaligi, %38.8’inde ise normal koronerler tespit edildi. Ortalama
kalp hiz1 beta-bloker kullanan hastalarda 73.5+14.3, diger antihipertansif ilaglari
kullanan hastalarda ise 78.8+15.2 saptand1 (p=0.025). Hastalarin santral sistolik
kan basinc1 ve nabiz basinci, periferik degerlerden daha yiiksek bulundu.

Diyastolik kan basinci ise periferik Ol¢iimde daha yiiksek idi. Ortalama kan
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basinct santral ve periferik Ol¢iimde benzer bulundu. Beta-bloker kullanan
hastalarin santral sistolik kan basinci , diyastolik kan basinci, ortalama kan basinci
ve nabiz basinct diger antihipertansif ilaglar1  kullanan hastalarla
karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (sirasiyla santral
SKB 147431.3’e kars1 152+22.8, p=0.23; DKB 76+16.6’ya kars1 80+14, p=0.07;
OKB 100+20’ye karsi, 104+15.6, p=0.12; NB 71+22.2ye kars1 72+16.4, p=0.7).
Beta-blokerlerin ve diger ila¢ gruplarinin periferik arter basinci tizerindeki etkileri

de benzer bulundu.

Sonug¢: Calismamizda invaziv olarak direkt santral aortadan alinan basing
orneklerinde beta-blokerler ile diger antihipertansif ilaglarin santral aort basinci
tizerindeki etkilerinin benzer oldugu gosterilmistir. Farkli antihipertansif ilaglarin
santral kan basinci {izerindeki etkisini arastiran daha biiyiik ¢alismalara ihtiyag

duyulmaktadir.

51



SUMMARY

Aim: The aim of this study to evaluate central aortic pressure with direct
invasive measurement from ascending aorta and compare the effects of different

antihypertensive drugs on central aortic pressure and peripheral blood pressure.

Methods: The study included 201 patients who use an any
antihypertensive drug and admitted to our hemodynamic laboratory for coronary
angiography. During left heart catheterization peripheral brachial and invasive
central aortic pressure measured simultaneously and thrice, mean values were
calculated. Augmentation pressure and augmentation index are calculated from

the central aortic pressure waveforms.

Results: Study population were mainly male (53.2%), with a mean age of
59.9 + 9.17 and 61.2% of them had coronary atherosclerosis, 38.8% of them had
normal coronary arteries. There was statistically significant difference with the
heart rate between the beta blockers and other antihypertensive drugs
(respectively 73.5+14.3, 78.8+15.2 p = 0.025). Central systolic and pulse pressure
were higher than peripheral values, peripheral diastolic pressure was higher than

central values in the study cohort. Systolic blood pressure (SBP), diastolic blood
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pressure (DBP), mean blood pressure (MBP) and pulse pressure (PP) were similar
between the patients treated with beta-blockers and other antihypertensive drugs.
(respectively central SBP 147+31.3, 152+22.8 P = 0.23; DBP 76+16.6, 80+14 P
= 0.07; MBP 10020, 104+15.6 p = 0.12; PP 71+22.2, 72+16.4 p = 0.7). Similarly
there were no statistically significant difference between the beta-blockers and

other antihypertensives on peripheral blood pressure.

Conclusion: In our study beta-blockers or other antihypertensive drugs
were found similar about the effects on central aortic pressure measured with the
invasive method. Future clinical studies should focus on the different

antihypertensive drugs and their effects on the central aortic pressure.
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