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Baslarken...

Saygideger Meslektaslarim,

Hipertansiyon Caligma Grubu tarafindan ii¢ ayda bir yayinlanacak biiltenin ilk sayisiyla
karsinizdayiz. TKD resmi web sitesinde online olarak yer alacak biiltenlerin her sayisi; hipertansiyonla
ilgili glincel ve pratik bilgiler yani sira, haberler, toplantilar ve yeni ¢aligmalarin 6zetlerinin bulundugu
zengin bir igerikle ¢ikacak. Bu ilk sayimizda gectigimiz senenin kilavuzlar agisindan oldukga yogun
bir yil olmasi nedeniyle “Giincel kilavuzlar 15181nda Hipertansiyon tani ve tedavisi” konusu ele alindi.
Degerli yazarlarimiz tarafindan yeni kilavuzlar genel hatlariyla gozden gegirilerek dikkatlerinize sunuldu.
Hipertansiyon ¢aligma grubumuz dernegimizin himayesinde 6zellikle yeni hipertansiyon kilavuzlarinin

ele alinacagi bilimsel mahalli toplantilar da diizenleyecektir.

Degerli meslektaglarim; sizleri Hipertansiyon calisma grubumuzun faaliyetlerine hem fikren hem
de fiilen katki ve destek vermeye davet ediyorum. Sizlerden gelecek oneriler alanimizla ilgili kisa ve uzun
vadede planlayacagimiz bilimsel proje ve ¢alismalara yon verecektir. Bu biilten vesilesi ile yapilan biitiin
bilimsel faaliyetlerde hizmeti ge¢mis olan hocalarimiza ve arkadaslarimiza tesekkiirii bir bor¢ biliyor,

bundan sonra da emekleri gegecek meslektaslarimiza simdiden sitkranlarimi sunuyorum.
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Prof. Dr. Alparslan BIRDANE
Eskisehir Osmangazi Universitesi
Tip Fakiiltesi
Kardiyoloji Anabilim Dali

Hipertansiyon (HT) tanist i¢in kan basincim
(KB) dogru olgmek gereklidir. Kan basinci 6l¢timiinii
etkileyen pek ¢ok durum vardir. Bunlar; hastaya ait, dlgene
ait ve ol¢iim yontemine ait faktorlerdir. Hipertansiyon
tanisindaki standart olgiim yontemi olarak halen
ofisde olgiilen KB alinmaktadir. Kan basincini élgiimde
onayli oskultatuar veya osilometrik yar1 otomatik
sfigmomanometre cihazlar1 kullanilmali ve bunlarin
periyodik kontrol kalibrasyonlar1 yapilmalidir. Hastayla
ilk karsilasmada her iki kolundan tansiyonu 6lgmeye
gayret etmeliyiz. Bilekten veya parmaktan dl¢timler tercih
edilmemeli, hastanin kolu manson ¢aplar1 olmayacak
sekilde kalin olmasi durumunda kullanilmalidir. Her
2 kol aras1 10 mmHgdan fazla fark varsa yiiksek olan
kol kullanilir. Hipertansiyon tanisi koyarken oturur
pozisyonda en az iki vizitte 1 dk arayla en az iki KB dl¢timii
alinmali, ikisi arasindaki fark yiiksekse ilave olgiim
yapilmali ve ortalamalar1 alinmalidir. Atriyum fibrilasyon
(AF) gibi aritmiler durumunda ardigik 6l¢iimler yapilarak
dogrulugu arttirmalidir.  Diyabetiklerde, yaslilarda,
otonomik yetersizligi olanlarda ve postural hipotansiyon
stiphesi bulunanlarda ilk muayenede ve icap ettiginde
hasta ayaga kalktiktan 1 ve 3 dakika sonra KB ol¢timi
yapilmali, sistolik KB 20, diyastolik KB 10 mmHg
dan daha fazla azalmigsa ortostatik hipotansiyondan
bahsetmelidir. Biitiin hipertansif hastalarda istirahat kalp
hizini tesbit etmek ve ozellikle AF gibi aritmi varligini
tesbit i¢in nabiza bakilmalidir. Hipertansiyonun tanimi
genel olarak tiim HT kilavuzlarinda sistolik 140 ve/veya
diyastolik 90 mmHg ve iizeridir. Sadece ASH/ISH-2014
HT Kilavuzunda 80 yas {stii i¢in sistolik 150 mmHg
tizerinin HT olarak ele alinmasindan bahsedilmistir.

Kan Basinc Olciimleri
ve Hipertansiyon Tanisti:

Ofis KB ol¢timleri ne kadar standart sartlar
altinda yapilirsa yapilsin burada; KBnin tabiatinin
degisken olusu, beyaz onliik etkisi, kisinin tansiyonunun
sabah ve aksam farkliliklari, 6l¢tim yaparken rakamin
yuvarlanmas: gibi problemler vardir. Bunun igin ofis
dis1 olgiim yontemleri olarak evde ve ambulatuvar KB
6lctimleri kullanilmaktadir. Tibbi ortamdan uzakta KB'n1
daha giivenilir yansitirlar. Hem ¢ok sayida KB ol¢iimi
alinabilir ve hem de 24 saat icin tekrarlanabilirlikleri
iyidir. Bunlar hem tanida, takipde ve prognozu
gostermede onemli olduklar: gibi hem de gereksiz tani
ve tedaviyi, vizit sayist ve ila¢ sayisinin azaltilmasinda
da rolleri vardir. Evde ve ambulatuvar KB olgiimleri
birbirini tamamlayicidir. Ofis dl¢timleri ofis dis1 6lgiime
gore genelde daha yiiksektir ve bu fark ofis KB arttik¢a
artmaktadir. Ofis dist KB Ol¢iim yontemleri; beyaz
onlik HT siiphesi (ev 6l¢timii normal, ofis ol¢limil
yiksek KB), maskeli HT siiphesi (ev ol¢iimi yiiksek,
ofis 6l¢iimii normale yakin KB), hipertansif hastalarda
beyaz onliik etkisinin tanimlanmasi, ofis KBdaki ciddi
degiskenlikler, otonom, postprandiyal, postural ve ilaca
bagli hipotansiyon siiphesi, gebelerde ofis 6l¢timil yiiksek
ve preeklampsi stiphesi, gercek ve yalanci direngli HT” un
tanimlanmasinda kullanilmalidirlar. Evde KB 6l¢timil;
onayli cihazlarla koldan hastanin kendisinin KBni
olgmesidir. Genel tansiyon 6l¢iim kurallar1 gegerli olup
hastaya onceden anlatilmalidir. Tan1 agamasinda 7 giin
(en az 3-4 giin) sabah ve aksam yemekten evvel 6l¢iilecek,
ilk giin ol¢timleri dikkate alinmadan 6 giiniin ortalamasi
almacaktir. Yagam tarzi ve davranis tedavisi gereken HT
gibi kronik hastaliklarda, hastay1 tedavi siirecinin i¢ine
¢ekmenin bagarida 6nemli rol oynadigini bilmeliyiz.

Diger avantajlar1 arasinda; basit ve ucuz bir yontem
olmasi, ¢ok sayida olgiime ve uzun siireli takibe imkan
saglamas: (giin i¢i, glinler, haftalar, aylar), tedavinin
gliniin degisik saatlerindeki etkinligini ve uzun siireli
etkinligini degerlendirme imkani, beyaz 6nliik etkisinin
olmamasi, tekrarlanabilirliginin, prognoz gosterme
ozelliginin ve hasta kabulliniin iyi olmasidir. Hastanin
ilaca uyumunu artirir ve kan basinci kontrol oranini
artirmaktadir. Dezavantajlary; Hasta egitimi gerekmesi,
dogru olmayan cihaz kullanim riski, 6l¢tim hatalari, hasta
olgtiigii KB degerlerini yanlis aktarabilir, sik tansiyon
ol¢iimiinden kaynaklanabilecek anksiyete, KB ol¢iim
sonucuna gore hasta tarafindan doktora danigmadan
ilag¢ degisimi, uyku sirasinda Ol¢lim yapilamaz, sik
erken vuru veya AF varliginda osilometrik cihazlar iyi
netice vermez. Ambulatuvar KB 6l¢iim yonteminde

otomatik cihazlar ile 15-30 dk da bir 6l¢iim yapilacak
sekilde ayarlanir. Bu Ol¢timiin spesifik endikasyonlar1
arasinda; ofis KB ile evde KB 6l¢timii arasindaki belirgin
farkliliklar, dipping durumunun belirlenmesi (gece KB
degerlerinin giindiize gore % 10-20 arasinda azalmasi),
nokturnal HT siiphesi, KB degiskenliginin belirlenmesi
sayilabilir. [htiya¢ oldugunda bu 3 KB 6l¢iim yonteminin
kombinasyonundan yararlanilmalidir. ESC/ESH 2013
HT kilavuzuna gore; HT tanisint dogrulamak, HT
tipini anlamak, hipotansif epizodlar1 saptamak ve
kardiyovaskiiler risk 6ngorii giliciinii artirmak i¢in ofis
dist KB olciimleri disiinilebilir (ITa-B). Ofis dis1 KB
ol¢timleri igin endikasyona, ulagilabilirlige, kolayliga,
maliyete ve uygunsa hastanin tercihine de gore evde KB
takibi ve ambulatuvar KB takibi diistiniilebilir (ITb-C).

Ol¢iim yontemlerine gore Hipertansiyon Sinir Degerleri

Olgiim yontem kategorisi Sistolik KB (mmHg) Diyastolik KB (mmHg)
Ofis >140 ve/veya =90
Ambulatuvar

Giindiiz (uyanikken) >135 ve/veya >85

Gece (uyurken) =120 ve/veya =70

24 saat =130 ve/veya =80
Evde =135 ve/veya =85
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Prof. Dr. Hiiseyin UYAREL
Bezmidalem Valkaf Universitesi Tip Fakiiltesi
Kardiyoloji Anabilim Daly

Hipertansiyon (HT) tiim diinyada ve {lkemizde
kardiyovaskiiler (KV) ve renal hastaliklar i¢in énemli bir risk
faktdrii olup ok sik kargilagilan bir durumdur. Ulkemizde 16
milyon HT hastasinin oldugu tahmin edilmektedir. Dolaysiyla
hem insanlara yiikledigi risk hem de iilke ekonomisine olan
maliyeti nedeniyle erken taninip tedavi edilmesi gereken bir
patoloji oldugu hepimiz tarafindan bilinen bir gercektir.

Yiikselmis kan basinci (KB) bir¢ok ¢evresel ve genetik
faktor ile bu faktorlerin etkilesiminden kaynaklanmaktadir.
Cevresel faktorler icinde (diyet, fiziksel inaktivite, toksinler,
psikososyal faktorler) diyet en 6nemli yeri tutmaktadir. Diyet
denilince akla ilk gelen sodyum aliminin azaltilmasi ve kilo
kaybu gelir. Ozellikle DASH diyetinin KBn1 azaltmadaki 6nemli
katkis1 kanitlanmistir. Hipertansif olmayan bireylerde, KBn1
azaltic1 diyet degisikliklerinin HTnu 6nleyici ve KB iliskili KV
olaylar1 azaltic1 potansiyel etkileri vardir. Oyle ki, kiigiik bir
KB diisiisiiniin belirgin faydasi olmaktadir. Ornegin, sistolik
KBda 3 mmHg azalma, inmeye bagli mortaliteyi %8, koroner
arter hastaligina bagl mortaliteyi %5 azaltmaktadir. Komplike
olmamis evre I HTda antihipertansif tedaviden 6nce diyet
degisiklikleri ilk tercih edilecek tedavidir. Ayrica ilag tedavisi
alan hipertansif bireylerde, diyet degisiklikleri &zellikle de
sodyum aliminin azaltilmasi kan basincini distirmekte, ilag
say1 ve dozunu da azaltmaktadir.

Kilo kayb:

Yapilan bir meta-analizde, ortalama 5.1 kg kayby,
sistolik KBni 4.4 mmHg, diyastolik KBni1 3.6 mmHg
azaltmaktadir. Ozellikle asir1 kilolu olanlarda bu etki daha fazla
olmaktadir. Viicut kiitle indeksinin 25 kg/m2civarinda olmast,
bel ¢evresinin erkeklerde <102 cm, kadinlarda <88 ¢cm olmast,
hem HTnu 6nlemek hem de KBni kontrol altinda tutmak
i¢cin onerilmektedir. Viicut kiitle indeksinin optimal degeri
konusunda siiregen bir tartisma vardir. Yapilan bir ¢alsmada
mortalitenin en diisitk oldugu aralik 22.5-25 kg/m2dir. Kilo
kaybinin devamlilik gostermesi onemlidir. Bu ama¢ igin
diizenli fiziksel aktivite 6nemli kritik faktordiir. Yas faktortiniin
KB tizerindeki etkisi bilinmektedir. Her y1l ortalama sistolik KB

Tedavide Yasam Tarzi
Degisiklikleri

0.6mmHg artmaktadir. Yapilan bir caliymada >4.5 kg kaybeden
ve bunu koruyan bireylerde kilo kaybinin yagin etkisini
bastirdig1 gozlenmistir.

Tuz (sodyum klorid) aliminin kisitlanmas:

Birgok ¢alismada diyet sodyum aliminin artmasiyla
KBnin arttig1 gosterilmistir. Onemli bir meta-analizde, iiriner
sodyum atiliminin 1.8gr/giin azalmasiyla nonhipertansiflerde
sistolik KB ve diyastolik KB, 2 ve 1 mmHg, hipertansiflerde ise
5 ve 2.7mmHg dismiistiir. Diren¢li HTnu olanlarda sodyum
aliminin 4.5 gr/glin azalmas: sistolik/diyastolik KBn1 22.7/9.1
mmHg azaltmistir. Azalmis sodyum aliminin HT gelisimini
kilo kaybindan bagimsiz %20 azalttig1 da gosterilmistir. Tuz
alimi ile KB arasindaki iligkinin artmis ektraseliiler voliim ve
artmus sempatik aktivasyona bagl periferik vaskiiler direngten
kaynaklandig1 sdylenebilir. Bir¢ok iilkede giinliik tuz tiiketimi 9
ila 12 gr/giindiir. Ulkemizde ise bu rakamin 18 gr/giin civarinda
olmasi ise bizlerin ve saglik politikamizin bu konuda daha
hassas olmas1 noktasinda ciddi uyaran olmalidir. Yitksek tuz
alimi artmig inme riski ve KV olaylarla iliskilidir. Tuz aliminin
azalmasiyla KV 6limlerin ve kalp yetersizliginin azaldig1 da
gosterilmistir. Ozellikle DASH diyeti ve yiiksek diyet potasyum
titketimi sodyum aliminin negatif etkilerini dengelemektedir.
Azalmis diyet sodyum/potasyum oraninin KV olaylar1 %30
civarinda azalttif1 bir ¢alismada gosterilmistir. Orta-ileri yas
popiilasyonunda, diyabetiklerde ve bobrek hastalig olanlarda
tuz aliminin kisitlanmasinin KBni azaltici etkileri daha fazla
olmaktadir. Muhtemelen bu hastalarda diisiik-yanith renin-
anjiyotensin-aldosteron sistemi bulunmaktadur.

Azalmis sodyum alminin KB iizerine olan
etkilerinden bagimsiz olarak sol ventrikiil hipertrofisini,
ventrikiiler fibrozisi, diyastolik disfonksiyonu, bobrek hasarini
ve osteoporozu azalttig: bilinmektedir. Sol ventrikiil kiitlesi de
sodyum alimiyla azalmaktadir.

Giincel kilavuzlarda sodyum alimi hipertansif
olmayanlarda 2.3 gr/giin, hipertansif ve riskli popiilasyonda
ise 1.5 gr/giin ile stnirlanmaktadir. Sodyum aliminin biiyiik bir
kismi hazir gidalardan geldigi i¢in gida sektorii ve lokantalar

bu konuda egitilmeli, uyarilmali ve denetlenmelidir.

Artms potasyum alimi

Yiiksek potasyum alimu diisiik KB ile iligkilidir. Uriner
potasyum atiliminin 2.0gr/giin artmasiyla nonhipertansiflerde
sistolik KB ve diyastolik KB 1.8 ve 1 mmHg, hipertansiflerde
ise 4.4 ve 2.5 mmHg dismistir. Artmis potasyum aliminin
KB diisiirticii etkisi artmis sodyum alimiyla dogru orantilidir.
DASH diyeti 4.7 gr/giin potasyum Onermektedir. Bobrek
fonksiyon bozuklugu olanlarda ve potasyum atilimini bozan
ilaglar1 kullanan hastalarda hiperkaleminin aritmojenik
etkilerine kars1 dikkatli olunmalidir. Ozellikle ileri evre bébrek
hastalig1 olanlarda giinliik alim 2 ila 4gr arasinda olmalidur.

Regiiler fiziksel egzersiz

Epidemiyolojik c¢aligmalar regiiler fizik aktivitenin
hem HTnu énlemede hem de tedavi etmede ayrica KV riski
ve mortaliteyi azaltmada etkinligini ispat etmislerdir. Fizik
aktivite sistolik/diyastolik KBni hipertansif olmayanlarda
3.0/2.4 mmHg, hipertansiflerde 6.9/4.9 mmHg azaltmaktadir.
Hipertansif hastalara en az 30 dakika orta-siddette dinamik
egzersiz (yurtime, bisiklet, ylizme vb.) haftada 5 ila 7 giin
onerilmektedir.

Sigaranin birakilmasi

Sigara KV hastaliklar i¢in major bir risk faktoriidir.
Pasif sigaranin da olumsuz etkileri unutulmamalidir. Tek
bir sigaranin KB ve kalp hizinda artisa yol agan akut etkileri
vardir. Ve bu etki 15 dakikay1 gegmektedir. Muhtemel santral
sinir sistemi ve sinir uglarindaki sempatik aktivite etkili
olmaktadir. Ayrica plazma katekolamin seviyelerinde artis
ve barorefleks cevabin bozulmasi da katkida bulunmaktadir.
Ambulatuvar KB ¢alismalarinda, normotansif ve tedavi
edilmemis hipertansif sigara igicilerinde igmeyenlere gore
KB seviyeleri daha yiiksektir. Sigara igmenin KV bir risk
faktorii oldugu ve birakmanin da inme, miyokart enfarktiisii
tizerine olumlu etkileri bilindigi icin sigarayr biraktirmanin
onemli bir yasam tarzi degisikligi oldugu her firsatta hastalara
vurgulanmali ve her kontrolde mutlaka sorgulanmalidir. Her
ne kadar sigara biraktirma tedavileri etkili olsa da motive olmus
kisilerde bile bu oran yillik %20-30dur. {laglarin maliyeti, yan
etkileri, kontrendikasyonlar1 bu durumu etkileyebilir. Son
yilardaki saglik politikalar1 6nemli mesafe aldirsa da, son
yapilan ¢aligmalarda tilkemizin sigara konusundaki sicili diger
Avrupa tilkerine gore hayli kétii durumdadir. Ebeveyinlerin
egitimi, okul ¢aglarinda ders olarak okutulmasi, hasta-bazli
yaklasimlar, aile hekimligi sisteminin daha aktif uygulanmasi,
sigara biraktiran hekimlerin 6diillendirilmesi gibi bir¢ok sosyal
proje uygulama alanina sokulabilir.

Diyet yaklasimlari
Hipertansif hastalarin sebze, az-yagh stit triinleri,
lifli gidalar, tam tahuil, bitkisel protein ve azaltilmig satiire yag

ve kolesterol tiiketmeleri Onerilir. Taze meyve konusunda
ozellikle obez insanlarda dikkatli olunmalidir. DASH diyeti
olarak adlandirilan yaklasim (taze meyve, sebze, az-yagh siit
irtinleri, kiimes hayvanlari, balik, kabuklu yemis ile azaltilmis
doymus yag, kirmizi et, tathilar ve seker-iceren gazli igecekler)
en etkili diyet yontemi olarak karsimiza ¢ikmaktadir. DASH
diyetinin tiim gruplarda KBni ortalama 5.5/3.0 mmHg azalttig
ve bu etkinin sadece 2 hafta i¢inde ortaya ¢iktig1 gozlenmistir.
DASH diyeti igeriklerine gore karsilagtirildiginda, ozellikle
bitkisel protein yogunlugu arttirilmis veya doymamis yag
igerigi (ozellikle tekli-doymamis yag) arttirllmis DASH
diyetinin karbonhidrat agirlikli DASH’a gére daha etkili oldugu
gozlenmistir. Diyet yaklagimlar: diger hayat tarzi degisiklikleri
ile beraber uygulanmalidir. DASH diyeti ile beraber egzersizin
sadece DASH diyeti uygulamasina goére daha ¢ok KB ve sol
ventrikiil hipertrofisini azalttig1 gosterilmigtir.

Ozetle dikkat edilmesi gereken hususlar;

1. Hipertansif olmayanlarda HTnu 6nlemek, hipertansiflerde
KBn1 azaltmak icin 30 ila 60 dakika orta-siddette dinamik
egzersiz haftanin 5-7 giinii 6nerilmektedir.

2. Bel c¢evresi ve viicut kiitle indeksi tiim hastalarda
Ol¢tilmelidir. Tim kilolu hastalara kilo vermeleri
konusunda 6neri sunulmalidir. Kilo verme stratejileri,
diyet egitimi, artmus fizik aktivite ve davranigsal yaklasimi
da icerecek sekilde multi-disipliner tarzda olmalidir.

3. DASH diyetinin uygulanmasi noktasinda 1srarci
olunmalidir.

4. Sodyum alimi kilavuzlarin 6nerdigi limitlere ¢ekilmelidir.
(Yaklasik 2 gr/giin sodyum yani 5 gr/giin tuz).

5.  Stres yonetimi konusunda egitim verilmelidir.

6. Kalsiyum ve magnezyum alimi noktasindaki kanitlar
yeterli degildir.

7. Balik yagi kullanimi rutin olarak dnerilmemektedir. Ancak
haftada iki kez 6zellikle yagl balik titketimi (somon gibi)
tesvik edilmelidir.

Son doénemde, diyet yaklagimlarina 6zellikle de
sodyum alimina KB cevabinin genetik faktorlerle iligkisi
konusunda kanitlar artmaktadir. 6 adet genin yiiksek KB
ile 8 adet genin de diigitk KB ile iliskisi ortaya konulmustur.
Ve bu genlerin hepsi renal sodyum dengesiyle ilintilidir.
Yine bazi ¢alismalarda anjiyotensinojen geni ile ilgili genetik
varyasyonlarin sodyum tilketimine KB cevabini regiile
ettikleri tespit edilmistir. Bu konuda ilerleyen caligmalar HT
patofizyolojisine ve bizlerin yaklagimina aracilik edecektir.
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[lac Tedavisi Baslanmasi

¥ ve Hedef Degerler

Dog. Dr. Cem BARCIN
GATA
Kardiyoloji Anabilim Daly

Hipertansiyon, bir taraftan kiside kardiyovaskiiler
olay sikligini artiran 6nemli bir hastalik ve risk faktori,
diger ise taraftan bir toplum saghigi problemidir. Yapilan
caligmalar Tiirkiyede her {i¢ eriskinden birinin hipertansif
oldugunu gostermektedir. Dolayisiyla hipertansif hastalarda
ilag tedavisine ne zaman baslayacagimiz ve belirleyecegimiz
hedef degerler sadece hasta olan birey i¢in degil, toplum saglig:
ve saglik ekonomisi agisindan da ¢ok énemlidir. Ozellikle son
dénemde yayinlanan hipertansiyon kilavuzlarinda bu temel
iki konuda onemli degisiklikler mevcuttur. Ancak farkli
kilavuzlarin her konuda hem fikir oldugunu séylemek miimkiin
degildir. Bu boliimde antihipertansif ilaca baglama zamani ve
hedef degerler konusu diinyaca kabul edilen kilavuzlar 1s181nda
ele alinacak ozellikle yeni yaklagimlar vurgulanacaktir.

“Yiiksek Normal” Kan Basinci Seviyesinde Ilag Kullanilmali
mi1?

Arteriyal kan basincinin (AKB) 130-139/85-89
seviyesinde olmasi “yiiksek normal” olarak adlandirilmaktadir.
Daha 6nceki kilavuzlarda, hedef organ hasar1 olan, diyabetik,
renal yetmezlikli veya kardiyovaskiiler hastaligi olup AKB
“yiiksek normal” seviyesinde olanlarda ila¢ kullanilmasi
oOnerilirken, son kilavuzlarda yukarida sayilan “yiiksek
risk grubu” hastalar da dahil olmak tizere ila¢ tedavisi
onerilmemektedir. Bu hastalarda oOnerilen yasam sekli
degisikliginin 6n plana ¢ikarilmasidir.

Yasli Olmayan Evre 1 Hipertansif Hastalarda ilaca “Hemen”
Baslayalim mi1?

Son donemde yaymlanan kilavuzlardaki 6nemli
“tartisma alanlarindan” biri de“evre 1” olarak tanimlanan, yani
AKB 140-159/90-99 mmHg arasinda olan hastalardir. Fikir
ayriliklarinin sebebi kan basinci bu seviyede olan“diisiik riskli”
hastalar1 “ilag tedavisi” veya “sadece yasam sekli degisikligine”
randomize eden c¢aliyma olmamasidir. Bu hastalar ile ilgili
veriler farkli dizayn edilmiscaligmalarin alt grup analizlerinden
gelmektedir. Diger yandan kan basinci evre 1 seviyesinde olan
bireylerin toplumda nispeten yiiksek oranda olmas: kilavuz

Onerilerini ¢ok onemli kilmaktadir. Ayrica “ofis” dl¢timlerine
gorebu grupta yer alan hastalarin 6nemli bir bolimiinde “beyaz
onlik” etkisinin oldugu bilinmektedir. Dolayisiyla sadece ofis
Ol¢iimlerine bakarak, risk diizeyi ne olursa olsun biitiin Evre
1 hipertansiflere ilag baslamak belki de ¢ok sayida hastaya
gereksiz ilag baslamak anlamina gelecektir.

Daha 6nceki kilavuzlarda kardiyovaskiiler risk faktorii ve/veya
hedef organ hasari olan ya da ila¢ dis1 yaklagimlarla kan basinci
kontrol edilemeyen Evre 1 hastalarda ila¢ tedavinin baglanmasi
onerilmekteydi.Son kilavuzlarin vurguladigi 6nemli bir konu
ozellikle komplikasyonsuz Evre 1 diizeyindeki hipertansiflerde
taninin ambulatuvar veya ev 6lgiimleri ile teyit edilmesidir.
Avrupa Kardiyoloji ve Avrupa Hipertansiyon Derneklerinin
2013 ortak kilavuzunda (ESH/ESC 2013) eger hastada hedef
organ hasar1 (HOH), diyabetes mellitus (DM), kardiyovaskiiler
hastalik (KVH) veya kronik bobrek yetmezligi (KBY) varsa Evre
1 hipertansiflerde yasam sekli onerileri ile birlikte “hemen” ilag
kullamilmas: onerilmektedir. Bunun digindaki hastalarda ise,
eger bagka bir KV risk faktorii yoksa birkag “ay”, var ise birkag
“hafta” stire ile ila¢ baglamadan sadece yasam sekli onerileri ile
takip edilebilecegi vurgulanmaktadir.Bu kilavuzda izole sistolik
hipertansiyonu olan (brakiyal dl¢timlerde sistolik kan basinci
(SKB)>=140 mmHg, diyastolik kan basinci (DKB)< 90 mmHg)
gengler i¢in ayr1 bir vurgu yapilmistir. Santral kan basincinin
yiiksek olmayabilecegi ve tedaviden fayda gordiiklerine dair
elde veri bulunmamasi sebebiyle ESC/ESH 2013 kilavuzunda
izole sistolik hipertansiyonu olan geng hastalarin sadece yasam
sekli onerileri ile takip edilebilecegi belirtilmistir. Bu kilavuzun
tim Evre 1 hipertansifler i¢in 6nerdigi tedavi hedefi (hemen
tim yash olmayan hasta gruplarinda oldugu gibi) AKBnin
140/90 mmHg altinda tutulmasidir.

Amerika kaynakli Birlesik Ulusal Komite (“Joint
National Comitee”)’nin 2013 Aralik ayinda yayinlanan sekizinci
kilavuzunda (JNC 8) ise 60 yas altindaki popiilasyonda
SKB >=140 mmHg ve/veya DKB >=90 mmHg olan “tim”
hastalarda ila¢ baglanmasi onerilmektedir. Bu kilavuzda AKB
diizeyine gore bir evreleme yapilmasindan veya sadece yasam
sekli degisikligi ile takipten bahsedilmemistir. Yine KBY

ve DM disinda diger risk faktorlerinin durumuna da vurgu
yapilmamigtir! JNC 8 kilavuzunda <60 yas altindaki tiim
hipertansif hastalarda tedavi hedefinin yine AKBnin140/90
mmHg altinda tutulmas: oldugu belirtilmektedir.

JNC 8 ile hemen ayni anda yayinlanan Amerikan
Hipertansiyon Denegi ile Uluslararas1 Hipertansiyon
Derneklerinin birlesik kilavuzunda (ASH/ISH) ise AKB
140-149/90-99 mmHg aras1 olanlar yine Evre 1 hipertansif
olarak smiflandirilmistir. Bu kilavuzda da genel olarak yasam
sekli degisikligine ragmen kan basmct hala >140/90 mmHg
olan bireylerde farmakolojik tedaviye baslanmasi gerektigi
belirtilmektedir. Bununla birlikte, maddi kaynaklarin kisitli
olmas1 ve komplikasyonsuz Evre 1 hipertansiyonun tedavisi
konusunda yeterli veri olmamasinin alt gizilerek, bagka bir
KV hastalig1 veya risk faktorii bulunmayan hastalarda ilag
tedavisinin birka¢ ay geciktirilebilecegi vurgulanmistir. Bu
acidan ESC/ESH ve ASH/ISH kilavuzlarinin ¢ok benzer oldugu
sOylenebilir.

Sonugta hedef organ hasart veya baska bir
kardiyovaskiiler hastalik/risk faktorii yoklugunda ilaca hemen
baslamamak, hem hipertansiyonun teyit edilmesi hem de
yasam sekli degisikliklerinin 6n plana alimmasi ve sonuglarinin
goriilmesi amaciyla birkag ay beklenmesi rasyonel bir yaklagim
olacaktir. Hem sadece yasam sekli oOnerileri ile takip edilen
hem de ilag baglanan hastalarda tedavi hedefi AKB'nin<140/90
mmHg altinda tutulmasidir.

Evre 2 ve 3 hipertansiyon ile, yiiksek riskli evre 1 hipertansiyon
hastalarinda yaklasim:

Bu grup hipertansif hastalarda ilag tedavisine baglama
konusunda yukarida bahsedilen kilavuzlar benzer onerilerde
bulunmaktadir. ESC/ESH kilavuzu hastada HOH, semptomatik
KVH, DM veya evre >=3 KBY ya da >=3 kardiyovaskiiler
risk faktorli varsa yasam tarzi degisikligi ile beraber hemen
ilag tedavisine baglanmasimi 6nermektedir. Bunun digindaki
hastalarda risk faktorii sayis1 <= 2 ise ¢cok kisa siire (6zellikle
taninin teyidi icin) sadece yasam sekli degisikligi denenebilir.
Ancak ASH/ISH kilavuzunda kan basinci >=160/100 mmHg
olan tiim hastalarda yasam sekli degisikliginin sonuglar:
beklenilmeden ilag tedavisine baglanmasi 6nerilmektedir. Kan
basinci bu diizeyde olan hastalarda ilaca direk “kombinasyon”
tedavisi ile baglanmasi1 da oneriler arasindadir. Tedavi hedefi
yine AKB'nin<140/90 mmHg altinda tutulmasidur.

Diyabetik Hastalar ile Kronik Bobrek Yetmezligi Olan
Hastalarda Hedefler Farkli mi1?

Daha onceki kilavuzlarda gerek tedaviye baslangig
seviyesi, gerekse de tedavi hedefleri acisindan daha agresif bir
strateji izlenen diyabetik ve/veya KBYlihastalara yaklagimda
son kilavuzlar ile birlikte 6nemli degisiklikler olmustur.
Genel olarak AKBnin disiiriilmesinin bu gruplarda KV
olaylar1 azalttig1 ¢cok sayda caligma ile kanitlanmustir. Ancak
bu hastalarda tedavi hedefinin “diger gruplardan daha

distik seviyede” olmasi gerektigini destekleyecek yeterli
veri bulunmamaktadir. Dolaysiyla diyabetik ve/veya KBY'li
hipertansif hastalar i¢in de diger gruplarda oldugu gibi ila¢
tedavisine baslama diizeyinin 140-90 mmHg olmas: gerektigi
soylenebilir. Tedavi hedefi ise genel olarak bu gruplarda da
AKBnin<140/90 mmHg altinda tutulmasidir. Diger yandan
ESC/ESH  kilavuzunda diyabetik hastalarda diyastolik KB
hedefinin <85 mmHg olmasi Onerilmektedir. ASH/ISH
kilavuzunda da bu gruplar igin farkli hedefler konulmazken,
“bazi otoritelerin albiiminiirisi olan KBY hastalarinda tedavi

ue»

hedefi olarak < 130/80 seviyesini 6nerdigi” belirtilmektedir.

Yasli Hastalarda Hipertansiyona Yaklagim:

Eski kilavuzlar ile karsilagtirildiginda son kilavuzlarda
yash hastalarda yiiksek kan basincina yaklagim konusunda da
onemli degisiklikler olmustur. Ancak bu konuda kilavuzlar
arasinda da yaklagim farklar1 mevcuttur.

Niifusun gittik¢e yaslanmasi ve 60-65 yas lizerindeki
insanlarda hipertansiyon goriilme sikligimin % 60-80’lere
ulagsmast konuyu toplumsal anlamda da daha o6nemli
kilmaktadir. Ayrica yashlar ile yash olmayanlar arasinda kan
basinci profili ve hipertansiyon mekanizmalar1 agisindan
farklar bulunmasi da dikkate alinmalidir. Yash hastalarda izole
sistolik hipertansiyon daha siktir. Sonucta nabiz basinci, yani
SKB ile DKB arasindaki fark yasllarda artmistir. Bu durum
yaslilarda damar elastisitesinin azalmasi ile iligkilidir.

Yash hipertansif hastalarda bir bagka 6nemli fark
baroreseptor duyarliliginin ve reflekslerin azalmasidir.
Dolayistyla kan basmci diigmesine cevap olarak nabiz ve
periferik vaskiiler direng artis1 genglere gore daha az oranda
olmaktadir. Bunun klinik sonucu ise yash hastalarda ortostatik
ve postprandiyal hipotansiyonun daha sik gorillmesidir.

Yukaridaki farklara ragmen, yakin zamana kadar
hipertansiyon kilavuzlari yagli hipertansifler i¢in de “ortayasli ve
geng hastalar” ile ayni hedefleri 6nermislerdir. Daha da 6nemlisi
yash hastalar1 inceleyen randomize kontrollii ¢alismalarin
hemen timiinde “SKB >=160 mmHg olan hastalar” ¢calismaya
alinmigtir. Dolayisiyla SKB Evre 1 diizeyinde (140-159 mm
Hg) olan yash hastalara tedavi baslanmasin 6neren randomize
kontrollii ¢alisma yoktur. Diger yandan yash hastalarda tedavi
hedefinin<140/90 mmHg olarak belirlenmesi de randomize
kontrollii ¢alismalara dayanmamaktadir. Zira yasgh hastalar
inceleyen bu tiir ¢aligmalarin neredeyse hicbirinde ¢alisma
sonucunda elde edilen SKB degeri <140 mmHg degildir.
Sonugcta, ESC/ESH kilavuzunda yasl hastalar icin 6zellikle
SKB konusunda 6nceki kilavuzlarin aksine “gercek yasama” ve
randomize kontrollii ¢alisma sonuglarina daha uygun hedefler
onerilmistir. Ancak bu kilavuzda yash tanimiyla ilgili bir “alt yas
sinirr” tanimlanmamig, kronolojik yastan ¢ok hastanin genel
durumuna vurgu yapilmigtir. ESC/ESH kilavuzu, SKB >160
mmHg olan, ve yas1 < 80 olan yash hipertansiflerde SKB’nin
140-150 mmHg araligina diigmesiyle klinik yarar saglandigini
gosteren giiglii kanitlar oldugunu vurgulamaktadir. Dolayisiyla
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ESC/ESH kilavuzu yash hastalarda tedaviye baslama siniri
olarak SKB'nin>160 mmHg olmasini, tedavi hedefi olarak ise de
SKBmin 140-150 mmHg araligina diisiiriilmesini onermektedir.
Bu hastalarda SKB’nin 140 mmHg altina diisiiriilmesi ile ilgili
yeterli kanit olmamasindan dolay1 ise genel durumu iyi olan
< 80 yasindaki “yagh” hastalarda SKB hedefinin<140 mmHg
olmasinin degerlendirilebilecegi de vurgulanmistir. Yas: > 80
ancak fiziksel ve mental durumu “iyi” olan hastalarda ise ESC/
ESH kilavuz 6nerisi, ilaca SKB > 160 mmHg ise baglanmasi ve
hedefin 140-150 mm Hg araliginda olmasidur.

Diyastolik kan basinci hedeflerine gelince, bu konu
biraz daha karmagiktir. Yash hipertansiflerde DKB ¢ogunlukla
¢ok yiiksek degildir. Hatta DKB diisiik seyredebilmekte ve
belli bir degerin altinda prognozu kétiilestirebilmektedir. Bu
durumda DKB hangi diizeye kadar diisiiriilmelidir veya SKB
disiirillerken DKBnin hangi diizeylere kadar diigmesine izin
verilmelidir ? 65 yas tizeri hastalarin alindig1 (ortalama yas: 72)
SHEP ¢alismasinin aktif tedavi kolunda DKB 60 mHg ve altina
diisen hastalarda kadiyovaskiiler riskin arttig1 gosterilmistir.
Yine koroner arter hastaligi olan hipertansiflerin ve rapamil
veya atenolole randomize edildigi INVEST ¢aligmasinda DKB
< 60 mHg olanlarda miyokard infarktiisii riskinin 2.5 kat arttig1
gosterilmistir. Ancak bu durumun gercekten antihipertansifler
ile DKB'nin“fazla” diisiiriilmesine mi, yoksa bu hastalarin genel
saglik problemlerinin daha fazla olmasina mi bagh oldugu
tartismalidir. ESC/ESH kilavuzunda yash hastalarda DKB
hedeflerinden net olarak bahsedilmemektedir.

JNC 8 kilavuzunda ise yasl hipertansifler konusunda,
>= 60 yas hastalarda tedaviye SKB >= 150 mm ve/veya
DKB >=90 mmHg ise baglanmasi ve tedavi hedefinin de kan
basimcinin bu degerler altina diistiriilmesi oldugu belirtilmistir.
Ancak tedavi ile elde edilen SKB seviyesi <= 140 mmHg ise ve
hasta tolere ediyorsa tedaviye devam edilmesi 6nerilmektedir.
ASH/ISH kilavuzunda ise >80 yas hastalarda tedaviye SKB >=
150 mm ve/veya DKB >=90 mmHg ise baslanmasi ve tedavi
hedefinin “ ¢cogu hasta icin” <140/90 mmHg olmas! dnerilmis,
ozellikle tolere edemeyecek nispeten daha yash hastalarda
hedefin <150/90 mmHg olabilecegi belirtilmistir.

Sonugta gorildiigi gibi yash hipertansiflere yaklagim
konusunda kilavuzlar arasinda ciddi farklar vardir. ESC/ESH
kilavuzu “yasl” derken bir yas sinir1 koymamis, ancak 80 yas
st hastalar: farkll degerlendirmistir. Bu kilavuz “kirilgan”
diger bir deyimle genel durumu ¢ok iyi olmayan, tedaviyi
tolere edemeyecek >80 yas hastalarda simrlarin  hekime
birakilmasimi 6nermistir. JNC 8 kilavuzu >= 60 yas hastalar:
“yasl1” olarak degerlendirip, genglere gore farkl kriterler ortaya
koyarken, ASH/AHI kilavuzunda <80 yas olan tiim hastalar
icin “orta yash ve gengler” ile ayni hedefler ortaya konmustur.
Kilavuzlar arasindaki bu farklar konu hakkinda yeterli kanit
olmamasindan ve eldeki kanitlarin farkli bakig agilariyla
degerlendirilmesinden kaynaklanmaktadhr.

Genel olarak vyash hastalarda agresif tedavi
hedeflerinden kaginilmasi, hedef deger segiminde esas

belirleyicinin hastanin kronolojik yasindan ¢ok, biyolojik
yast ve verilen tedaviyi tolere edip etmemesi (6rnegin tedavi
sirasinda postural hipotansiyon gibi komplikasyonlarin olup
olmamasi) oldugu soylenebilir. Bu a¢idan bakildiginda “klinik
pratige” en yakin olan yaklasimin da ESC/ESH kilavuzu
onerileri oldugu séylenebilir.

Hedefler Belirlenirken Ofis Olgiimleri mi Kullanilmali?

Yukarida bahsedilen AKB degerlerinin “ofis”
Olgiimleri oldugu unutulmamalidir. Calisma boyunca
ambulatuvar veya evde kan basinci 6l¢timlerinin kullanildigy,
hedef olarak ise “ofis 6lgiimleri” ile ayni degerlerin alindigt
bazi ¢aligmalarda sonugcta ilaglarin daha “az sayida ve/veya
dozda” kullanildigi, buna ragmen hedef organ hasarmin ayni
derecede onlenebildigi goésterilmistir. Ancak halen ev veya
ambulatuvar Ol¢iim degerlerine gore tedavi hedefi koyan
randomize kontrollii ¢alisma bulunmamaktadir. Bu yiizden de
hipertansiyon tanisinin konulmasinda ambulatuvar veya evde
kan basinci degerleri ile ilgili dneriler olsa da, tedaviye baglama
ve tedavi hedefleri konusundaki kilavuz 6nerileri genel olarak
“ofis 6l¢timlerine” dayanmaktadur.

Sonug olarak, bugiin kilavuzlarin geldigi noktada
tedaviye baglama sinir1 ve hedefler agisindan eski kilavuzlara
gore onemli degisikliklerin oldugu sdylenebilir. Onemli temel
farklar genel hatlariyla su sekildedir:

- Komplikasyonsuz evre 1 hipertansiyonda “hemen” ilag
vermek yerine hastanin durumuna gore birkag hafta, hatta
birkag ay yagsam sekli Onerileri ile takip yapilabilir; ilag
baslamadan 6nce bu grupta hipertansiyonun teyit edilmesi
onemlidir.

- Hipertansiyona eglik eden hastahiga (DM, KBY gibi)
gore “farkli” baslangic ve hedef degerleri yerine genel
olarak 140/90 mm sinirin1 almak daha uygundur. Ancak
ESC kilavuzu diyabetik hastalarda DKBnin<85 mm Hg
olmasini dnermektedir.

- Yash hastalarda sinirlar “yash olmayanlara” gére daha
“llml1”  olabilir; bu agidan hastanin genel durumu
ve tedaviyi tolere edebilme kapasitesi goz Oniinde
bulundurulmalidir. Genel olarak “yagli hastalarda tedaviye
baslangi¢ sinir1 SKBnin>150-160 mmHg olmasi, hedef
degerinise SKBnin<150 mmHg olmasidir” yorumu
yapilabilir.

Tablo 1: Antihipertansif tedaviye baglama kriterleri (Avrupa Kardiyoloji ve Avrupa Hipertansiyon Dernekleri Kilavuz Onerileri)

Oneriler

Oneri Sinif

Kanit Seviyesi

Kan basinc1 >=160/100 mmHg (Evre 2 ve 3) olan hastalarda ilag tedavisine (yasam sekli

bulunmamaktadir; ancak bu hastalar yakindan takip edilmelidir.

oOnerileri ile birlikte) hemen veya birkag hafta sonra baglanilmalidir. I A
Kan basinci 140-149/90-99 mmHg (Evre 1) olan yiiksek riskli (beraberinde HOH, DM, I B
KBY, KVH bulunan) hastalarda ilag tedavisi 6nerilmektedir.

Kan basinci 140-149/90-99 mmHg (Evre 1) olan diisiik-orta hastalarda yasam sekli

degisiklikleri ile bir siire (birkag hafta veya ay) takipten sonra, kan basinci degisik Ia B
vizitlerde, ya da ev/ambulatuvar dl¢iimlerinde hala bu seviyede ise ila¢ baglanmasi

diistintilmelidir.

Yasli hastalarda SKB >= 160 mmHg ise ila¢ baglanmalidir. I A
SKB 140-159 mmHg olan yash hastalarda (en azindan yas <80 olanlarda) hasta b C
antihipertansif ilac1 tolere edebiliyorsa ilag tedavisi onerilebilir.

Mevcut veriler ile kan basinci “yiiksek normal” olan hastalarda ila¢ kullanilmamalidur. 11 A
Izole sistolik hipertansiyonu olan “geng” hastalarda ilag tedavisi énermek icin yeterli veri I A

HOH: hedef organ hasari, DM: diyabetes mellitus, KVH: kardiyovaskiiler hastalik,
KBY: kronik bobrek yetmezligi, SKB: sistolik kan basinci,

Tablo2: Hipertansif hastalarda kan basinct hedefleri (Avrupa Kardiyoloji ve Avrupa Hipertansiyon Dernekleri Kilavuz Onerileri)

Oneriler

Oneri Sinifi

Kanit Seviyesi

SKB < 140 mmHg olmast:

bu hastalarda DKB’nin 80-85 mmHg arasinda olmast giivenlidir ve iyi tolere edilmektedir.

a)Diisiik-orta KV risk grubu olanlarda dnerilmektedir. I B
b)DM olan hastalarda onerilmektedir. I A
c)Daha 6nce inme ve gegici iskemik atak gecirenlerde diistintilmelidir. ITa B
d)KAH olanlarda diistintilmelidir. Ila B
e) Diyabetik veya non-diyabetik KBYli hastalarda diigiiniilmelidir. Ila B
80 yas altinda ve SKB > 160 mmHg olan “yasl” hastalarda SKB'nin 140-150 mmHg I A
seviyesine diistiriilmelidir.
[lag tedavisini tolere edebilen, <80 yasindaki “aktif” yashlarda SKB'nin<140 mmHg
ARSI . . ITb C
seviyesine diistiriilmesi hedeflenebilir.
SKB >=10 mmHg seviyesinde, yas1 80 lizerinde olan ve gerek fiziksel gerekse de mental
acidan “iyi” diizeyde olan yasl hastalarda SKBnin 140-150 mmHg seviyesine diistiriilmesi I B
onerilmektedir.
Diyabetik hastalar diginda tiim bireylerde DKB hedefinin <90 mmHg olmasi
onerilmektedir. Diyabetik hastalarda DKB nin< 85 mmHg olmasi 6nerilmektedir. Ayrica I A

SKB: sistolik kan basinci, KV: kardiyovaskiiler, DM: diyabetes mellitus,
KAH: koroner arter hastalig1, KBY: kronik bobrek yetmezligi, DKB: diyastolik kan basinci,

11
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Oldukga yeterli hasta sayilar1 igeren biiyiik randomize
caligmalarda, hipertansif hastalarda antihipertansif tedavinin
sagladigt faydanin en O6nemli kismimin kan basmc (KB)
disiiriicii etkiden kaynaklandigi gosterilmistir. Bu yiizden
mevcut tim kilavuzlar baglangic ila¢ se¢imi konusunda
hemfikir olup 5 grup ilagtan herhangi birinin veya bunlarin
ikili kombinasyonunun segilebilecegini 6nermektedir. Bu 5
grup ilac, ditiretikler (tiyazid grubu, klortalidon, indapamid),
beta blokorler (60 yasin altindaki hastalarda), kalsiyum kanal
blokorleri (KKB) (nifedipin, amlodipine, verapamil, diltiazem
vs.), anjiotensin doniistiriicii enzim (ACE) inhibitorleri
(kaptopril, enalapril, lizinopril, ramipril, zofenopril vs.) ve
anjiotensin reseptor blokorlerinden(ARB) (losartan, valsartan,
kandesartan, olmesartan vs.) olusmaktadir. Ancak, zorlayici
endikasyon varsa ila¢ tercihi ilgili endikasyon g6z Oniine
almarak yapilmalidir. Bazi zorlayici endikasyonlar ve bu
endikasyonlar i¢in onerilen ila¢ gruplar: Tablo 1de 6zetlendi.
Ote yandan, bazi hasta gruplarinda bazi ilag gruplarinin
yararinin az oldugu veya yan etki profilinin daha fazla oldugunu
gosteren ¢alismalar 1s181nda ilag se¢iminde bazi noktalar: goz
6niinde bulundurmak gerekir. Tablo 2 antihipertansif ilaglarin
mutlak ve olas1 kontrendike oldugu durumlar1 géstermektedir.
Ornegin beta blokérlerin 6zellikle 60 yas iistii hastalarda
yagam kalitesi tizerine olumsuz etkileri oldugu ve yashlarda
kognitif fonksiyonlar1 bozdugu gosterilmistir. Ayrica diger 4
ilag grubuna kiyasla inmeyi 6nlemede daha az etkili oldugu,
ARB’lere ve KKB'lere kiyasla kiyasla da hedef organ hasary/
disfonksiyonunu (sol ventrikiil hipertrofisi, karotis intima-
media kalinligi, aortik elastisitede azalma, mikrovaskiiler
disfonksiyon vs.) geriletici etkisinin daha zayif oldugu
bildirilmistir. Buna ilaveten, beta blokorler viicut agirlig
artigina yol agabilir ve 6zellikle diiiretiklerle kombine edilirse
yatkin bireylerde diyabet baslangicina katki saglayabilir.
Fakat metabolik etkileri gorece notr olan ve vazodilatator etki
gosteren yeni kusak beta blokorlerde (karvedilol, nebivolol) bu
olumsuz etkiler heniiz gosterilmemistir.
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Antihipertansif
Ilac Secimi

Diiiretikler uzun yillardir antihipertansif tedavinin kose
tagidir. Fakat son yillarda tek ilag olarak recete edilmekten
ziyade kombinasyon tedavisinde tercih edilir hale gelmistir.
Ote yandan giiniimiizde KKB igeren kombinasyonlar
diiiretikli kombinasyonlara tercih edilmektedir. Baslangi¢
tedavisi olarak ditiretik secilecekse tiyazid ditiretik yerine (or.
hidroklorotiyazid) tiyazid benzeri bir ditiretik (klortalidon,
indapamid) 6n planda tercih edilmelidir. Ulkemizde zaten izole
hidroklorotiyazid preparati olmadig i¢in indapamid baslangic
ilag olarak tercih edilebilir. Tiyazid/tiyazid benzeri diiiretikleri
kullanirken hipopotasemi agisindan dikkatli olunmalidir.
Aldosteron antagonistleri tek bagina baglangig ilag olarak tercih
edilmemeli, spesifik ek endikasyon varsa kombinasyon tedavisi
icinde verilebilir.

Kalsiyum kanal blokérleri 6zellikle inmeyi 6nlemede
diger gruplara karsi avantajli gibi goriinmektedir. Beta
blokorlere kiyasla sol ventrikiil hipertrofisini geriletici ve
aterosklerozun ilerlemesini azaltici etkileri daha fazladir. En
sik goriilen yan etkileri ayak bilegi 6demidir.

Glniimiizde ACE inhibitorleri veya ARBler
antihipertansif tedavide tiim diinyada en yaygmn tercih
edilen ilaglardir. Meta analizler, ACE inhibitorlerinin
inmeyi onlemede diger gruplardan daha az etkin oldugunu
gostermistir. Yakin zamanda ACE inhibitorleri ile kanser
gelisimi arasinda bir iliski ortaya atilmig, fakat genis hasta
serileri igeren meta-analizlerde ACE inhibitorlerinin kanser
insidansin1 artirict etkisi oldugu yoniinde bir kanit elde
edilmemistir. Hem ACE inhibitorlerinin hem de ARB’lerin en
onemli faydasi, proteiniiriyi azaltic1 ve kronik kalp yetersizligi
gelismesini Onleyici etkileridir. Monoterapi esnasinda etki
azlig1 veya yan etki durumu olursa bu gruptan bir diger ilaca
gecilebilir.

Sonug olarak, diiiretikler, beta blokérler, kalsiyum
kanal blokoérleri, ACE inhibitorleri ve ARB’lerden herhangi
biri HT'da hem baslangic hem de idame tedavisi olarak tercih
edilebilir. Fakat bu ila¢ gruplarindan bazilar1 koroner arter
hastaligi, kalp yetersizligi, diyabet ve/veya bobrek yetersizligi
gibi 6zel durum varliginda 6ncelikli olarak tercih edilebilir.

Tablo 1: Ozel hasta gruplarinda antihipertansif ilag se¢imi.

Asemptomatik organ hasari

Sol ventrikiil hipertrofisi

ACE inhibitérii, KKB, ARB

Asemptomatik ateroskleroz

KKB, ACE inhibitorii

Mikroalbiiminiiri ACE inhibitérii, ARB
Bobrek yetersizligi ACE inhibitérii, ARB
Klinik olay varlig:

Gegcirilmis inme

Etkin KB diisiisii saglayabilen herhangi bir ilag

Gegirilmis ME BB, ACE inhibitérii, ARB
Angina pektoris BB, KKB
. Diiiretik, BB, ACE inhibitorii, ARB, aldosteron
Kalp yetersizligi Copt o
antagonisti (spironolakton)
Aort anevrizmasi BB

Atriyum fibrilasyonu (6nleme)

ACE inhibit6rii, ARB, BB

Atriyum fibrilasyonu (hiz kontrolii)

BB, KKB (verapamil, diltiazem)

KBY/proteiniiri

ACE inhibitorii, ARB

Periferik arter hastalig1

ACE inhibitérii, KKB

Izole sistolik HT (yaslilarda)

Diiiretik, KKB

Metabolik sendrom ACE inhibitori, ARB, KKB
Diyabet ACE inhibitori, ARB
Gebelik Metildopa, BB, KKB

Kisaltmalar: ACE: Anjiotensin doniistiiriicii enzim; KKB: Kalsiyum kanal blokorii; ARB: Anjiotensin reseptor blokori;
ME: Miyokard enfarktiisii; BB: Betablokor; KBY: Kronik bobrek yetersizligi; HT: Hipertansiyon.

Tablo 2: Antihipertansif ilaclarin kesin ve olasi kontrendikasyonlar.

atriyoventrikiiler bloklar

flag Grubu Kesin KE Olas1 KE
Tiyazid diiiretikler Gut Metabohk se.nd.rom, glukoz.mtoleransh gebelik,
hiperkalsemi, hipopotasemi
Astm, ileri derece (2. veya 3.) Metabolik sendrom, glukoz intoleransi, sporcular
Beta blokdrler ’ - veya . veya fiziksel olarak aktif hastalar, KOAH hastalar:

(vazodilatator etkisi olanlar harig)

KKB (dihidropiridin grubu)

Tasiaritmiler, kalp yetersizligi

fleri derece (2 veya 3) AV bloklar, kalp

KKB (verapamil, diltiazem) yetersizligi, ciddi sol ventrikiil disfonksiyonu

Gebelik, anjiondrotik 6dem, hiperpotasemi,

ACE inhibitérleri bilateral renal arter darlig Gebelik potansiyeli olan kadinlar

ARBler Gebevhk, hiperpotasemi, bilateral renal arter Gebelik potansiyeli olan kadinlar
darlig:

Aldosteron reseptor Akut/ciddi bobrek yetersizligi,

antagonistleri hiperpotasemi
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Giincel hipertansiyon kilavuzlarina gore
antihipertansif ila¢ tedavisinin faydast kullanilan ilacin
cinsinden bagimsiz olup biiyiik 6l¢lide diisen kan basincinin
kendisine aittir. KB diigiis derecesi ile fayda arasinda direkt
ve yakin bir iligki vardir. Hedef degere ulagilan bireylerde
(KB <140/90) ortaya ¢ikan fayda biiyiik o6lciide kullanilan
tedavi tipinden bagimsizdir. flag segiminde yaklagim burdan
hareketle su sekildedir: Tiyazid tipi ditiretikler (klortalidon ve
indapamid dahil), Kalsiyum kanal blokerleri (KKB’ler), ACE
inhibitorleri, Anjiyotensin reseptér blokerleri (ARBler) ve
beta blokerler hepsi tedaviye baslarken monoterapi seklinde
ya da kombinasyon icerisinde ve uygulama sirasi farketmeden
kullanilabilir. Hepsi kan basmcini yeterli bigimde diigiirebilir,
anlamli ve 6nemli 6l¢tide kardiyovaskiiler olaylar: azaltabilirler.
Ote yandan Diinya Saglik Orgiitii” ise ideal bir antihipertansif

ilactan beklentileri su sekilde 6zetlemektedir:

o Tek bagina kullanilabilme, vakalarin biiyiik bir boliimiinde
normotansif kan basinci diizeylerini saglayabilme

o Uzun etkili olma, etkili bir doza basit bir sekilde ulagabilme

o Az sayida metabolik ve 6znel yan etki

« Kan basinci diigiiriicii etkinin zaman iginde kaybolmamasi

o Organ hasarinin 6nlenmesi

o Kullanimi ile morbidite ve mortalitenin azalmasi

« Ucuz olmasi

Halbuki elimizdeki mevcut

kullanildiklarinda ideal bir antihipertansiften 6ngoriilen

ilaclar tek bagina
beklentilerin timiinii kargilayamadiklar: agiktir. Ancak birlikte
kullanildiklarinda ideale biraz daha yaklagabilmektedirler.
Ornegin; iki farkl ilagtan olusan kombinasyonlara hastalarin
%75-80°i cevap verirken tek ila¢ tedavisinde ilacin en
yiksek dozuna bile, hastalarin yaklagik %55-60 kadar: yanit
vermektedir.
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Antihipertansif
Kombinasyon Tedavisi

Bu nedenle kombinasyon tedavisinin onemi yeni
kilavuzlarda artan 6l¢iide vurgulanmaktadir (ESC 2013 ve
ACC/AHA 2013 arteriyel hipertansiyon klinik kilavuzlari).
Klinik pratikte hastalarin ¢ogunda hedef degere ulagmak
icin kombinasyon zaten gerektiginden tedaviye hangi ilagla
baslanmasinin ¢ok da onemli olmadif1 one siiriilmektedir.
Hatta kilavuzlarda
sorusunun yerine daha akilci olan sorunun “hangi ideal

“hangi ilagla tedaviye baslanmali?”
kombinasyonla tedaviye baslanmali?” olmalidir denmektedir.
Buna gore, evre 2 ve 3 hipertansiyonda ve ¢ok yiiksek KV
riske sahip bireylerde tedaviye 2 ilagla baglanmalidir (Sekil 1).
Elbetteki monoterapinin sinirli KB diisiirme yetenegi nedeniyle
evre 2 ve lzeri hipertansiyonda hedef KB’na ulasmada
kombinasyon eskiden beri 6nerilen akilct bir 6neridir. Ancak
hafif ytiksek KB na sahip, ancak yiiksek risk tasiyan bireylerde
de tedaviye kombinasyonla baglanmasi da giincel kilavuzlarda
yer almaktadir. Klinik kanitlara (VALUE ¢aligmast) dayali bu
tavsiye boylesi bir hasta grubunda KB nin ilk 6 ay icinde kontrol
edilmeyisinin yiiksek KV olaylarla seyretmesi nedeniyledir.
Herhangi iki grup iki ilacin diisiik dozda kombinasyonu, tek
ajanin maksimum tolere edilen dozuna goére daha fazla KB
distisii saglamaktadir. Tedaviye kombine ilaglarla baglamanin
avantajlary; olgularin ¢ogunda ¢abuk yanit alinmasi, yiiksek
KB degerleri olan hastalarda hedef KBna ulasma olasiliginin
artmasi ve tedavi degisimi olasiliginin az olmasi nedeniyle
tedaviye uyum ve motivasyonda azalma olasihiginin distik
olmasidir. Yine  kombinasyon tedavisi alan hastalarin
tedaviyi, monoterapi alan hastalardan daha az oranda
biraktig1 gosterilmistir. Ote yandan kilavuzlarda tek tablette
sabit doz kombinasyonlar, kullanilan tablet sayisin1 azaltarak
tedavi uyumunu ve boylelikle KB kontrol oranini artirmalar:
nedeniyle 6nerilmektedir.

Hafif KB Segim yapun Belirgin KB

yrkscklifi viiksckligi

Hafif-orta \\i\ < Yitksek-qok.

KV risk yilksek KY

risk
Tek ajam 1Kili kombinasyon
Bagka sjana Oincekd ajana Ownecki Cgiire i bir
gevin tam dovaels kombanasyania ajan chdeyin
Yerin eam dands verin
Tam doz Tam doz ikili Bagka kil Tam dozda Ggla
menoberap koenbénasyon komnbinasyona kominasyon
esin

Sekil 1. ESC 2013 kilavuzunda dnerilen kombinasyon stratejileri

Tim bunlarin yani sira kombine kullanimda en
biiyiik beklenti daha giiglii kan basinci diisiigii yani sira daha az
metabolik yan etki ya da tistiin metabolik koruma yoniindedir.
Bu bakis agisin1 matematiksel olarak formiilize edecek olursak;
antihipertansif tedavide iki ilacin birlikte kulllanimi, kan
basimncini azaltmada 1+1>2 iken, yan etki bakimindan 1+1
<2 olmaldir. ESC kilavuzlarinin kombinasyon tercihi bu
yaklasima bir 6rnektir (Sekil 2). Tabii bu beklenti kullandigimiz
kombine ilag tarafindan kargilanirken, kombinasyonun “ideale”
ulagmas: ayni zamanda mortalite-morbidite’yi azaltmasi ve
organ hasarini geriletmesi ya da 6nlemesi gibi diger bir hedefi
de kargilamasi yoniindedir. Bu perspektifle bakildiginda genel
hipertansif populasyonda ACE ya da ARB ile diiiretik ve KKB
kombinasyonlarien iyi gozitkmektedir. Yine deideal olduklarim
iddia edebilir miyiz? Kesinlikle hayir. I¢lerinde bazilarinin uzun
donemde az da olsa basit yan etkiler nedeniyle tolerans ya da
tedaviye uyum gibi sorunlari ideale ulasmalarindaki en 6nemli
engeldir. Ote yandan eslik eden hastaliklara faydalari goz
oniine alindiginda, 6rnegin; beta bloker + KKB kombinasyonu
iskemik kalp hastalif1 ve angina pektoris'te ya da beta bloker
+ ACE ya da ARB kombinasyonu kalp yetersizliginde ideal
kombinasyonlar olmaktadirlar. ACE+ARB kombinasyonlari
yan etki artig1 ve diisiik etkinlik nedeniyle kullanimi sakincali
bir kombinasyondur. Beta blokor+diiiretik kombinasyonlar:
bir¢ok ¢aligmada 6teki kombinasyonlar kadar etkili bulunsa
da, hassas bireylerde &teki kombinasyonlara kiyasla yeni
diyabet gelisimine daha fazla neden oldugu gorilmistiir.
Boylesi sorunlarin varliginda metabolik olumsuzluklar hesaba
katilmali midir? Elbette ki bu tiir metabolik olumsuzluklar
organ hasarini azaltma ve kardiyovaskiiler olaylar1 azaltma gibi
onemli hedeflerin yaninda gézardi edilmelidir.

Ote yandan hastanin hipertansiyona eslik eden klinik

15

ya da subklinik hastalik varlig1 bir ila¢ grubunu 6tekinden tistiin
kilabilmektedir. Ozel bazi durumlarda ve klinik kogullarda ilag
secimi kilavuzlarda ayrintili olarak yer almaktadir. Kilavuzlar
ila¢ se¢iminde klinik olaylarin Onlenmesi yaninda organ
hasarini 6nlemek ve hatta miimkiinse bireyin daha yiiksek
riskli bir duruma ge¢mesini de dnlemesinin énemine siirekli
vurgu yapmaktadir. Yitkksek KV riski yansitan diyabet ya
da atrial fibrilasyonun gelismesinin onlenmesi veya bdbrek
yetmezligindeki kotiilesmenin  6nlenmesi, bu duruma
verilebilecek orneklerdir. Ornegin renal korunmada RAS
blokajinin diger ila¢ gruplarindan daha iyi sonug verdigi iyi
bilinmektedir ve bu nedenle secilecek kombinasyonlarda
mutlak yer almalidir. Metabolik sendromlubireylerde diyabetin
onlenmesinde RAS blokaji ve kalsiyum antagonistlerinin beta

bloker ve ditiretiklerden istiin koruma sagladigi da o6rnek

gosterilebilir.
Tiyazid
diliretildleri
Beta
blokirler

Diger
antihipertansifler

ADE
Inhibitgrler

Sekil 2. Antihipertansif ila¢ siniflarinin olasi kombinasyonlari:
1-Yesil stirekli cizgiler tercih edilen kombinasyonlary, yesil kesik ¢izgiler
yararli kombinasyonlari, siyah kesik ¢izgiler olast kombinasyonlari,
kirmuzi siirekli ¢izgi 6nerilmeyen kombinasyonlar1 gostermektedir.
2-Normal kosullarda BB’ler ile KAlerinden yalnizca dihidropiridin

grubu kombine edilmelidir.
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Beyaz onliik hipertansiyonu ve maskeli hipertansiyon
Beyaz 6nliik hipertansiyonu

Evde ve giindiiz ambulatuvar kan basinc1 6l¢limleri
(AKBO) normal (<135/85 mmHg) olmasina kargin, ofis
o6l¢timlerinin yiiksek olmasi ile karakterize bir durumdur. Son
caligmalar bu grupta da yasam tarzi degisiklikleri (YTD) ve ilag
tedavisi ile kan basincini (KB) diisiirmenin kardiyovaskiiler
(KV) olaylar1 azaltmada etkili oldugunu goéstermistir. ESC/
ESH-2013 kilavuzunda beyaz 6nliik hipertansiyonu olanlarda
ek risk faktorii varliginda YTD'ne ilave olarak ilag tedavisi
onerilirken, risk faktorii olmayan hastalarda tedavinin YTD ile
sinirlandirilmasi ve yakin takip edilmesi dnerilmektedir.

Maskeli hipertansiyon

Izole ambulatuvar HT olarak da bilinen maskeli
HT; ev ve giindiiz AKBO yiiksek (>135/85 mmHg) olmasina
ragmen ofis 6l¢timlerinin <140/90 mmHg oldugu durumdur.
Ofis hipertansiyonu ile benzer KV riske sahiptir. Bunun i¢in
KB'nin digiirilmesi 6nerilmektedir. ESC/ESH-2013'de Sinif ITa
oneri ile YTD ve ilag tedavisi tavsiye edilmektedir.

Tablo 1. Beyaz 6nliik Hipertansiyonu ve Maskeli Hipertansiyon

Ofis KB Olgiimii
I;;II?;% < 140/90 mm Hg > 140/90 mm Hg
: gg;zg Normotansiyon Beyaz onliik HT
i i;gﬁgg Maskeli HT Hipertansiyon
Yashilar

Yaslilarda HT’a yaklasimda KB sinir degeri, KB hedef
degeri ve tercih edilecek tedavi agisindan bir takim farkliliklar
mevcuttur. INC 8 kilavuzunda yas sinir1 60 olarak belirlenmis,
60 yasindan biyiik olanlarda tedavi baglama sinir1 ve tedavi
hedef degeri olarak 150/90 mmHg o6nerilmistir. ESC/ESH-
2013 ve Kanada Hipertansiyon Egitim Programinin (CHEP
-2014) kilavuzlarinda da tedavi hedef degeri ayn: olmasina
karsin, yas sinir1 80 ve kan basinci sinir degeri >160 mmHg
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Ozel Hasta Gruplarinda
Hipertansiyona
Yaklasim

olarak kabul edilmistir. 60-80 yas aras1 i¢in tedavi hedef degeri
JNC 8de 150/90 mmHg iken ASH/ISH-2014, CHEP 2014 ve
ESC/ESH-2013 (fiziksel ve mental olarak saglikli yaghlar i¢in)
kilavuzlarinda 140/90 mmHgdir. Ilag tedavisi tercihi olarak
yaslhilarda siyahi ise tiyazid veya kalsiyum kanal blokerleri
(KKB), siyahi degilse tiyazid veya renin anjiyotensin sistem
(RAS) blokerleri (anjiyotensin doéniistiiriicli enzim inhibitorii/
ACEI, anjiyotensin resoptor blokeri/ARB) oncelikli olarak
onerilmektedir. CHEP kilavuzunda ilk tedavi tercihinde
beta blokerlere yer verilmemis ve >50 yas hastalarda diisitk
doz aspirin oOnerilmigtir. ESC/ESH-2013 de yashlarda biitiin
antihipertansif ilaclarin kullanilabilecegi 6nerilmistir. Fakat
izole HT’u olan yaghlarda KKB ve diiiretiklerin tercih
edilebilecegi belirtilmistir.

Kadinlar ve hipertansiyon

Yapilan c¢aligmalarda KB’ n1 diisirmenin ve tercih
edilecek ilacin cinsiyetler arasinda herhangi bir sonlanim
farkina yol agmadigi gosterilmigtir. Dogurganhk cagindaki
kadinlarda potansiyel teratojenik etkilerinden dolay1r ACEI ve
ARB’lerden uzak durulmasi 6nerilmektedir (ESC/ESH 2013;
Siuf III). Kardiyovaskiiler hastaliklarin birincil ve ikincil
korumasinda hormon replasman tedavisi ve selektif strojen
reseptor modiilatorlerinin yeri yoktur (ESC/ESH 2013; Sinif
111

Gebelerde Hipertansiyon

Gebelikle birlikte sistemik HT’nun varligi maternal
ve perinatal mortalite ve morbiditenin 6nemli nedenlerinden
biridir. Gebelikte siddetli HT(>160/110 mmHg) varhiginda
tedavinin gerekliligi ve faydas1 konusunda kilavuzlar arasinda
goriis birligi mevcut iken hafif-orta HTda (<160/110 mmHg)
tedavinin faydasi kesin degildir. ESC/ESH-2013 de 160/110
mmHg (ESC 2007 kilavuzunda bu deger 150/95 mmHg idi),
Amerikada 160/105 mmHg ve CHEP de 140-150/90 mmHg
tizeri KB degerleri i¢in tedavi onerilmektedir. ESC/ESH-2013
de ayrica Sinif IIb 6neri olarak kan basinci >150/95 mm Hg i¢in
ve >140/90 mmHg degeri ile birlikte organ hasar1 ve semptom
varliginda tedavi Onerisi yer almaktadir.

Gebelikte ilag tedavisi i¢in segenekler sinirlidir. Fakat

kesin kullanilacaklar ve kesinlikle kullanilmayacaklar icin
kilavuz 6nerilerinin varlig: tedavi tercihini kolaylastirmaktadir.
RAS blokerleri (ACEI, ARB, renin inhibitérleri) kesinlikle
kullanilmamalidir. Beta blokerler ve diuretikler dikkatli
kullanilmalidir. Kullanimi 6nerilen ilaglar ise: metildopa,
labetolol ve nifedipindir. Acil durumda kullanilacak ilaglar iv
labetolol, sodyum nitroprusid ve nitrogliserindir. Preeklampsi
riski yiliksek olan hastalarda gebeligin 12. Haftasindan doguma
kadar distik doz aspirin tedavisi sinif IIb 6nerisi olarak ESC/
ESH kilavuzunda yer almistir.

Diyabet ve Hipertansiyon

Yiiksek KB degerleri tip 1 ve tip 2 diyabetes mellitus
(DM) i¢in yaygin bir Ozelliktir. Ayrica maskeli HT nadir
olmayan bir durumdur. Bunun i¢in AKBO, DM hastalar1
igin 6nemlidir. Genel olarak biitiin kilavuzlar diyabetik bir
hastada >140/90 mmHg KB degerlerinde tedavi baslanmasini
onermektedir. Fakat tedavi hedefi olarak kilavuzlar arasinda
farkliliklar mevcuttur.

Tablo 2. Diyabetes Mellitus’ta hipertansiyon tedavi hedefleri

Kilavuzlar Tedavi hedefi( mmHg)
ESC/ESH 2013 140/85
JNC 8 ve ASH/ISH 2014 140/90
CHEP 2014 130/80
ADA 2014 140/80

ADA; Amerika Diyabet Birligi, ASH; Amerika Hipertansiyon
Dernegi, CHEP; Kanada Hipertansiyon Egitim Programi,

ESC; Avrupa Kardiyoloji Dernegi, JNC; Birlesik Ulusal Komite.

Tedavi tercihi olarak biitiin antihipertansif ilaglar
kullanilabilir. Fakat ozellikle mikroalbuminuri ve proteinuri
varliginda RAS blokeri tercih edilebilir. Bu durumda daha
faydali oldugu bilinse dahi iki RAS blokerinin birlikte
kullanilmasi 6nerilmemektedir. Kanada kilavuzu ek KV riski
varsa RAS blokerlerini 6ncelikli tercih olarak 6nermektedir.

Hipertansiyon ve metabolik sendrom

Yiiksek normal KB ve HT metabolik sendromun sik
goriilen bileskelerindendir. Kan basincr yiiksekligi olmadan da
metabolik sendrom tanist miimkiindiir. Metabolik sendromda
HT varliginda KB sinir ve hedef degerleri diger normal HT
gruplar: ile benzerlik gostermektedir. Kan basinci >140/90
mmHg olmasi durumunda KB hedef degeri <140/90 olacak
sekilde tedaviye baglanmalidir. Yitksek normal KB degerlerinde
antihipertansif tedavi vermenin KV sonuglar tizerine faydasi
olmadig gosterilmistir. Biitiin metabolik sendromlu hastalara
YTD (6zelikle kilo verme ve fiziksel aktivite) Onerilmelidir.
YTD sadece KB diisiisii tizerine degil metabolik bozukluklar
tizerine ve DM gelisimini geciktirme iizerine olumlu katkida
bulunur. Metabolik sendrom prediyabetik bir durum oldugu
i¢in insiilin direncini diizelten veya en azindan kotiilestirmeyen
ilaclar (RAS blokerleri ve KKB) tercih edilebilir. Ditiretikler ve
betablokerler ilk ilag olarak degil ek ila¢ olarak diiiiniilebilir.
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Diiretik olarak potasyum tutucu Ozelligi olanlar tercih
edilebilir.

Hipertansiyon ve Nefropati

Yapilan caligmalardaKBilekronik bobrek yetmezligine
ilerleyis ve son donem bobrek yetersizligi arasindaki iligki
dogrudan ve ilerleyicidir. Nefropati varliginda sistolik KB’nin
<140 mmHg olmasi hedeflenmelidir. Agikar proteiniiri varsa,
sistolik KB ‘nin 130 mmHg'nin altina indirilmesi diistiniilebilir.
Bu durumda eGFR takibi yapilmalidir. RAS blokerleri
albimintiriyi azaltmada diger antihipertansiflere gore daha
etkilidir. Bu nedenle mikroalbiiminiirisi veya agikar proteiniirisi
olan HT hastalarinda tercih edilmelidir. Kan basinci hedeflerine
ulagmak icin ¢ogu kez kombinasyon tedavisi gerekir. Iki RAS
blokerinin kombine edilmesi Onerilmemektedir. Kronik
bobrek yetersizliginde aldosteron antagonistleri ve RAS
blokerlerinin birlikte kullanimi, hiperkalemi riski nedeniyle
onerilmemektedir.

Hipertansiyon ve Serebrovaskiiler Hastaliklar

Akut inme; inmenin akut fazindaki KB kontrolii
bugiin halen net olarak aydinlatilamamis bir sorundur.
Avrupa (ESC 2013) HT kilavuzunda inmenin ilk haftasinda
KB degerinden bagimsiz olarak KB diisiiriicii tedavi verilmesi
onerilmemektedir. Cok yiiksek KB degerleri igin klinik
olarak karar verilmelidir. Amerika Kalp Birligi (AHA) 2013
kilavuzunda KB >220/120 mmHg ise ilk 24 saatte % 15
oraninda dugiiriilmesi 6nerilmektedir. (Sinif I). Ulusal Saglik
ve Klinik Mikemmeliyet (NICE) 2010 inme kilavuzunda
akut inmede hipertansif acil durumlar varsa (hipertansif
ensefalopati, nefropati, aort diseksiyonu, kalp yetersizligi,
miyokart infaktiisti, preeklampsi) veya sistolik KB >200 mmHg
ise tedavi verilmesi o6nerilmektedir.

Gegirilmis inme/gecici iskemik atak; inme veya gegici
iskemik atak Oykiisii olanlara sistolik KB >140-150 mmHg
arasinda olsa bile antihipertansif tedavi baglanmalidir (ESC/
ESH 2013, Smuf I). Hedef KB degeri <140/90 mmHg olarak
degerlendirilmelidir. Yaghilarda hedef deger biraz daha yiiksek
tutulabilir. Inmenin &nlenmesinde kan basincinin etkili
distiren herhangi bir antihipertansif rejim onerilebilir. KKB’nin
inmenin 6nlenmesinde biraz daha etkili oldugu gosterilmistir.

Hipertansiyon ve Kalp hastaliklar1
Koroner Arter Hastalig

Sistolik KB>140 mmHg olmas: koroner arter
hastaliginin 6nemli risk faktorlerindendir. INTERHEART
calismasinda gore miyokard infarktiislerin (MI) %25’inden
HT o6ykisi sorumludur. Koroner arter hastaliginda tedavi
hedefi olarak sistolik KB <140 mmHg hedeflenmelidir. Yeni
gecirilmis MI hastalar1 igin tedavi tercihinin beta blokerlerden
yana kullanilmasi 6nerilmektedir. Diger hasta gruplarinda
biitiin antihipertansif ajanlar verilebilir. Semptomatik (anjinasi
olanlarda) hastalarda beta blokerler ve KKB’ler tercih edilebilir.
Kalp Yetersizligi

Kalp vyetersizligi (KY), HTnun tetikledigi klinik
durumlardan biridir. Oyle ki KY, HT la iliskili komplikasyonlar
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icinde neredeyse inme kadar yaygin olan bir hastaliktir.

Malign hipertansiyon

Tablo 3. ESC/ESH-2013 Hipertansiyon Kilavuzuna gore Ozel hasta gruplarinda hipertansiyona yaklagim

Antihipertansif tedavinin en belirgin faydasi KY gelisimini Cok yiiksek KB degerlerinin eslik eden iskemik organ KLINIK DURUM ONERI SINIE KANIT
onlemek iizerinedir. Bu fayda diiiretikler, betablokerler, ACEI  hasari (goz, bobrek, kalp, beyin) varligini ifade eden hipertansif Beyaz onlitk lave risk faktdrii yoksa tedavi YTD ile smrlandiridmahidir. 1la N
ve ARBler ve az da olsa KKB'ler tarafindan saglanmaktadir.  acil bir durumdur. Tedavide KB degerlerinin ani ve yogun hipertansiyonu Asemptomatik organ hasar1 veya metabolik bozukluklara bagl KV risk artisinda ilag tedavisi ilave edilebilir. b C
Kalp yetersizligi hastalarinda mortaliteyi ve hastane yatigint1  bir sekilde distiriilmesi Onerilmez. Venéz yolla labetolol, Maskeli hipertansiyon | YTD'ne ilave olarak ilag tedavisi disiinilmelidir. Ila C
azaltmak icin diiiretikler, beta blokerler, ACEI/ARB ve/veya nitroprusid, nitrat ve furosemid infuzyonu tedavi i¢in tercih SKB2160 mmHg ise, SKB 140-150 araligina diisiiriilmelidir. I A
MRA 6nerilmektedir. Kor unmus ej ekSiyon fr akSiyonlu KY edilebilir. Yashlar <80 yas fit hastalarda sinir(>140) ve hedef(<140) KB degeri 140 mm Hg olarak diisiiniilebilir. 1Ib C
lﬁastalarlida ar;(tlhl};ertanmf lliﬁ)ar IQIIII_IgI'up farkln; dair blﬁ H £ acil did Biitiin antihipertansifler kullanilabilir. Izole sistolik HT'de diiiretikler ve KKB'ler tercih edilebilir. I A
anit yoktur. Kan basincini mmHg civarma diistirece ipertansif acil ve ivedi durum
Y L. . 1 es & .. 3 . P . . .. . . KV hastaliklarin 6nlenmesi i¢in hormon replasman tedavisi ve selektif dstrojen reseptor modiilatorleri onerilmez, A
herhangi bir tedavi verilebilir. Semptomlar icin uygun tedavi  Hipertansif acil: belirgin sistolik KB (>180mmHg) veya Kadunlar Jullantmamalidir. ju
(ko-rllJeS}ll-(zir-l i¢in ditiretik ve kalp hiz1 kontrolu i¢in beta bloker) dlyastolﬁk KB (>120.mmH.g) ly}.lll:se‘:ikliglflkei .kll)aghh'progresi Dogurganlik cagmdaki kadmlarda RAS blokerlerinden kagmnlmalidhr o= e
verilmelidir. organ hasarmin (major norolojik degisiklikler, hipertansi
& . ( ) . J 8 §, p Siddetli HT'da (SKB>160 mmHg veya DKB>110 mmHg) ilag tedavisi onerilir. I C
ensefalopati, serebral infarkt, intrakraniyal kanama, akut — — - — - —
Hipertansiyon ve atriyum fibrilasyonu KY, akut akciger 6demi, aort diseksiyonu, renal yetersizlik ve frz:;nh?;; ;;iiﬁ;g rlrljfﬂ(l’ ;ﬁ; 11:3323;;23&53 ;11;1?/90 olmast durumuna faveten asemptomati b C
Hipertansiyon atriyum fibrilasyonlu (AF) hastalarda  eklampsi) olmas: seklinde tarif edilir. Organ hasar1 olmadan Gebelik
. L. .. N ) .. . . . ] . . . Yiiksek preeklampsi riski bulunan kadinlarda 12. haftadan doguma kadar disiik dozda aspirin tedavisi
en sik eslik eden klinik durumdur. Yilksek normal KB degerleri ~ belirgin KB yiiksekligi varligina ise hipertansif ivedi durum dilgiiniilebilir. 1Ib B
bile AF gelisimi ile iliskilidir ve HT, AF i¢in geri doniislii bir ~ denir. Daha ¢ok tedavinin aksatilmasina veya anksiyeteye Gebelikte oncelikli olarak tercih edilecek ilaglar metildopa, labetolol ve nifedipindir ™ 5
nedensel faktordiir. Hizhi ventrikiil cevapli AF hastalarinda  baghdir. Tedavinin yeniden baglanmasi, artirilmasi veya — — —
s . . - .1 . . . . .. . 1 es . . . SKB hedefinin <140 mmHg , DKB hedefinin <85 mmHg olmas1 6nerilir. I A
antihipertansif tedavi olarak beta bloker veya nondihidropridin ~ anksiyetenin giderilmesi ile tedavi edilebilir. Hipertansif acil — — — —— — _ —
grubu KKB'ler tercih edilebilir. Yeni ve rekiirren AF gelisimini ~ durumlarda tedavi organ hasarinin tipine gore degisir. Akut Diyabet EX’SZT;ESS? :Ermaﬂggﬁ:ltgflf ilaglar kullanilabilir, 6zellikle proteiniri veya mikroalbuminri varhiginda I A
onlemek icin ACEI veya ARB’lerin faydali oldugu gosterilmis inme varliginda kan basinc diistiriilmesi onerilmezken, akut — — —
. .. a .. o . . . . o . . Iki RAS blokerinin eszamanli verilmesi 6nerilmez. 111 B
ve kilavuz 6nerisi olarak verilmistir. Ayni fayda KY hastalarinda  akciger 6demi ve aort diseksiyonu varliginda acil ve hizli bir KB — e — — — —
beta bloker ve MRA tarafindan saglanmaktadir. diigiiriilmesi onerilmektedir. Diger durumlarda ilk saatlerde Metabolik sendromda RAS blokerleri ve kalsiyum antagonistleri tercih edilmeli. Beta blokerler (vazodilator beta IIb c
% 25 k b P lacak sekild 1 b d blokerler hari¢) ve ditiretikler (tercihen potasyum tutucu) sadece ek ilag olarak diisiiniilmelidir.
< an basmnci dugust olacak sekilde acil bir tedavi i
p e q e . R ’ . . U3 3 Metabolik sendrom Uygun YTD ye ragmen KB >140/90 olmas: halinde KB<140/90 hedeflenerek ilag tedavisi 6nerilir. I B
Sol ventrikiil hipertrofisi Onerilmektedir. - — — — — ——
Sol ventrikiil hipertro fisi 6zellikle konsantrikhipertro fi Metabolik sendromlu ve yiiksek normal KB'li bireylerde antihipertansif ilaglar 6nerilmez. 111 A
KV risk ile yakindan iligkilidir. Sol ventrikiil hipertrofisi olan ~ Renovaskiiler hipertansiyon SKBm <140 mmHg' ya indirmek diistintilmelidir. ITa B
biitiin hipertansif hastalara antihipertansif tedavi baglanmalidir Ateroskeleroza bagl renal arter stenozu daha ¢ok gfflifgifll li{(f}einﬁfi varliginda, eGFR deki degisikliklerin izlenmesi sartiyla SKB <130 mmHg degerleri b B
(ESC/ESH 2013, Sinif I). Tedavide 6ncelikli olarak sol ventrikiil yashlarda goriillir ve HT veya renal yetersizlige ilerlemesi s
hipertrofisini daha etkili gerilettigi gosterilmis olan ACEl, ARB  nadirdir. Bu durumda 6-12 ay boyunca renal fonksiyonlar Nefropati Mikroalbuminilri veya belirgin proteiniiri varliginda RAS blokerleri diger ajanlara gore daha etkindir. ! A
ve KKB tercih edilebilir (ESC/ESH 2013, Sunuf IIa). stabil seyrediyorsa veya ilag tedavisi ile HT kontrol altindaysa f’rOte_linﬁrinin azaltilmasinda potansiyel olarak daha etkin olmasina ragmen, iki RAS blokeri kombinasyonu I A
girisim (stentleme) onerilmez (ESC/ESH 2013, Simf III). onerfmez
Karotis arter hastalig1 ve periferik arter hastalig Fibromuskuler displazi daha ¢ok geng bayanlarda goriilen bir llfi?:ri:ieﬁSrEi{"ik;if;?elél?,)‘r’l‘j:irl‘;le‘i‘memn antagonisti kombinasyonu, renal fonksiyonlarda azalma ve I o
Calismalarda KB kontrolii ile karotis arter hastaliginin =~ durum olup, kontrolsiiz HT varliginda perkiitan renal arter — — Ylkh - ' — ——— —
ilerlemesinin durdurulabilecegi gosterilmis. ACEI ve KKB stentleme 6nerilmektedir (ESC/ESH 2013, Sinif IIa). SK; 5:;:1:;?:?11;1: (1>larazll< kaalrierr‘l,sel?ﬂ;eh dis:wyesme aliimaksizin lag tedavist onertfimer fakat gok yukse I B
bu durumda ditietiklerden ve beta blokerlerden daha etkili . . Serebrovaskiiler Inme ve GIA dykiisii olan hipertansif hastalarda baslangin SKB 140-150 mmHg olsa dahi antihipertansif tedavi
bulunmus. Primer aldosteronizm hastaliklar verilmelidir. I B
Periferik arter hastaligi olan hipertansif hastalarda hedef Tek taraf primer aldosteronizm igin tedavi inme ve GIA oyKiisti olan hipertansif hastalarda SKB hedefi <140 mmHg olmalidir = 5
<140/90 mmHg olacak sekilde antihipertansif tedavi adrenalektomidir. Bu durumda metabolik bozukluklar tamama - — — —— ———
. . K . K Inmenin 6nlenmesi i¢in kan basincini efektif digiiren tiim ilag rejimleri 6nerilir. 1 A
baglanmalidir (ESC/ESH 2013, Sinif I). Beta blokerler iyi bir ~ yakin diizelirken %50 hastada HT tamamen diizelmektedir. " — P ———— - :
S, . e . . . . . ter hastalig ipertansif hast i<
takip ile hipertansif periferik arter hastalig1 hastalarinda da  Bilateral adrenal hastalik (hiperplazi veya adenom) varhiginda e e s 2
kullanilabilir (ESC/ESH 2013, Sinif IIb). veya ameliyat olamayan tek tarafli adrenal hastalikta tedavi éakl:‘:laznjﬁzrﬁl mBg""]taIr(;gf:erﬁ‘}‘f: d%fi::;‘lﬁamlarda BB Snerilir. KAH vakalarinda tlim ajanlar kullanilabilir I A
MRAlerinin kullanimidir. Spironolakton, 12,5-25 mg dozunda Kalo hastalikl " " P " - F Iy e ———— 1
. 1 . , s . . t i i tri i iski altindaki hast tersizligi
Direngli hipertansiyon baslanip 100 mga kadar cikilabilir. Eplerenon, yeni selektif alp astatian V:ﬁigvl?;ar:ygf:;;rggvsa&zzz;z:znlt:gggi;;ﬂ ;Z:tearrlra veya Hiniimelidin. Jap yelersizle! lla C
Yasam tarzi degisikliklerine ek olarak birisi ditiretik ~ bir MRAdir. Antiandrojen ve progesteron agonist etkileri A ) " — —
. . o3 . . . K o L. Sol ventrikiil hipertrofisi olan tiim hastalar antihipertansif ilag almal: I
olmak iizere en az ii¢ antihipertansif ajan kullanmasina ragmen  olmadigindan yan etki oranlar1 daha diisiiktiir. Kisa etki siiresi o P o AR v KB 1ot o m
KB degerlerinin <140/90 mmHghedefine ulagilamadigihastalar ~ nedeniyle giinde iki kez 25 mg dozda baslanmasi gerekir. i it el A s 2
i¢in bu ifade kullanilir. Bu durumda ek ilag olarak MRA, alfa- Primer aldosteronizmde spironolaktonun antihipertansif Kontrendikasyon yoksa aldosteron antagonistleri, amilorid ve doksazosin eklenebilir. 1a 5
1-bloker, doksazosin ve amilorid diisiiniilebilir. Ila¢ tedavisinin ~ etkinligi eplerenona gore belirgin olarak iistiindiir. Ilag tedavisinin yetersiz oldugu durumlarda renal denervasyon ve baroreseptdr stimiilasyonu gibi girigimsel 1Ib C
.. M . yaklagimlar distiniilebilir.
etkisiz oldugu durumlarda renal denervasyon ve baroreseptor Direncli hibertansi
R S X veSyR e irendli hipertansivon ...4. - T ————
stimiil asyonu glbl girisims el tedaviler du§unul ebilir (ESC/ESH ¢l hip y Renal denerv-asyon ve baroreseptor“stlmhulasyonlhmuAn uzun f‘ionem etkinligi ve guvemlAllrhglh ile ilgili ‘daha gok I C
kanit elde edilene kadar, bu prosediirlerin deneyimli operatérler tarafindan yapilmasi 6nerilmektedir.
2013, Smuf IIb). Girisimsel tedaviler deneyimli merkezlerde PRTIRTINY et TTT ohos KB~ 1007110 olom oo AKBO o KB sore doal
A “ . nvazit yaklagimlar sadece gerce irenglt olup > olan ve e artig1 dogrulanan
ve AKBO ile kanitlanmig KB degerleri 2160/110 olan gercek hastalarda Gnerilmektedir. I C

direngli HT i¢in kullanilmalidir.

ACEI; Anjiyotensin doniistiiriicii enzim inhibitori, AKBO; Ambulatuvar kan basinci ol¢timii, ARB; Anjiyotensin reseptor blokeri, BB; Beta bloker,

DKB; Diyastolik kan basinci, eGFR; Tahmini glomeriiler filtrasyon hizi, GIA; Gegici iskemik atak, HT; Hipertansiyon, KAH; Koroner arter hastaligi,

KB; Kan basinci, KBH; Kronik bébrek hastaligl, KKB; Kalsiyum kanal blokeri, KV; Kardiyovaskiiler, RAS; Renin anjiyotensin blokeri, SKB; Sistolik kan basinci,
YTD; Yagam tarzi degisikligi,
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Direncli Hipertansiyona
Yaklasim

Dog. Dr. Ali YILDIZ
Hacettepe Universitesi
Tip Fakiiltesi
Kardiyoloji Anabilim Dali

Direngli Hipertansiyon

Uygun yasam tarz1 degisiklikleri ile birlikte yeterli dozda diiiretik ve ikili antihipertansif ilaca ragmen sistolik kan basinci
(SKB) 140 mmHg, diyastolik kan basinc1 (DKB) 90 mmHg altina diisiiriilemeyen kan basinci (KB) yiiksekligi direngli hipertansiyon
(HT) olarak tanimlanir. Direngli HT, kardiyovaskiiler ve renal olaylar yoniinden artmus risk ile iligkilidir.

1-Epidemiyoloji
Hipertansif popiilasyondaki direncli HT yayginhigi %5-30 araliginda (genelde %10) rapor edilmis olsa da incelenen
popiilasyonun ve tarama yontemlerinin bu oran iizerinde etkisi olacag: asikardir.

2-Etiyoloji
Gergek direncli HT tanis1 yaninda direngli HT nu taklit edebilecek klinik tablolarin (Tablo 1) akilda bulundurulmasi ve

oncelikle bu klinik antitelerin ekarte edilmesi gerekir.

Tablo 1. Direngli Hipertansiyonu Taklit Eden Klinik Tablolar

Klinik Tablo Tanisal Ipuglart Klinik Belirleyiciler Tanisal Yaklagim Tedavi

Beyaz 6nliik hipertansiyonu | Ofis KB yiiksek Hedef organ hasar1 Ambulatuvar KB takibi Bireysel yaklagim
Ev KB normal Hipertansif atak siklig

Kii¢iik mangon kullanimi Uygun manson boyutu ile | Gergek KB yiiksekligi Uygun mangon se¢imi Gerekmez.
KB normaldir. yoktur.

Psodo-hipertansiyon Yash (genelde erkek) Yiiksek KB ve hedef organ | Invazif arteryal monitorizasyon | Gerekmez.
Sicim belirtisi hasar1 yoklugu

Direncli HT u taklit edebilecek tablolar ekarte edildikten sonra direngli HT nedenleri (Tablo 2) ayrintili olarak
irdelenmelidir. Giinliik pratikte direncli HT ile en ¢ok karisan tablo hastalarin regete edilmis olan ilaglarini yeterli doz ve siklikta
almamalaridir.

Tablo 2. Direngli Hipertansiyon Nedenleri

Etyolojik Faktor Etki Mekanizmasi

Yasam tarz1 ozellikleri

Obezite/kilo alim: Insiilin rezistansi ve artms insiiline bagli vazokonstriksiyon
Agir1 alkol tiiketimi Su ve tuz tutulumu, vazokonstriksiyon

Yiiksek sodyumlu diyet Su ve tuz tutulumu, antihipertansif ilag etkinliginin azalmasi
Kronik vazopressor veya sodyum tutucu madde tiiketimi Su ve tuz tutulumu, vazokonstriksiyon

Obstriiktif uyku apnesi Hipoksi, kemoreseptor aktivasyonuna bagl vazokonstriksiyon
Sekonder HT Altta yatan nedene baglh

Organ hasari Renal disfonksiyon, arter distensibilitesinde azalma
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3-Tanisal Yaklagim

Temel kardiyak degerlendirmeden ayrintili tetkiklere
uzanan 6zenli bir tanisal yaklasim (Tablo 3) tan1 konulmasi i¢in
esastir.

Tablo 3. Direngli Hipertansiyonda Tanisal Yaklagim

Ayrintili 6ykii alinmasi: Yasam tarzi 6zelliklerini de igerecek
sekilde

Dikkatli fizik muayene

Ambulatuvar KB 6l¢iimit

Laboratuvar testleri

Iliskili risk faktorleri: Hiperlipidemi, diyabetes mellitus

Tablo 5. Direngli Hipertansiyon Tedavisinde Umit Vadeden Yeni
Ajanlar

Nitrik oksit donorleri

Vazopressin antagonistleri

Notral endopeptidaz inhibitorleri

Aldosteron sentaz inhibitorleri

Ilag tedavisine cevap alinamayan olgularda girisimsel
tedavi seceneklerinin (Tablo 5) direncli HT iizerine olumlu
etkileri olabilecegine yonelik yayinlar mevcuttur.

Tablo 6. Girisimsel tedavi yaklagimlari

Organ hasari: Ekokardiyografi, renal fonksiyon testleri

Karotis baroreseptor stimiilasyonu

Glukoz metabolizmas: bozukluklari

Renal denervasyon

Sekonder HT nedenlerinin arastirilmasi: Primer aldosteronizm,
renal arter stenozu

Direngli HT'da ambulatuvar KB 6l¢iimi, direncli
HT’nu taklit eden Kklinik antitelerin ekartasyonunu, KB
degerlerinin dogru bir gekilde belirlenmesini ve antihipertansif
tedavi yaklagimlarinin etkinliginin degerlendirilmesini saglar.
Hastadan alinan bilgilerin giivenilirligi ve tedaviye uyumu
degerlendiren Olgiitler ile ilgili sorunlar hasta uyumunu
degerlendirmede karsilasilan temel zorluklardur.

Direngli Hipertansiyona Yonelik Tedavi Yaklasimlar1

Tedavi yaklasiminda basitten karmasiga medikalden
invazife dogru yaklagim stratejsisi benimsenmesi uygun olur
(Tablo 4).

Tablo 4. Direngli Hipertansiyona Yonelik Tedavi Yaklasimlar1

Tedavi uyumu olmayan olgularda tedavilerin kesilerek yakin takip
ile daha basit yeni tedavi algoritmalarinin baglatilmasi

Nadir olgularda birkag giinliik yatis ile ilaglarin antihipertansif

Venoz-arteryal fistiil olusturulmasi

Norovaskiiler dekompresyon

Direngli Hipertansiyon Olgularinin Takibi
Direngli HTnun uygun tan: ve tedavisinin yaninda
belirli araliklarla takibinin yapilmas: (Tablo 6, Tablo 7) da

sagkalim ve hayat kalitesi {izerinde hayati 6neme sahiptir.

Tablo 7. Direngli Hipertansiyonda Takipte Yapilmasi1 Gerekenler
Sik araliklarla ofis KB takibi

Yakin ev KB takibi

Ambulatuvar KB takibi (en az yilda bir defa)

Organ fonksiyonlarinin yillik takibi (6zellikle renal)

MRA alanlarda (ozellikle RAS blokerleri ile beraber) sik araliklarla
serum potasyum ve kreatinin takibi

Tablo 8. 2013 ESC/ESH Kilavuzunun Direngli Hipertansiyona
Yaklasim Onerileri

Tiyazid diiiretik/klortalidon yerine loop ditiretik verilmesi (renal
disfonksiyon varliginda)

Doksazosin (Alfa 1 bloker) eklenmesi

Uglii ilacin yanina yeni bir ilag ilave edilmesi

Tablo 4te listelenen tedavi yaklagimlarindan
hangisinin ilk secenek olacag1 ve nasil bir sira takip edilecegi
hastanin  klinik o6zellikleri 1s131nda  bireysellestirilmelidir.
Listelenen bu tedavi segenekleri yaninda iimit vadeden yeni
tedavi segeneklerinin (Tablo 5), direncli HTda kullanimi ile
ilgili caligmalar devam etmektedir.

etkinliginin degerlendirilmesi Oneri Sumf K.a‘lmt .
diizeyi
Ditiretik tedavinin diizenlenmesi - - - - -
— Coklu ilag alan direngli HT da ajanlarin tedavi
Diiiretik dozunun arttirilmas: edici etkinligi degerlendirilip etkin olmayan I C
Tiyazid grubu diiiretik alan olgulara amilorid eklenmesi ilaglar kesilmelidir.
Mineralokortikoid reseptdr antagonisti (MRA) eklenmesi Kontrendikasyon yok ise tedaviye MRA,
amilorid, doksazosin (alfa 1 bloker) eklenmesi Ila B
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distiniilmelidir.

Tlag tedavisin etkin olmadig1 olgularda renal
denervasyon ve baroreseptor stimiilasyonu gibi IIb C
invazif girisimler diisiiniilebilir.

Uzun donem etkinlik ve giivenirligine dair
giilii kanitlar elde edilinceye kadar renal
denervasyon ve baroreseptor stimiilasyonu

gibi invazif girisimler, tecriibeli operator- : ¢
ler ve 6zellesmis HT merkezleri tarafindan

uygulanmalidir.

Invazif girisimler, yalnizca, SKB>160mmHg

veya DKB>110mmHg olup KB yiiksekligi I c

ambulatuvar KB takibinde dogrulanmig gergek
direngli HT olgularinda uygulanmalidir.
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Hipertansiyon Tedavisinde
Yeni Gelismeler ve Cihaz

L Tedavisi

Prof. Dr. M. Siddik ULGEN
Mevlana Universitesi
Tip Fakiiltesi
Kardiyoloji Anabilim Dal:

Giris:

Hipertansiyon (HT), salgin bir hastalik gibi hizla
diinya tizerinde yayilmakta ve gelecege dair yapilan tahminlere
gore 2025te diinya niifusunun yaklasik yarismnin giincel
kilavuzlarin HT sinirlari igine girecegi éngoriilmektedir.

Hipertansiyon tedavisinde giincel kilavuzlar bizlere
farmakolojik olmayan, farmakolojik ve girisimsel tedavi
secenekleri sunmaktadir. Giinimiizde HT tedavisinde yaygin
olarak farmakolojik tedavi yontemleri kullanilmaktadir. Fakat
hipertansif popiilasyonun biiytik bir kismi hala hedef degerlere
ulagamamakta ve HT na bagh gelisen mortalite ve morbidite
gercegi onemli bir halk sagligi sorunu olarak giindemdeki
yerini korumaktadir. Bu nedenle farkli tedavi seceneklerine
duyulan ihtiyag giinden giine artmaktadir.

Duyulan bu ihtiyaca cevap olarak gelistirilen cihazlarin
ana etki mekanizmasi sistemik degildir. Ayrica sistemik etki
gosteren farmakolojik ajanlara alternatif de degildir. Bunlara
yardimei tedaviler olarak goriilmelidir. Sempatik sistemi hedef
alir ve bu etkisini gerceklestirirken diger farmakolojik ajanlarla
etkilesime girmez. Bu tedavi yonteminde ana amag farmakolojik
olmayan ve farmakolojik tedavi ile beraber kullanilarak HTun
toplum saglig tizerindeki olumsuz etkisini azaltmaktir.

Cihaz Kullaniminda Temel Prensipler ve Giincel Durum:
Sempatik hiperaktivasyonun HTun farkli tiirlerinin
patogenezinde Onemli bir yere sahip oldugu bilinen bir
gergektir. Bu hiperaktivasyonun gerek santral sinir sisteminin
modilasyonu yontemiyle (karotis) gerekse de periferden
ablasyon yontemiyle (renal) blokaji tedavideki temel prensiptir.
Tedavi sonucunda nérojenik vazokonstriksiyon azalmakta ve
normal kan basinci-natritirez iligkisi normallesmektedir.

1- Radyofrekans renal denervasyon

Radyofrekans enerjisinin kateter yardimiyla bilateral
renal arterlerin sempatik sinirlerin destriiksiyonu prensibine
dayanan radyofrekans ablasyon islemidir. Randomize kontrollii
caligmalar ile islemin giivenilirligi ve etkinligi kanitlanmigtir. Bu
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¢aligmalarin 15131nda 2013'de yaymlanan Avrupa HT Cemiyeti
Kilavuzunda Radyofrekans ablasyon tedavisi Sinif 2B olarak
tedavi endikasyonu almistir (Tablo 1). Daha ¢ok sayida hasta
ile dogrulanmasi amaciyla gergek invazif plasebo kontrollii
calisjma olan Symplicity HTN-3 ¢alismasinda sonuglar
maalesef beklendigi gibi ¢ikmamis ve renal denervasyon
tedavisi konusunda ciddi siipheler olusmasina yol agmigtir.
Hipertansiyon tedavisinde renal denervasyon’'un yeri hakkinda
kesin karar vermek icin bir siire daha beklemek gerekir.

Resim-1 Renal arter Denervasyonu

2- Baroreseptdr stimiilasyonu:

Radyofrekans ablasyonun yaninda sempatik sistemin
blokaji amaciyla kullanilan bir diger tedavi de baroreseptor
stimiilasyonudur. Yapilan arastirmalarda hipertansif hastalarda
baroreseptorlerin desensitize oldugu ve yiiksek kan basincina
cevap olarak santral sinir sistemine yeteri miktarda impuls
gondermedigi tespit edilmistir. Bu bulgudan hareketle karotid
siniisiin disaridan elektriksel impuls ile uyarilmasinin karotid
siniisit yeniden harekete gecirecegi diigiiniilmustiir. Bu tedavi
ile ilgili iki cihaz gelistirilmistir.

a- Rheos barorrefleks stimiilasyon cihazi: Bu alanda
giiniimiizde aktif olarak Rheos Barorefleks tedavi cihazi
kullanilmaktadir. Bu cihaz ana gii¢ iinitesi, karotis lead’leri
ve programlama {initesi olmak iizere 3 parcadan olusmakta
ve implantasyonu cerrahi olarak yapilmaktadir . Ancak

cihazin bolgesel agry, iritasyon ve enfeksiyon gelisimi gibi hasta toleransini etkileyen birtakim diizeltilmesi gereken yan etkileri de
bulunmaktadur.

b- Barostim neobaroreseptor refleks cihazi: Rheos cihazi ile isleme ait komplikasyon ve yan etkiler (enfeksiyon, sinir hasari,
glassofaringeal sinir kokiinde agri, vb) nedeniyle Barostimneo adli yeni bir cihaz gelistirilmistir. Bilateral degil unilateral karotid
elektrodu icermeke olup pil bataryasi daha kiigiik oldugu i¢in isleme ait komplikasyonlar daha az dur.

Su ana kadar bu cihazla ilgili veriler sinirli sayida hasta popiilasyonundan elde edilmis olmas: sebebiyle daha ¢ok sayida hasta
tizerinde etkisinin stireklili§i ve giivenilirligi ile ilgili verilere ihtiya¢ duyulmaktadir. Simdilik gériinen o ki sempatik blokaj
tedavileri ek ilaca cevap vermeyen direngli HT hasta grubuna spesifik tedaviler haline gelmekte ve teknik bir takim problemlerin
giderilmesi acisindan tizerlerinde daha belki de uzun siirecek ¢aligmalar yapilmasi gerekmektedir.
1- Hipertansiyon tedavisinde kullanilan diger invazif islemler

Arteriyovenoz fistiiller ve nérovaskiiler dekompresyon islemi renal muhtemelen sempatik hiperaktivasyonu baskilayarak
iki yillik takiplerde kan basinci kontrolii saglamistir. Ancak bu konuda yapilan klinik ¢aligmalar ¢ok az sayida vaka icermekte bu
konuda daha genis prospektif ve randomize klinik ¢aligmalara ihtiya¢ duyulmaktadir. Karotid siniis ablasyonu ile ilgili olarak da
¢aligmalar devam etmektedir.

2- Hipertansiyonda gen tedavisi:

Hipertansiyonda yakin gelecekte kiir saglayabilecek bir diger umut vaat eden tedavi de gen terapisidir. Su ana kadar
yapilmis deneysel ¢alismalarda hedef genin iyi belirlenmesi, belirlenmis alana geni transfer edecek uygun tasiyicinin bulunmasi ve
genin agir1 ekspresyon miktarinin iyi belirlenmesi gibi asilmasi gereken bir takim problemler saptanmigtir. Ancak yakin zamanda
yapilan deneysel galigmalarda uygun tastyict sorununa 6nemli 6lgiide ¢oziim bulunmustur. Gen tastyicist olarak simdiye kadar
kullanilagelen viriisler yerine polyethylenimine glikol kullanilarak toksisite sorunu en aza indirgenmis ve rat karacigerinden renin
salinimini saglayan genin ekspresyonunu énemli 6lgiide baskilamistir. Bulunan bu bagarili tagiyicilar konusunda kapsaml klinik
¢aligmalar gerekmektedir.

3- Hipertansiyonda immiin tedavi:

Hemosiyanin veya tetanustoksoid antijeniyle kaplanmis Anjiyotensin 1’in ast seklinde hazirlanmasi ilkesine dayanir.
Insanlarda yapilan klinik ¢aligmalar hemosiyanin antijeninin daha iyi tolere edildigini gostermistir. Ancak yapilan klinik ¢calismada
heniiz beklenilen sonuglar elde edilememistir. Antijen dozunun yetersizligi bu sonuca katki saglamis olabilir. Sonug olarak yakin
gelecekte olmasa bile immiin tedavi HT tedavisinde @imit vadeden bir yontemdir.

Tablo 1. ESC/ESH - 2013 Hipertansiyon kilavuzunda cihaz tedavisi 6nerisi
6.14.5 Direngli hipertansiyonu olan hipertansif hastalarda tedavi stratejileri

Oneriler Simif, Diizeyy,
flag tedavisinin etkili olmamasi durumunda, renal denervasyon ve baroreseptér b C
stimiilasyonu gibi invaziv girisimler diistiniilebilir.

Renal denervasyon ve baroreseptor stimiilasyonunun uzun dénem etkinligi ve

glivenilirligine dair daha fazla kanit elde edilene kadar, bu islemlerin deneyimli I C

operatorler tarafindan yapilmasi ve tani ve izlemin hipertansiyon merkezleriyle
siirl kalmasi Onerilir.

Invazivyaklasimlarin, yalnizca gergekten direngli hipertansiyonu olan ve klinik SKB
>160 mmHg veya DKB >110 mmHg olup KB artisgt AKBO ile dogrulanan hastalar I C
i¢in diistintilmesi 6nerilir.
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Son S0z: Hipertansiyon'da
Beklentiler

Prof. Dr. Serap ERDINE
Hipertansiyon ve
Ateroskleroz Dernegi Bagkani

Hipertansiyon (HT) tiim diinyada, mortalite ve morbidite agisindan énde gelen bir halk saghigi sorunudur. Ulkeler arasinda
siklig1 degisse de %30’lara varabilmektedir. Kan basinci (KB) ile kardiyovaskiiler ve renal morbidite ve mortalite arasindaki iligki iyi
bilinmektedir. Bu kadar sik goriilmesine ve yagamu tehdit eden bir hastalik olmasina ragmen KB kontrol oranlari istenen diizeyde
degildir.

Arteriyel HT nin etiyolojisi, tanisi, tedavisi ve onlenmesi gibi konulari kapsamli bir bicimde ele alan kilavuzlar hazirlanirken
ulagilabilen kanitlar izerindeki incelemelere gore, cesitli terapotik konularin hala tartismaya agik oldugu ve bu alanlarda daha fazla

arastirilma yapilmasinin yarar saglayacag: diigiintilmektedir.

Avrupa Hipertansiyon Dernegi tarafindan 2013 yilinda yaymlanan Arteriyel Hipertansiyon Tedavi Kilavuzu bazi

kisitlamalara da deginilmistir:

Kanitlardaki Eksiklikler ve Gelecekte Yeni Calismalarin Gerekliligi

1. Antihipertansif ila¢ tedavisi KV riski diisiik-orta diizeyde olanbirinci derece hipertansiyonlu hastalara verilmeli mi?
2. SKB degeri 140 mmHg ve 160 mmHg arasinda olan yasli hastalara antihipertansif ilag tedavileri uygulanmasi gerekir mi?

3. Ilag tedavisi beyaz onliik hipertansiyonlu kisilere verilmeli midir? Bu kosul tedavinin gerektigi veya gerekmedigi hastalar

seklinde ayrilabilir mi?

4. Antihipertansif ilag tedavisi yiiksek-normal KB araliginda baglatiimali mi? Baglatilmas: gerekiyorsa hangi hastalarda

baglatilmalidir?

5. Farkli demografik ve klinik kosullarda hastalar i¢in tedavi ile elde edilecek optimum klinik KB degerleri (en koruyucu ve

glivenli gibi) nelerdir?

6. Ofis dis1 KB kontroliine dayal1 tedavi stratejileri geleneksel (ofis) KB kontroliine dayal: stratejilere kiyasla bir avantaj (klinik

morbidite ve mortalitede azalma, daha az ilag, daha az yan etki) saglar m1?

7. Tedavi ile erisilecek optimum ofis dis1 KB (evde ve ambulatuvar) degerleri nelerdir ve bu hedeflerin yiiksek riskli hipertansif

hastalarda daha diisiik veya daha yiiksek olmasi gerekir mi?

8. Santral KB tedavi gormemis ve gérmiis hipertansif hastalarda KV olayin 6ngoriiciileri arasina eklenmeli midir?
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9. Direngli hipertansiyon tedavisi i¢in girisimsel prosediirler en iyi ila¢ tedavisine kiyasla avantajli midir; uzun dénem KB

kontrolii ve sonu¢larda azalma saglar m1?

10. Klinik belirti gostermeyen organ hasarindaki tedavi kaynakli degisiklikler sonuglarin 6ngoriilmesini saglar m1? Hangi 6nlemler

veya 6nlem kombinasyonlari en yararl: olanlardir?
11. KByi disiirdiigii bilinen yasam tarzi 6nlemleri hipertansif hastalarda morbidite ve mortaliteyi azaltabilir mi?
12. 24 saatlik KB degiskenliginin tedavi yoluyla azaltilmas: hipertansiyonda KV korumada ek yarar saglar mi1?

13. KBdeki azalma direngli hipertansiyonda KV riski ciddi sekilde digtiriir mii?

Randomize kontrollii ¢alismalar (RKC) terapotik sorunlarin ¢6ztimiinde altin standart olmaya devam etmekle birlikte, bu
sorularin timiiniin 6ngoriilebilir bir gelecekte RKC'lar tarafindan yanitlanmasini beklemenin mantikli olmadig1 da ayni derecede
aciktir. 1. derece hipertansif kisileri KVH i¢in diisiik riskli olarak degerlendirip tedavi uygulanmasiyla sonuglarda azalma saglamak
veya yasam tarzi 6nlemleriyle sonuglarda azalma saglamak gibi bu sorularin bazilarinda sergilenen yaklagim, binlerce kisinin yer
aldig1 cok uzun siireli ¢aligmalarin yapilmasini gerektirirdigi gibi, bazi etik sorunlara da neden olabilir. Beyaz 6nliik hipertansiyonu
bulunan kisiler icin yarar veya periferik KB’ye kars1 santral KB'nin ek 6ngordiiriicii degeri gibi diger konular kiiciik prospektif
yararlar ugruna genis kapsamli aragtirma ¢abasi gosterilmesini gerektirir. En azindan éniimiizdeki birkag yil i¢in RKC’larda, tedavi
ile elde edilecek optimum KB hedefleri, tedavi uygulanacak ve yaslt hipertansif kisilerde erisilen KB degerleri, direngli hipertansiyon
tedavisi i¢in yeni yaklagimlarla sonuglarda azalma ve yiiksek-normal KB bulunan yiiksek riskli kisilerin tedavi edilmesinin olasi
yararlar1 gibi 6nemli ve daha kolay degerlendirilebilen konulara odaklanmanin mantikli oldugu diisiintilmektedir. Ofis dis1 KB’nin
ve organ hasarinin prediktif degeri gibi diger 6nemli konular, bu 6l¢timlerin yakin gelecekte planlanan RKC’larin bazilarinin

tasarim siiresine eklenmesiyle daha gercekei sekilde degerlendirilebilir.

Kilavuzlardaki eksikliklerin giderilebilmesi i¢in, bosluk bulunan alanlarda daha genis, randomize kontrollii ¢alismalarin
yapilmas: gerekmektedir. Unutulmamas: gereken bir nokta da kilavuzlarin kanita dayali 6nerilerinin hasta popiilasyonunun
¢ogunun ihtiyacina karsilik gelmesi gerektigi, bunlarin klinik bir kural olmadi1 ve kararlarin her hasta i¢in bireysel olarak alinmasi

gerektigidir.
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