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KVH

SIMGE VE KISALTMALAR

: Angiotensin converting enzyme (Anjiotensin doniistiiriicii enzim)
: Aclik kan sekeri

: Anjiotensin [

: Anjiotensin II

: Anjiotensin II T1 reseptorii

: Anjiotensin II T2 reseptorii

: C-reaktif protein

: Diyastolik kan basinci

: Diamin tetra asetik asit

: E-selektin

: European Society of Cardiology (Avrupa Kardiyoloji Dernegi)

: European Society of Hypertension (Avrupa Hipertansiyon Dernegi)
: Glomerular filtration rate (Glomertiler filtrasyon hiz1)

: Hematokrit

: Hemolizat sodyumu

: Hipertansif retinopati

: High sensitivity C-reactive protein (Yiiksek duyarlilikli C-reaktif protein)
: Hipertansiyon

: Idrar sodyumu

: Joint National Committee (Birlesik Ulusal Komite)

: Kan basinci

: Kardiyovaskiiler hastalik
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TG
TK
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UA
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: Low density lipoprotein (Diislik dansiteli lipoprotein)
: Sol ventrikiil hipertrofisi

: Mikroalbuminiiri

: N-asetil beta-D glukozaminidaz

: Nitrik oksit

: Platelet (Trombosit)

: P-selektin

: Renin-anjiotensin-aldosteron sistemi

: Sistolik kan basinci

: Serum kreatinini

: Trigliserit

: Total kolesterol

: Urinary albumin excretion (Uriner albumin ekskresyonu)
: Urik asit

: Vaskiiler diiz kas hiicresi

: Viicut kitle indeksi

: von Willebrand faktor



GIRIS VE AMAC

Primer Hipertansiyon (HT), diger diinya iilkelerinde oldugu gibi iilkemizde de oldukca
sik goriilen, morbidite ve mortalitesi yiiksek olan ciddi bir halk saglig1 sorunudur. Saglik
kuruluglarina ayaktan yapilan basvuruda ve tedavi giderlerinde ilk sirayr alan HT nin
prevalans1 Amerika’da %29, Avrupa’daki gelismis iilkelerde %44’e ulasmustir (1). Ulkemizde
goriilme siklig1 %31,8 olarak bildirilmistir (2).

HT paleolitik genlerle tasinir ve g¢oklu gevresel etmenlerin yol agtifi poligenik
degisimlerle gelisir. Otozomal dominant egilimli genetik yatkinlik, yas, cins, wrk gibi
degistirilemez 6zellikteki nedenlerin yani sira sedanter yasam, diisilk dogum agirligi, obezite,
stres, beslenme aligkanliklar1 gibi degistirilebilir 6zellikteki etmenler de HT gelisiminde
onemli rol oynamaktadir. HT, hizlandirdigi aterosklerozla yiiksek oranda hedef organ
hastaliklarina yol acar. Giinlimiizde 6liim nedenleri arasinda ilk sirada yer alan kardiyo-
serebrovaskiiler hastaliklarin birincil nedeni HT’dir. Inmelerin %50-75’i, miyokard
infarktiisii-konjestif kalp yetmezliginin %45-55’inden sorumlu olan HT, ABD’de diyaliz
tedavisindeki hastalarin %27 sinde renal yetmezlik nedenini olusturmaktadir (3,4). Ulkemizde
son donem bobrek yetmezligi nedenlerinde ikinci siraya yiikselmistir (5). Kan basincinin
(KB) siddeti ve siiresi ile organ hastaliklarinin gelisimi artmaktadir. Bu nedenle KB’ nin etkin
bigimde diisiiriilmesi ile morbidite ve mortalite Onemli derecede azaltilabilir. KB’nin
diisiiriilmesi ve organ hasarlarinin énlenmesinde, fiziksel aktivitenin artirilmasi, tuz ve alkol
aliminin kisitlanmasi, sigaranin birakilmasi, doymus yag ve kolesterolden fakir, magnezyum,
kalsiyum iceren, potasyumdan zengin diyetle beslenmeden Onemli derecede yarar
saglanmaktadir. Yapilan c¢alismalarda, sadece diyetle sodyum aliminin 80-100 mmol ile

sinirlandirilmasmin KB’yi 4-6 mmHg azalttigi ve antihipertansif ilaglarin etkinligini
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artirabilece8i gosterilmistir. Tuz aliminin kisitlanmasina ek olarak, doymus yaglarin
azaltilmasi, potasyumlu yiyeceklerin artirilmasi ile bu etkiler daha da belirginlesmekte ve tek
ilacla farmakolojik tedavi kadar KB diisiisii saglanabilmektedir (6).

Renin-Anjiotensin-Aldosteron ~ Sistemi’nin  (RAS)  anjiotensin  doniistiiriicii
“converting” enzim (ACE) inhibitorleri kullanilarak bloke edilmesinin HT tedavisindeki
Onemi bilinmesine karsin, primer HT patogenezindeki rolii tam anlamiyla agiklanabilmis
degildir. Anjiotensin II (Ang II), anjiotensin II AT 1 reseptoriine (AT 1) baglanarak renal
proksimal tubiillerden direkt ve aldosteron artisina yol acarak Na' ve su tutulumunu, vaskiiler
diiz kas hiicre (VDKH) proliferasyon ve konstriksiyonunu artirarak HT gelisiminde ve
fibrozis artiric1 etkisiyle organ hastaliklarinin olusumunda 6nemli rol oynar.

Hipertansiyonun erken evrelerinde, renal hemodinamik ve yapisal degisiklikler
gelisebilmesine karsin, renal fonksiyonlar normal bulunmaktadir. Ancak duyarli gostergelerin
kullanilmastyla patoloji belirlenebilir. Glomertiler etkilenmenin erken evre gostergesi olan
idrarla albumin atilmi1 (UAE) ve tubiiler etkilenmenin erken evre gostergesi olan N-asetil
beta-D glukozaminidazin (NAG) idrarla atilimindaki artigin, renal hemodinamik ve/veya
yapisal erken degisiklikleri gostermekte ve giderek dnem kazanmaktadir (7).

Ateroskleroz, lipid birikim hastaligi olmasinin yani sira ayn1 zamanda da kronik
enflamatuvar bir olaydir. Bu nedenle yiiksek duyarlilikli C-reaktif protein (HSCRP) gibi
enflamasyon belirteglerinin 6l¢limii ateroskleroz ve kardiyovaskiiler hastalik (KVH) riskinin
belirlenmesinde kullanilabilir (8). Aterosklerozun olusumunda ilk basamak vaskiiler endotelin
fizyolojik fonksiyonlarinin bozulmasidir. Endotelde yapimi ve salinimi artan glikoprotein
yapidaki adezyon molekiilii E-selektin (ES), I6kositlerin endotele adezyonunu kolaylastirarak
aterogeneze katkida bulunur (9,10). Hasarli endotel hiicresinden von Willebrand Faktorii
(VWF) salinimi artar (9—11). Endotelde fibrinojenin yikimi azalarak, plazma diizeyi yiikselir
(12). Trombosit yiizeyinde yer alan, adezyon molekiili P-selektinin (PS) artisiyla,
trombositlerin adezyonu ve agregasyonunda artis ile endotel hasarinda hizlanma olur (9,10).

Calismamizda hafif-orta HT’lilerin erken evredeki sistemik ve renal vaskiiler
fonksiyonlarii, metabolik degisikliklerini, RAS farkliliklarini sagliklt kontrol grubuyla
karsilagtirdik. Diyetle alinan tuzun diizenlenmesinin KB diizeyine; sistemik vaskiiler
fonksiyon gostergelerinden vWF, fibrinojen, ES, PS, HSCRP; glomeriilo-tubiiler vaskiiler
gostergelerden idrarla UAE, NAG atilmina; metabolik yapiya ve RAS fizerine erken

donemdeki ve diyetle tedavinin altinci ayindaki etkilerini arastirmay1 amagladik.



GENEL BIiLGILER

HIPERTANSIYON TANIMI VE EPIDEMIYOLOJISI

Eriskinlerde, farkli zamanlardaki en az iki 6l¢iimde, sistolik kan basincinin (SKB) 140
mmHg, diyastolik kan basincinin (DKB) 90 mmHg ve iizerinde olmasi HT olarak tanimlanir.
Diger bir tanimlamada ise HT, gelecekte morbidite ve mortalite riskini artiran ve tedaviden
yarar goren KB diizeyidir (13). HT nin saptanmas1 ve tedavisindeki amag, yol agtig1 hedef
organ hasarlarina bagli morbidite ve mortaliteyi azaltmaktir. Bu nedenle, yiiksek riskli
bireyleri belirlemek, izlemek ve tedavi hedeflerini saptamak amaciyla giliniimiize kadar
yapilan caligmalar 15181nda KB siiflandirmalar1 yapilmaktadir. Bu amagla periyodik olarak
Avrupa HT Dernegi - Avrupa Kardiyoloji Dernegi (ESH-ESC), Diinya Saglik Orgiiti,
Amerikan Ulusal Birlesik Komitesi (JNC) HT’ye yaklasim kilavuzu yayinlamaktadirlar.
Tablo 1’de ESH-ESC Kilavuzu’'na gére KB smiflamast  gosterilmistir. KB
degerlendirilmesine gore yapilan siniflandirmaya ek olarak, kardiyovaskiiler risk faktorleri,
hedef organ hasarlari, diabetes mellitus ve eslik eden diger klinik durumlarin bilinmesi,
hastaligin riski ve prognozunun degerlendirilmesini ve tedavinin diizenlenmesini
kolaylastiracaktir (14).

Viicut yapisi, boy, sac ve goz rengi gibi, kisilerin biyolojik 6zgiinliigli olan KB,
bireyler arasinda degiskenlik gosterir. Bircok biyolojik olay gibi giin i¢inde sirkadiyen ritm
gosteren KB’de, giinlin erken saatlerinde yilikselme, gece uykuda %10-20’lere varan diisiis
olabilmektedir. Gece KB’de %10 iizerinde diisiis “dipper”, diisiis olmamasi ise “non-dipper”
olarak adlandirilir. Gece diisiisii olmayan HT’de organ hasarimin daha yiiksek oldugu
gosterilmigstir (15). Yiriime, konusma, egzersiz, yemek yeme, ev isi yapma, giyinme gibi

giinliik eylemlerle KB yiikselebilmektedir. Ayrica ev ortaminda KB degerleri siirekli normal
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olan hastalarin %15-30 kadarinda biiro ve hastane ortamlarinda KB’nin yiikselmesi beyaz
onliik HT, ya da izole klinik HT olarak tanimlanmaktadir (14). 24 saat izlenen ambulatuvar
KB o6lctimii beyaz onliik HT ayriminda kullanilmaktadir (16). Bu nedenle HT tanisi

konulmadan 6nce, her hasta kendi 6zel durumu i¢inde degerlendirilmelidir.

Tablol. Avrupa Hipertansiyon Dernegi-Avrupa Kardiyoloji Dernegi kan basinci

siiflamasi
GRUPLAR Sistolik kan basinci Diyastolik kan basinci
(mmHg) (mmHg)
Optimal <120 <80
Normal 120-129 80-84
Yiiksek Normal 130-139 85-89
1.derece Hipertansiyon 140-159 90-99
2.derece Hipertansiyon 160-179 100-109
3.derece Hipertansiyon >180 >110
Izole Sistolik Hipertansiyon >140 <90

Hipertansiyon prevalansi, ¢alisilan poptilasyonun yasi (17), irksal yapis1 (18) ve diyet
aligkanliklarima (19,20) gore degismektedir. Amerikan Ulusal Saglik ve Beslenme
Degerlenlendirme Anketi sonuglarma gore, SKB >140 mmHg ve/veya DKB >90 mmHg
olarak tanimlanan HT, yetiskin Amerikan halkinin %29’unda mevcuttur. Hastalarin %70’inin
hastaliklarinin farkinda oldugu, %59’unun antihipertansif tedavi almakta oldugu, bunlarin
ancak %31’inde KB degerlerinin <140/90 mmHg oldugu bildirilmektedir. Avrupa
tilkelerinde, 1990’larda yapilan anket ile HT prevalanst %44, KB 140/90 mmHg’ nin altinda
olan hipertansif hasta oran1 ise %10’un altinda bulunmustur. Bu ¢alismalarda, Avrupa’daki
HT’1i bireylerin iicte ikisi ile dortte iigiiniin, Amerika’da ise yaklasik yarisinin hi¢ tedavi
gormedigi saptanmustir (1,21). Ulkemizde Tiirk Hipertansiyon ve Boébrek Hastaliklari
Dernegi’nin, 18-80 yas arasi yaklasik 5000 bireyin incelendigi ¢alismasinda HT prevalansi
%31,8 bulunmus, hastalarin %62’sinin hastaliklarinin farkinda olmadigi, sadece %24’{inde
KB’nin kontrol altinda oldugu saptanmistir (2).

Kirk yas altinda erkeklerde, yas ilerledik¢e de kadinlarda, HT prevalansi daha yiiksek
bulunmaktadir. Framingham Kalp Calismasinda, 55-65 yas arasi normotansif olan erkek ve
kadinlarda 80-85 yasinda HT gelisme riski %90 bulunmustur (22). Yine bu calismada 55 yas
altindaki katilimcilarin yaridan ¢ogunda 10 yil icinde HT gelistigi, erkeklere gore kadinlarin
degisik KB diizeylerinde kardiyovaskiiler riskinin daha diisiik oldugu gosterilmistir (23).



HIPERTANSIYON PATOGENEZI

Total periferik direng ve kardiyak debi, ortalama KB’yi belirlemektedir. Pek cok
hormonal, biyokimyasal ve noral olaylar KB regiilasyonunda gorev aldigindan degiskenlerden
birindeki artisa bagl olarak HT gelisebilmektedir (24).

Yapilan ¢aligmalar HT de giiclii bir ailesel kiimelenmenin oldugunu gostermistir (24).
Bu durum cevresel ve genetik faktorlerin etkisine bagli olabilir. HT prevalansinin ayni
tilkenin degisik bolgelerinde farkli olmasi ve yerlesik toplumlarda KB diizeyi ve HT
prevalansinin endiistrilesmis toplumlardan daha diisiik olmasi ¢evresel faktorlerin, yasam ve
beslenme seklinin etkisi ile agiklanabilir. Ote yandan tek yumurta ikizlerinden biri hipertansif
ise digerinde de HT olma riskinin ¢ift yumurta ikizlerinden fazla olmasi, hipertansiflerin
ailelerinde HT Oykiisiiniin sik olmasi ve oOzellikle tuza duyarli HT’lilerde bu iligkinin
belirginlesmesi, genetik yatkinligin gostergesidir (25). Poligenik degisiklikler ¢evre, yasam
bicimi ve beslenme sekli ile iligkilidir ve HT gelisiminde 6nemli yer tutmaktadir (26).

Son yillarda yapilan ¢aligmalarda, intrauterin gelisme geriligi ve diisiik dogum agirlig
Oykiisii olan insanlarda HT, obezite, diabetes mellitus, kardiyovaskiiler hastalik gelisiminin
daha fazla oldugu belirtilmektedir (27,28).

Sigara i¢imi, akut donemde sistemik sempatik aktivite artig1 ve renal sempatik uyariyla
intrarenal vazokonstriksiyona, kalp hizi1 ve KB’de artisa yol acar (29). Sigara direkt endotel
hasarina yol agmasinin yan1 sira yag dokusundaki serbest yag asitlerinin dolasima salinimini
ve karacigerde aterojenik lipidlerin sentezini uyararak, HT lilerde sik gelisen dislipidemiyi
artirir (30). Obezlerdeki hemodinamik, hormonal ve nutrisyonel degisimin, HT olusumunu
etkiledigi ileri siiriilmekte, ancak bu etkilesimin mekanizmasi net olarak bilinmemektedir.
Obezitede intravaskiiler voliim ve kardiyak debi artisi, yag kitlesine bagl insiilin direnci
gelisimi ve hiperinsiilinemi, sempatik aktivite artist olmaktadir (31,32). Artmis sempatik
desarj hedef organ hasar1 gelisiminde de etkili olmaktadir (32). Hiperinsiilineminin
bobreklerden su - tuz geri emilimini ve tuza duyarlilig1 arttirmasi, hiicre membranlarinda iyon
transportunu etkilemesi, sempatik uyariy: artirmas1 ve VDKH’de kalsiyum artisina yol acarak

biiyiime faktorlerini uyarmasinin HT gelisiminde etkili oldugu diisliniilmektedir (27,33,34).

Primer Hipertansiyonda Bobregin Rolii

Primer HT patogenezindeki temel olayin, bobreklerden tuz atilimindaki isteksizlik
oldugu bildirilmektedir. Saglikli kisilerde, KB artis1 ile bobreklerle su ve sodyum atilimi
artar, kan voliimii azalir ve KB normale doner (basing — natrilirezis fenomeni). HT

olusumunda ve devaminda bobreklerin rolii oldugunu 6ne siiren Guyton’un otoregiilasyon
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teorisi bugiin kabul goren hipotezlerden biridir. HT gelisenlerde, normal KB diizeyini
saglayan bobregin intrensek natriiiretik kapasitesinde defekt s6z konusudur. Basing
natriiirezisi temeline dayanan bu hipotezde, bobreklerden sodyumun atilamamasi ile plazma
voliimii ve kalp debisi artmaktadir. Organ KB artisin1 dnlemeye yonelik otoregiilasyonun
etkisiyle sistemik vaskiiler direncin artmasi, HT gelisimine yol agmaktadir (35)

Yapilan transplantasyon deneylerinde bobregin tuz tutucu 6zelliginin, HT gelisiminde
onemli rol oynadigi ve bu kalitsal defektin bobrek tubiiliis hiicrelerinde oldugu gdsterilmistir.
Ayrica bobrekten sodyum atilim bozuklugunun yani sira renin ve nefron heterojenligi, nefron
sayisinin  azlhigina bagli basing natrilirezisinin yeniden ayarlanmasimin ve genetik
mekanizmalarin da HT gelisiminde etkili oldugu diistiniilmektedir (24).

Yapilan pek ¢ok epidemiyolojik ¢alismada, diyetle alinan tuz miktarinin HT gelisimi
ile iligkili oldugu gozlemlenmistir. Tuz tiiketmeyen gelismemis toplumlarda HT prevalansi
%1-2 gibi ¢ok diisiik diizeylerdedir. Bu topluluklardaki normotansiflerde yaslanmayla birlikte
KB’de yiikselme olmamaktadir. Elliot ve ark. (20), genis kapsamli ve ¢ok merkezli
INTERSALT caligmas: verilerine gore, idrardaki giinliik sodyum atilimi ile KB arasinda
pozitif iliski oldugunu belirtmislerdir (20). Dietary Approaches to Stop Hypertension
(DASH) calismasinda, diyetle alinan sodyumun kisitlanmasi ile hipertansiflerde farmakolojik
monoterapi kadar KB diisiisii oldugu bildirilmistir (6). Idrarda giinliik ortalama Na" atilim1 50
mmol olan topluluklarda, yaslanmayla KB ve HT’de artis olmamasi, HT gelisiminde diyetle
alman sodyum i¢in bir esik degerin oldugunu disiindlirmektedir (24). Bu nedenle primer
HT’li hastalar, tuz alimi ile KB artig1 arasinda iliskiye gore, tuza duyarli ve tuza direngli
olarak iki gruba ayrilir. Giinlikk 50 mmol iizeri Na" alimi ile KB’de artis olanlar ve/veya tuz
kisitlamas1 sonucu erken dénemde KB’de %10 ve daha fazla diigme olanlar tuza duyarli,
diisme olmayanlar ise tuza direngli hipertansifler olarak degerlendirilir. Siyah irkta daha fazla
olan, yaslanma ve obeziteyle artan tuza duyarli HT gelisiminde, VDKH i¢inde sodyumla
birlikte kalsiyum artisi, instilin direnci gelisimi, plazma katekolamin artis1 ve genetik faktorler

de rol almaktadir (24).

Renin-Anjiotensin-Aldosteron Sistemi

Memelilerde RAS, bir hormonal aktivite zinciri ile bobrek islevlerini, sivi - elektrolit
dengesini ve KB’yi kontrol eder. RAS sisteminin KB kontroliindeki éneminin bilinmesine
karsin, primer HT patogenezindeki rolii tam agiklanamamigstir. Bu sistem, dolagimdaki RAS
ve onunla baglantili olan, ancak bagimsiz hareket eden doku RAS sistemi olmak tizere iki

farkli kompartmandan olusmaktadir (36).



Sistemik renin-anjiotensin sistemi: Renin, bobrek afferent arteriolii diiz kas hiicreleri
arasindaki graniiler hiicreler tarafindan sentezlenen ve jukstaglomertiler hiicrelerce depolanan
ve salinan, dolasimdaki yar1 d6mrii 15-20 dakika olan glikoprotein yapida bir enzimdir. Renal
kan akimi ve perfiizyon basinci degisikligi, viicut pozisyonu, beta adrenerjik aktivite artisi,
viicut s1v1 — elektrolit denge bozuklugu, macula densa’ya ulasan s1vi ve Na™ azalmasi renin
salinimimi etkiler (37). Anjiotensinojen, basta karacigerde az miktarda da bobrek tubiiliis
hiicreleri tarafindan yapilan, karaciger ve serebrospinal sivida depolanan alfa-2 globindir.
Plazma yar1 dmrii 4-16 saat olan anjiotensinojen, aktif renin tarafindan anjiotensin I’e (Ang I)
doniistiiriiliir. Plazma renin diizeyindeki hizli oynamalara karsin, plazma anjiotensin seviyesi
oldukca stabildir. Ang I, inaktif prohormon yapisinda bir glikoprotein olup, plazma yari
omrii 1-2 dakikadir (38). Ang I’in, yaklasik %90°1 akcigerlerin vaskiiler endotelindeki ACE
ile Ang II’ye doniisiir. Kininaz II olarak da bilinen ACE, genelde damar yatagi ve endotel
hiicre zarinda bulunur. Ayni1 zamanda kallikrein-kinin sistemini etkileyerek bradikinin
yikimin1 da saglar (39). ACE geni, 17. kromozom iizerinde lokalizedir. DD, DI, II olarak
bilinen ii¢ genotipi vardir. ACE etkisi ile olusan Ang II, oldukea gii¢lii Na'-su tutucu etkili
vazokonstriktor ajandir. Etkisini, hiicre membrani {izerinde bulunan ve 6zgiinliigii oldukca
yiiksek olan AT 1 reseptorlere baglanarak gosterir (40). Ayrica aldosteron salinimini uyararak
da Na'-su tutulumunu artirir.

Dort tip Ang II reseptorii tanimlanmistir. AT 1 reseptorii sistemin en 6nemli ve en iyi
bilinen reseptorii olup, kardiyovaskiiler sistemde Ozellikle sol ventrikiilde, bdbrek
glomeriillerinde, afferent ve efferent arteriol ve tubiiliislerde, karaciger, beyin, siirrenal
medulla ve viicuttaki tim dokularda bulunur. Voltaja bagimli kalsiyum kanallarini aktive
ederek, hiicre i¢i kalsiyum konsantrasyonunu yiikselterek tirozin fosforilasyonuna yol acar.
Ang II, AT 1 reseptorleri ile su etkileri olusturmaktadir (41,42):

o Vazokonstriksiyon

e  Tuz ve yiyecege istah1 artirma

e  Direkt Na' ve su tutulumu

o Kardiyak kontraktilite artigi

e  Miyosit ve VDKH hipertrofisi

e  Hiicre proliferasyonu

e  Renal kan akimini diizenleme

e  Endotelin sekresyon artis1

o Plazminojen aktivator inhibitor-1 (PAI-1) artisi
7



o Oksijen radikallerinin artmasi
e  Antidiiirezis (hipotalamik ADH saliniminin artmasina bagli)
o Aldosteron salinimi ve katekolamin artisi
o Biiytime faktorleri artigi
o Fibroz doku olusumu
Anjiotensin II’nin T 2 reseptdrlerinin (AT 2) etkileri tam olarak bilinmemekle birlikte,
AT 2 reseptorlerinin etkilerini antagonize etmektedir. Fetal mezenkimal dokular, siirrenal,
uterus, beyin, kalp ve bobrek glomeriilleri afferent ve efferent arteriolii ile endotel
hiicrelerindeki AT 1 reseptorlerinin uyarilmasi ile apoptozis, vazodilatasyon, natriiirezis,
antiproliferasyon, doku harabiyetinin iyilesmesi ve nitrik oksit (NO) sentezinde artig
meydana gelmektedir. AT 3 reseptorleri ilk kez fare noroblast hiicrelerinde gosterilmis olup
yapi, fonksiyon ve dagilimlar aragtirilmaktadir. AT 4 reseptorleri merkezi sinir sisteminde
(kognitif motor, sensoriyal bolgelerinde) yerlesmis ve uyarilmalar ile fibroblastlardaki DNA
sentezini arttirdigi bildirilmistir (40,42).
Anjiotensin III (2-7,13), Ang II’nin biyolojik olarak aktif bir yikim {iriinii olup,
ACE dis1 endopeptidazlar aracilifiyla Ang I’den de meydana gelebilmektedir. Anjiotensin IV
(3-8) anjiotensin III’iin yikim {iriintidiir. Anjiotensin III (1-7) ilging ve 6nemli bir peptid olup
hem Ang I’den direkt olarak hem de Ang II’'nin yikimi ile meydana gelir. Bu peptidin
prostasiklin ve NO salgilanmasini uyararak vazodilatasyon yaptig1 gosterilmistir (43).
Lokal renin-anjiotensin sistemi: Yaklagik %10-20’si plazmada olan RAS’1n, %80-
90’1 dokularda bulunmaktadir. Pulmoner damar yatagi disindaki ACE dis1 diger peptidazlarin
etkisi ile bobrek damar endoteli, karaciger, kalp, stlirrenal korteks, beyinde Ang II
olugmaktadir. Dolasimdaki RAS, endokrin etki gostererek KB’de akut degisikliklere yol acar.
Dokudaki RAS ise otokrin ve parakrin etkiler ile vaskiiler yapt ve fonsiyonlarda uzun siireli
degisikliklere yol acar. Bu nedenle HT gelisiminin yan1 sira vaskiiler ve kardiyak hipertrofi
olusumu, renal hasar gibi degisikliklere neden olmaktadir. Ozellikle bdbrek peritubiiler
kapillerler ve proksimal tubiiliisdeki lokal RAS, sistemik RAS’a gére 1000 kat daha fazla
konsantrasyonda oldugundan bobrekteki etkisi, sistemik olandan ¢ok daha giicliidiir. Ayrica
kimaz, tonin ve “kimostatin sensitive angiosensitive II generating enzyme” (CAGE),
kardiyovaskiiler sistemde Ang I’den Ang II iiretiminde en etkili enzimlerdir. Bunlardan baska
elastaz, tonin, doku plazminojen aktivatorii gibi enzimler de anjiotensinojenden, dogrudan
Ang II iiretimini katalize ederek lokal RAS isleyisine katkida bulunurlar (44-46). Sekil 1°de

RAS kisaca 6zetlenmektedir.
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Sekil 1. Renin anjiotensin aldosteron sistemi

t-PA: Doku plazminojen aktivatori.

HIPERTANSIYONDA HEDEF ORGAN HASARI

Giliniimiizde 6liim nedenleri arasinda ilk sirada yer alan kardiyo-serebrovaskiiler
hastaliklarin birincil nedeni HT’dir. Tedavi edilmeyen veya iyi kontrol altina alinmayan
HT’de iskemik kalp hastalig1, konjestif kalp yetmezligi, inme, bobrek yetmezligi sik gelisir ve
KB siddeti arttik¢a kardiyovaskiiler mortalite de artmaktadir (3-5).

Vaskiiler Komplikasyonlar

Hipertansiyonda, kiigiik arter ve arteriollerde olusan dejenaratif degisiklikler, birgok
organi hedef durumuna getirir. Hedef organ hasar1 ve komplikasyonlarin ortaya ¢ikmasinda,
vaskiiler degisiklikler ve hasarlanmalar temel rol oynamaktadir. HT nin erken déneminde,
arter duvarmin media tabakasi, Otrofik ve yeniden sekillenme doneminin baslangicinda
normal bireylerdekinden farksizdir. Zamanla, periferik direncin artmasi ile kiiciik arterlerdeki
VDKH liimene dogru hareket ederek damar liimeninin daralmasina yol agar. Ang II ve
endotelin-1 gibi vazokonstriktorlerin yanm1 sira, hiicre adezyon molekiilleri ve matriks
komponentlerindeki degisimler, o6trofik yeniden sekillenme evresi sirasinda VDKH’nin
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gogiinde rol alabilir. KB’deki yiiksekligin devam etmesiyle vaskiiler hipertrofi belirginlesir,
media tabakas1 kalinlagir. Bu evreye hipertrofik yeniden sekillenme “remodeling” evresi denir
(48). Arter duvarindaki erken evre degisiklikler, KB artisinin yol ag¢tigt duvar stresini
diistirerek, basincin damar duvarina yapacagi mekanik zararlar1 azaltir. Ancak, “remodeling”
ile olusan degisiklikler, damar duvarini vazokonstriktor streslere karsi daha duyarli hale
getirir. Vaskiiler yeniden sekillenme siirecindeki hiicre biiylimesindeki artis, hiicre
migrasyonu ve ekstraselliller matriks modifikasyonu gibi degisiklikler ve apoptozisin
azalmasi ile hiicre duvarinda hiperplazi olusur (49,50).

Vaskiiler endotel, damar diiz kas tonusunun diizenlenmesinde, hemostaz dengesine,
hiicre proliferasyonuna, immiinolojik olaylara aracilik eden endokrin, parakrin, otokrin gorevi
olan bir organdir. Endotel hiicreleri vazodilatatdr, antiadeziv ve non-trombojenik 6zellikleri
ile kanin akiciligini saglar ve plazmanin sadece %0,6’sinin gegisine izin vererek voliimiinii
korur. Bu hiicreler adeziv proteinler, kollajen, fibronektin, laminin, vitronektin ve vVWF igeren
bazal membran1 ve ekstraselliiler matriks proteinlerini de sentezler ve salgilar. Endotel kendi
ylizey trombomodulinini ve heparan siilfatin1 sentezleyip sekrete ederek kan koagiilasyonunu
inhibe eder. Doku plazminojen aktivatorii, tirokinaz ve plazminojen aktivator inhibitorlerini
sentez ve sekrete ederek hemostaz dengesini diizenler. Basta Prostasiklin (PGI,) ve NO olmak
lizere vazodilator, antiagregan maddeleri ve vazokonstriktér olan endotelin-1, Ang II'yi
iireterek vaskiiler tonusu diizenler. Ayrica, enflamatuvar olaylarda sentezledigi adezyon
molekiilleri araciligiyla yagamsal dneme sahiptir (51).

Vaskiiler endotelin fonksiyonu ve hemostaz dengesi, KB artisi ile bozulur. HT nin
devam etmesi ile endotelde vazodilatasyon yapan NO yapimi azalir ve anjiotensin, endotelin
gibi vazokonstriktorlerin yapimu artar. Saglikli endotelin antiadeziv, antiagregan, fibrinolitik
ve vazodilator 6zellikleri bozulur. Endotel fonksiyonunun bozulmasi sonucu artan trombin ile
aktive olan trombositlerin, nétrofillerin, monositlerin damar duvarina kemotaksisi adezyonu
ve agregasyonu hizlanir. Endotelde fibrinojen yikilimi azalir, vWF’nin subendotelden endotel
ylizeyine salinimi artar. vWF’nin reseptorleri araciligi ile trombositlerin fibrinojene ve
subendotele baglanmasi ve agregasyonu artar. Trombositlerin iizerinde bulunan, adezyon
molekiilii olan P-selektin ve endoteldeki E-selektin diizeylerinin artmasi da trombosit ve
l6kositlerin endotele baglanmasinmi giiclendirir (10,11). Endotel ve trombositlerdeki diizeyi
artan bu adezyon molekiillerinin, plazmada bulunan eriyik “solubl” sekilleri de artar (10,11).
Trombositlerden salinan, vazoaktif aminler ve peroksidasyon iiriinleriyle gecirgenligi artan

endotelden, subendotele diisiik dansiteli lipoprotein (LDL) gecisi ve oksidasyonu hizlanir. KB
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artis1 ile yapimi artan Ang II, serbest radikal yapimini ve LDL oksidasyonunu artirir.
Subendotele gecisi artan monositlerin makrofajlara doniiserek, okside lipoproteinleri fagosite
etmesiyle kopiik hiicreleri olusur ve ateroskleroz siireci baslar (52). Lokositlerin oynadigi bu
temel rolden de anlasilacag iizere ateroskleroz enflamatuvar olaylar zinciridir. Bu nedenle C-
reaktif protein (CRP) gibi enflamasyon belirtecleri aterosklerozu degerlendirmede
kullanilmaktadir. Calismalar, CRP’nin fizyolojik diizeylerdeki farkliliklarinin  dahi
ateroskleroz ve bunun neden olacagi kardiyo-serebrovaskiiler komplikasyon riski ig¢in
gosterge oldugunu bildirmektedir (8). Ancak, rutin yontemlerle yapilan Slgiimlerin kiiglik
degisiklikleri gostermede yeterli duyarlilikta olmamasi nedeniyle daha sensitif olan HSCRP
yontemi gelistirilmistir.

Hipertansif hastalardaki NO yapiminin azalmasi, Ang II aktivasyonuna bagh
stiperoksit radikal artis1 ile NO’nun okside olarak fonksiyonunun bozulmasi ve endotel
kaynakli vazokonstriktor maddelerin artmasi sonucunda endotel vazodilatasyonu bozulur.
Fonksiyonu bozulan endotelde, KB’deki artis ve komplikasyonlarin olusumu hizlanir. Benzer
sekilde diabetes mellitus ve dislipidemi olgularinda da endotelyal vazodilatasyon
bozulmaktadir (13,53).

von Willebrand Faktorii: Damar endotel hiicreleri ve megakaryositlerde sentezlenen,
heterojen ve multimerik yapida bir glikoproteindir. Endotel hiicreleri disinda plazmada,
subendotelyal dokuda ve trombositlerde bulunur. Plazmada bulunan vWF multimerlerinin
molekiil agirliklart  400.000-20.000.000 dalton arasinda  degismektedir. Endotel ve
trombositlerde zgiin reseptdrleri bulunan vWF nin iki 6énemli islevi vardir. Islevlerinden biri
faktor VIII molekiiliinlin koagiilan aktiviteye sahip olan pargasinin (faktér VIII:C) dolasimda
taginmast ve stabilizasyonunu saglamak, digeri ise trombositlerin hasara ugramis
subendoteldeki kollajen dokuya yapigsmasini kolaylastirmaktir. Trombosit adezyonunda en
aktif rol alan, biiyiilk multimerler olup plazmadaki yarilanma Omrii bir kag¢ saattir.
Endotoksinler, kompleman, interlokin-1, interferon, fibrin, radyasyon, Ostradiol, yaygin
damar i¢i pihtilasmast ve KB artis1 ile olusan mekanik etkilerle endotel yapisini ve
fonksiyonunu etkileyen olaylar  sonucu VvWF salmimi artmaktadir. Aterosklerozun
ilerlemesinde ve HT’ye bagli endotel hasarinda rol alan vWF’nin plazma diizeyi
hipertansiflerde erken donemde artmakta ve antihipertansif tedavi ile azalmaktadir (10,11,51).
Vaskiiler hasar mekanizmalarinda 6nemli yer alan vWF ve fibrinojen, vaskiiler endotel

etkilenme gostergeleri olarak kullanilmaktadir (7,54,55).
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Fibrinojen: Trombiislin yapisin1 olusturan fibrinin kaynagidir. Karaciger hiicreleri
tarafindan sentezlenen ve endotelde enzimatik yolla yikilan 340.000 dalton molekiil
agirhiginda, plazma ve trombositlerin o graniillerinde bulunan solubl bir plazma
glikoproteinidir. Aa, Bf ve gama adi verilen ii¢ ¢ift polipeptid zincirin birlesmesi ile olusur
(54). Akut faz reaktani olan fibrinojenin plazmadaki diizeyleri hem kalitsal hem de ¢evresel
faktorlerce belirlenmektedir. Diger immiin faz reaktanlarina benzer sekilde hamilelik,
enfeksiyon, malignite ve travma ile plazma diizeyleri artmaktadir. Endotel disfonksiyonu ve
ateroskleroza yol acan HT’de de plazma diizeyi yiikselir (7). Fibrinojen ile trombositlerin
kiimelesmesi, biiylik ve rezistan fibrin pihtilarinin  artisina ve kanin  akigkanliginin
bozulmasina yol acar. Bu nedenle fibrinojen artiginin, koroner hastalik ve aterosklerozda risk
belirleyici oldugu belirtilmistir. Genel populasyonda fibrinojen artisinin koroner arter
hastalig1, serebrovaskiiler hastaliklar ve periferik vaskiiler hastaliklar i¢in bagimsiz bir risk
faktorii oldugu bildirilmektedir. Plazma fibrinojen diizeyi hedef organ hasar1 gelisen
hipertansiflerde, gelismeyenlere gore anlamli yiiksek bulunmustur (12). Ulkemizde yapilan
genis kapsamli bir calismada, kadin cinsiyet, yaslanma, sigara i¢imi, obezite ve sedanter
yasamla plazma fibrinojen diizeylerinin arttig1 bildirilmistir (55). Esansiyel HT’lilerde,
endotelyal hasara yol acan kardiyovaskiiler riskler arttikca (sigara, yas, cins, dislipidemi,
diabetes mellitus ve hedef organ hasar1) plazma fibrinojen diizeyleri de artmaktadir (56).

P-selektin: Adezyon molekiilleri olan selektin ailesinin bir {iyesi olan PS, molekiil
agirhigt 140.000 dalton olan bir glikoproteindir. Endotel hiicresinde Weibel-Palade
cisimciklerinde ve trombositlerde a-graniillerde depolanir. PS glikoprotein yapidaki
ligandlarina baglanarak etki gosterir. Enflamatuvar uyar1 oldugunda ekzositoz yolu ile luminal
ylizeye tasinir. Fonksiyonu bozulan endotelden salinimi artan PS, 16kosit ve monositlerin
adezyonunu ve subendotele ge¢isini kolaylastirir. HT ile aktive olan trombositlerin yilizeyinde
de salinimi artar. Hem endotel hem de trombosit kaynakli PS plazmaya da saliabilir.
Plazmadaki bu formuna eriyik ‘‘solubl’> PS denir. Trombosit yilizeyindeki PS artisi,
trombosit aktivasyonunun gostergesidir ve artmis trombotik durumu gosterir. Hayvan
deneylerinde, tromboz ve ateroskleroz olusumunda PS’nin rolii oldugu gosterilmistir. Ayrica
insanlarda angina pektoris ve miyokard infarktiisiinde, trombositlerde PS ekspresyonunda
artis saptanmustir (57,58). Saglikli kadinlarda yiikselmis “solubl” PS diizeylerinin gelecekte
miyokard infarktiisii gecirme riski ile iliskili oldugu bulunmustur (10,11,57).

E-selektin: Aktive olan endotelyal hiicreler ES eksprese ederler. Diger selektinler gibi

ES de enflame olmus endotel hiicreleri tizerinde 16kosit ve monosit adezyonunu kolaylastirir.
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ES trombosit etkilesimlerinde rol almaz ancak insanlarda aterosklerozda ©Onemli rol
oynadigina iliskin kanitlar vardir. ES genindeki hiperadeziv polimorfizm, miyokard
infarktiisii insidansi artist ile beraberdir (58). Plazmada eriyik halde bulunan ES, PS gibi in
vivo olarak eksprese edilen ES ile dogrudan iliskilidir ve artis1 ateroskleroz gelistirme riski ile
birliktedir (10,11).

Yiiksek duyarhlikli C-reaktif protein: CRP karacigerde sentezlenen pentraxin
ailesinden kalsiyum bagimli, ligand baglayicit plazma proteinidir. Her biri 206 aminoasit
rezidiisii bulunduran bes nonglikolize polipeptid subiiniteden olusur. Akut faz yanitinda
gorevlidir. Plazma lipoproteinlerine, hasarli hiicre membranlarina, fosfolipidlere,
riboniikleoprotein pargalarina, apoptotik hiicrelere ve mikroorganizma pargalarina baglanarak
komplemanin klasik yolunu aktive ederek enfeksiyon ve enflamasyonda gorev alir. LDL’ye
selektif baglanabilmesi, aterosklerotik plaklarda depolanmasi, proenflamatuvar o6zellik
gostermesi ve kandaki artiginin kardiyo-serebrovaskiiler olaylarla iliskili olmasi nedeniyle,
CRP’nin vaskiiler hastalik riskinin degerlendirilmesinde kullanilabilecegi diistintilmiistiir
(8,59). Fizyolojik sinirlarda olsa da CRP diizeyindeki farkliliklar KVH riskini
degerlendirmekte Onemlidir. Rutin yontemlerin bu kiigiik farkliliklar1 degerlendirmede
yetersiz kalmasi nedeniyle, daha sensitif bir yontem olan HSCRP gelistirilmistir. Yapilan
genis Olcekli prospektif epidemiyolojik ¢alismalarda, artmis HSCRP diizeyinin miyokard

infarktiisii, inme ve periferik arter hastalig1 riskinde artis ile birlikte oldugu gosterilmistir (8).

Kardiyak Komplikasyonlar

Hipertansiyonda en sik goriilen kardiyak komplikasyon olan sol ventrikiil hipertrofisi
(LVH), sol ventrikiil mutlak agirliginin 200 gr lizerinde olmasidir. Hipertansif bireylerde
prevalanst %50’lere kadar ulagsan LVH nin tanisinda elektrokardiyografi, telekardiyografi ve
ekokardiyografi yontemlerinden yararlanilmaktadir. LVH uzun dénemde KB yiiksekliginin en
onemli komplikasyonlarindan biri olup, kardiyovaskiiler olaylar i¢in bagimsiz bir risk
faktoriidiir. KB yiiksekliginin siiresini ve siddetini yansitan LVH, periferik diren¢ ve kardiyak
is ylkiine yanit olarak gelismektedir. LVH’nin iki 6nemli sonucu iskemi ve aritmidir. Benzer
KB diizeylerine karsin bazi hipertansif bireylerde LVH gelismemesi yas, cinsiyet, tuz alimi,
viicut agirligi, sempatik sinir sistemi, genetik faktorler ve RAS aktivasyonunun etkili
oldugunu diislindiirmektedir. Bazi1 hastalarda HT’nin kontroline karsin LVH’nin
geriletilememesi de bu faktdrlerin 6nemini gostermektedir. LVH varliginda HT ye bagl 6liim
orani da yaklasik iki kat artmaktadir. Artmis kardiyak yiikiin sonucunda miyokardiyal kas

kitlesi artisiyla ventrikiil duvar kalinlig1 artar ve ventrikiil i¢i hacmin azalmasi ile olusan
13



konsantrik hipertrofiyi izleyen voliim artis1 ile birlikte eksantrik hipertrofi gelisir. LVH
sonucu biriken kollajen ve olusan fibrozis sol ventrikiiliin kompliyansini bozarak diyastolik
disfonksiyona yol acar, zaman icinde sistolik fonksiyon da bozularak konjestif kalp
yetmezligi geligir. Koroner kalp hastali§i, inme, retinopati ve nefropati gibi diger organ
hasarlar1 gelisimi ile iligkili olan LVH, KB’nin disiirilmesi ile erken evrede
gerileyebilmektedir. Meta-analiz verileri RAS’1 bloke eden ilaglarin sol ventrikiil kitlesini
digerlerine gore daha fazla azalttigin1 gostermektedir (60,61). Ayrica diyetle tuz aliminin
azaltilmasi ile de KB regiilasyonu saglanabilir ve LVH gelisimi azaltilabilir.

Aterosklerozu hizlandiran KB artisinin  yaratti§i  mekanik travmaya bagl,
aterosklerotik plaktaki fibroz basligin yirtilmas:t sonucu lipid ¢ekirdegi ile kanda bulunan
protrombotik faktorler temasa geger. Lipid ¢ekirdeginin gii¢lii trombojenik yapisindan otiirii
plak tiizerinde trombiis olusur ve bu durum akut koroner sendrom ile sonlanir.
Hipertansiflerde, koroner arter hastalig1 sikliginin saglikli bireylere gore bes kat daha yiiksek
oldugu gosterilmistir (62,63).

Renal Komplikasyonlar

Gelismis iilkelerde renal yetersizlik nedenleri arasinda diabetes mellitustan sonra
ikinci sirayr HT almaktadir. Bobrek bozuklugu, HT siiresi ve eslik eden metabolik
bozukluklarla artmaktadir. ABD’de diizenli diyaliz tedavisi gérmekte olan hastalarin yaklasik
%25-30’unda renal yetmezlik nedenini HT olusturmaktadir (4). Ulkemizde ise 2004 yili
Ulusal Hemodiyaliz, Transplantasyon ve Nefroloji Kayitlari'na gore son donem bdbrek
yetmezligi nedenleri arasinda HT, %19,8 ile ikinci siraya ulasmistir (5). Son zamanlarda,
hipertansif kisilerde ve hatta KB hafif yiiksek olanlarda bile bobreklerde hem yapisal hem de
islevsel bozukluklarin olusabilecegi gosterilmistir (7). Hafif HT lilerde bile afferent arterioliin
duvarinda hiyalinizasyondan olusan hipertansif nefroskleroz gelismektedir. Baglangigta KB
artisinin glomertillere aktarilmasi, artmis afferent arterioler direng ile engellenmeye ¢alisilirsa
da ileri donemlerde bu otoregiilasyonun kaybi ile afferent arterioler vazodilatasyon olusarak
glomeriil i¢i basing artar. Basing artisi ile izole nefron glomertiler filtrasyonu ve filtrata gegen
protein, solut artar ve mezengial hiicreler uyarilir. Mekanik etki ile baslayan olaya, vaskiiler
duvar biiylime faktorlerinin etkisi ile hiperplazi ve hipertrofi, interstisyel enflamasyon, serbest
radikal olusumu, kalsinozis, lipid ve karbonhidrat metabolizmasi bozukluklarinin
eklenmesiyle glomeriiloskleroz gelismektedir (64). Glomeriiler kapillerdeki hidrostatik basing
artis1 ve elektrik yiik degisimi ile idrarla albumin atilimi artar. Glomeriiler albumin gegisi ile

is yuki artan proksimal tubiilden, lizozom kaynakli NAG’m idrara atilimi1 da artar.
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Baslangicta hemodinamik degisimle olusan bu atilim, nefronda yapisal degisimin olusmasi ile
daha da artar. Bu nedenle renal fonksiyonlarin normal oldugu erken evrede, glomeriiler ve
tubiiler etkilenmenin erken belirleyicileri olan UAE ve NAG’n idrar diizeylerindeki artig
bobrekte geriye doniisiimlii bozulmalari saptamada giderek 6nem kazanmaktadir (7).
Uriner albumin ekskresyonu: Giinliik idrarla atilan albuminin degerinin 30-300 mg
veya 20-200 pg/dk arasinda olmasi mikroalbuminiiri (MA) olarak tanimlanmaktadir (65).
ESH-ESC 2003 Kilavuzu’nda, diabetes mellitusu bulunmayan hipertansif hastalarda MA’nin,
tanimlanan esik degerlerin altinda bile olsa kardiyovaskiiler olaylar1 6ngérmeyi sagladig
bildirilmis ve genel populasyonda yapilan bir ¢alismada, MA ile kardiyovaskiiler kaynakli
olan ve olmayan mortalite arasinda iligki oldugu gosterilmistir. Tiim diabetes mellituslu ve
HT’1i hastalarda, MA’nin giivenilir bir yontemle 6l¢iilmesi ve bu dl¢iimiin tercihen kreatinin
atilimu ile oranlanarak degerlendirilmesi O6nerilmekte, albumin/kreatinin orani erkeklerde >22,
kadinlarda >31 ise MA olarak degerlendirilmektedir (14). Son c¢alismalarda primer
HT’lilerde, MA prevalansinin %8-15 oraninda oldugu gosterilmigse de, hasta secimi ve
kullanilan 6l¢iim tekniklerinin farkliligina baglh olarak bu oran %5-40 gibi genis oranlarda
degisiklikler gostermektedir (66,67). HT’de MA olusumunda farkli mekanizmalar one
stiriilmektedir. KB artisi ile olusan renal hemodinamik degisiklikler, glomeriil i¢i basing ve
glomeriiler filtrasyon membran gegirgenliginin artis1  ve/veya albuminin tubiiler
reabsorbsiyonundaki yetersizligi ile MA’nin basladig1 ve glomertiler ve arteriollerdeki yapisal
hasarla MA’nin devam ettigi diistiniilmektedir (68). MA diizeyi ile HT nin derecesi ve siiresi,
hasta yasi, dislipidemi, sigara kullanimi, obezite, insiilin direnci, , protrombotik egilimler,
RAS aktivitesinin artigi, endotelyal disfonksiyon ve tuza duyarlilik arasinda iliski oldugu
bildirilmistir (67,68). HT’lilerin 10 yillik izleminde, iskemik kalp hastalig1 riskinin
MA’lilarda dort kat arttig1 saptanmistir (69). Genis prospektif ¢alismalar, MA olanlarda, hafif
KB artiginin bile uzun dénemde bobrek yetmezligi gelisimi i¢in giiclii bagimsiz bir risk
faktorii oldugunu gostermistir (67). Bu nedenle MA, primer HT’li hastalarda erken intrarenal
vaskiiler disfonksiyonun gostergesi olarak degerlendirilmektedir. Hipertansiflerde UAE,
KB’deki diisiis ile orantili olarak azalmaktadir. Albumin atilimi, ditiretik, beta bloker ve
kalsiyum kanal blokerleri ile %10-35, intraglomeriiler basinci azaltan ACE inhibitorleri ile
%350-60 oraninda azalmaktadir (70,71).
N-asetil beta-D glukozaminidaz: 140.000 dalton molekiil agirligina sahiptir.
Lizozomlar disinda ¢ok az miktarda da mikrozomlarda bulunmaktadir. Uriner atilim

goreceli olarak sabit olup, giin boyunca kii¢iik degisiklikler gosterir. Molekiil agirliginin
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blyiikliigli nedeniyle ultrafiltrata gegemedigi icin, idrardaki NAG proksimal tubiiler hiicre
lizozomu kaynaklidir. Idrarla atilimi yasla ve kadinlarda KB artis1 ile artmaktadir. Klinik
renal hastalik olmadigi donemde bile HT’li hastalarin yaklasik %20-25’inde idrar NAG
aktivitesi artmaktadir. Orta ve agir HT grubundaki tiriner NAG atilimi diizeyi saglikli kontrol
grubu ve hafif HT’li olgulara gére anlamli derecede yiiksek bulunmus olup, bu yiiksekligin
hipertansif nefrosklerozun bir habercisi olduguna dikkat ¢ekilmistir (72-74).

Erken donemde idrarla NAG atilimimin artis1 renal tubiilo-vaskiiler etkilenmeyi
gosterme acisindan oldukca nemli bir gostergedir. HT de glomertil ve tubiil fonksiyonlarinin
normal oldugu erken evrede, ultrafiltrata albumin gecisinin artmasi ile olusan tubiiler hiicre
lizozomal aktivite artisina baglh idrarla NAG atilimi artmaktadir. NAG atilimi vaskiiler ve
tubtiler etkilenmenin derecesi ile pozitif korelasyon gostermektedir. Artmis iiriner NAG
atilim, tubiiler hiicrelerin spesifik yapisal ve biyokimyasal degisikliklerini de yansitmaktadir.
Kronik bobrek yetmezligi, piyelonefrit, glomeriilonefrit, obstriiktif {iropati, akut tubiiler
nekroz, reflii nefropatisi ve diyabetik nefropatide idrarla NAG atilimi artmaktadir (75-77).
HT’de renal hasar ve fonsiyon bozuklugunun saptanabilir bulgularinin olmadigi erken
donemde, NAG atilimmin normalden yiiksek bulundugu, serebral ve oftalmolojik bulgulari

ciddi olan hipertansiflerde iiriner NAG’1n daha da yiiksek oldugu bildirilmistir (75,76).

Serebrovaskiiler Komplikasyonlar

Genis kapsamli ve ¢cok merkezli epidomiyolojik calismalarda, SKB ve DKB diizeyi
ile inme siklig1 arasinda pozitif ve siirekli iliski gozlenmistir. Hipertansiflerde inmelerin
%80°1 iskemi veya arteryel tromboz ve emboliye, %15°1 intraparankimal, %5°1 subaraknoid

kanamaya baghidir (78).

Goz Komplikasyonlari

HT’ye bagh retinal degisiklikler Keith Wagener siiflamasina gore dort gruba
ayrilmistir (9). Bu derecelendirme asagidaki bulgulara gore yapilmaktadir.

I. derecede 1s1k refleksinde artma, arterioler vazokonstriksiyon

II. derecede arterioler skleroz ve arter- ven arasinda ¢aprazlagsma (Gunn Belirtisi)

III. derecede hemoraji ve eksiidalar

IV. derecede papil 6demi

Birinci ve ikinci derece hipertansif retinal etkilenmenin prognostik degerine iliskin
kanitlar tartismali olsa da, {igiincii ve dordiincii derecedeki retinal hasar1 gdsteren degisiklikler

kesinlikle agir hipertansif komplikasyonlarin klinik gdstergesidir (14,79).
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HIPERTANSIYON TEDAVISi

Tedavideki asil amag, bireyin yasam kalitesini ylikseltmek ve uzun donemde
olusabilecek kardiyovaskiiler morbidite ve mortalite riskini en aza indirmektir. Hastalarin
hedef KB’leri en az 140/90 mmHg’'nin altina ve tolere edilebilir daha digiik diizeylere
indirilmelidir. Diabetes mellitus ve bobrek yetersizligi gibi eslik eden hastaligi olanlarda ise
KB’nin 130/80 (asikar proteiniiride <120/75) mmHg’ nin altina diisiirtilmesi 6nerilmektedir.
Amac prehipertansif veya hipertansif olan tiim hastalarda yasam tarz ile iligkili dnlemler
alarak KB’yi diizenlemektir. Bu onlemlere ragmen KB yiiksekligi devam ediyorsa uygun

antihipertansif tedavi verilmelidir (14,79).

Nonfarmakolojik Tedavi ve Yasam Tarz1 Diizenlenmesi

Nonfarmakolojik tedavi yasam bicimi ve beslenmenin diizenlemesi, diizenli fiziksel
aktivite yapilmasi, olumsuz aliskanliklarin kaldirilmasi, davranis terapisi ve bunlarin
kombinasyonlarindan olusmaktadir. Yasam tarzi diizenlenmesi hem hipertansif hem de
normotansiflerde KB’de 6nemli azalmaya yol acar. Kilo verme, tuz kisitlamasi ve fiziksel
aktivite en Onemlileridir. Kilolu insanlarda kilo kaybi, KB’yi azaltmakta, HT lilerde sik
gelisen insiilin direnci, diabetes mellitus, hiperlipidemi ve LVH gibi eslik eden risk
faktorlerini azaltmaktadir. HT Onleme Arastrmasi’nda (The Trials of Hypertension
Collaborative Research Group-THOP) yiiksek-normal KB olan 664 obez hastada 18 ayda 3,9
kg kilo kayb1 ile SKB’de 2,9 mmHg, DKB’de 2,3 mmHg azalma saglanmistir (80). Haftada
3-4 kez yapilan 30-45 dakikalik diizenli aerobik egzersiz, kilo vermenin KB’yi diisiiriicti
etkisini giliclendirmektedir. Diizenli aerobik egzersizin DKB’de 8,7 mmHg, DKB’de 7,0
mmHg diisiis sagladig1 gézlenmistir (81).

Yaklasik 10.000 bireyde ve 32 ayr iilkede yapilan INTERSALT calismasinda idrarla
atilan sodyum miktar1 ile KB arasinda pozitif iliski oldugu gosterilmistir. Hipertansiflerde
diyetle tuzun diizenlenmesi ve idrar sodyumunun 95 mmol/giin’e diisiiriilmesiyle SKB 6,3
mmHg, DKB 2,2 mmHg diisiis gostermistir. Diyette tuz kisitlamasiyla ayrica vaskiiler
direncin azaldigi, damar kompliyansinin arttig1, inmeye bagli mortalitede ve SVH’de azalma
oldugu gosterilmistir (20). Baska bir kontrollii caligmanin meta-analizinde orta derecede
sodyum kisitlamas: (2,4 gr/giin) ile SKB’de 4,841 mmHg, DKB’de 2,45+1 mmHg diisme
goriilmiistiir. Bu diisiis tuza duyarlilig1 fazla olan yagh hipertansiflerde daha belirgindir (82).

DASH c¢alismasinda, DKB 80-95 mmHg arasinda, SKB 160 mmHg’ nin altinda olan
hipertansif hastalara 11 hafta boyunca ti¢ farkl diyet verilmis, I. gruba normal diyet, II. gruba

meyve ve sebzeden zenginlestirilmis normal diyet, III. gruba kolesterolii, total ve satiire yag
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icerigi diisilk, meyve ve sebzeden zenginlestirilmis (DASH diyeti) uygulanmistir. Tiim
diyetlerin sodyum igerigi 3 gr/giin olup DASH diyetinin potasyum, kalsiyum, magnezyum,
protein, antioksidan igerigi yiiksek olarak belirlenmistir. Calisma sonunda DASH diyeti alan
HT’lilerin %70’inde KB 140/90 mmHg’ nin altina diiserken, kontrol diyeti alanlarda bu oran
%23 bulunmustur. ikinci haftadan itibaren KB’de diismenin basladig1 ve 11 hafta sonunda
DASH diyetiyle SKB’de 11,4 mmHg, DKB’de 5,5 mmHg diisiis saglanmistir (19). DASH-
sodyum ¢alismasinda ise en belirgin antihipertansif etki diisilk sodyumlu DASH diyeti alan
grupta saptanmistir. 1600 mg sodyum igceren DASH diyetinin antihipertansif tek ilacla
uygulanan tedaviye benzer etkilerinin oldugu goriilmektedir. Bu nedenle giinlilk sodyum
aliminin normotansiflerde 100 mmol, HT lilerde 90 mmol, tuza duyarh olan hipertansiflerde
ise 50 mmol’ii gegmemesi Onerilmektedir (6). KB’nin diisiiriilmesinde diyetle sodyum
kisitlamasinin yaninda potasyumun artirilmast da olduk¢a Onemlidir. Diyetteki potasyum
iceriginin 60 mmol’e yiikseltilmesinin SKB’de 4,4 mmHg ve DKB’de 2,4 mmHg diisiis
sagladigi, 15 mmol/giin magnezyum verilmesinin KB diisiirmenin yani sira hipokalemiyi
diizelttigi ve glukoz metabolizmasini olumlu yonde etkiledigi bildirilmektedir (83).

Sigara i¢imi, akut donemde sistemik sempatik aktivite artistyla KB’de artisa ve renal
sempatik uyariyla intrarenal vazokonstriksiyona yol acar (29). Sigara serbest yag asitlerinin
salinimi ve karacigerde aterojenik lipidlerin sentezini uyararak HT’lilerde dislipidemiyi
artirmaktadir. Kandaki CO (karbonmonoksit) diizeyini yiikselterek endotel gecirgenligini ve
lipidlerin subendotele gegisini artiir. COHb (karboksihemoglobin) olusumuyla da
vazokonstriksiyona yol acarak vaskiiler gecirgenlik ve direng artigi ile HT gelisimine katkida
bulunur (30). Ayrica intrarenal sempatik aktivasyonla vaskiiler konstriksiyona yol acar. Bu
etkilerinden dolay1 ateroskleroz olusumunu hizlandirir.

Asirt alkol tiiketimiyle HT gelisimi artmakta ve erkeklerdeki HT gelisiminde %10
etkili oldugu bildirilmektedir. Alkoliin plazma katekolamin, kortizol, renin aktivitesinde
artisa ve renal sodyum atiliminda azalmaya neden olarak KB’yi artirdig1 ve antihipertansif
ilaglarin etkisini azalttig1 bildirilmektedir (84). Bu nedenle saglikli insanlarda asilmamasi
onerilen erkeklerde 20-30 gr, kadinlarda ise 10-20 gr etanoliin, HT lilerde daha da az alinmas1
ve tolere edemeyenlerin almamasi 6nerilmektedir (14).

Yasam tarz1 degisikliklerini igeren nonfarmakolojik 6nlemler, HT gelisimini 6nlemede
ve KB regiilasyonunun saglanmasinin yani sira KVH ve komplikasyonlar1 azaltmada,
antihipertansif ilaglarin dozunu azaltmada, diliretik ve beta bloker grubu ilaglarin

yapabilecegi metabolik bozukluklar1 hafifletebilme gibi yararlarindan dolay1 ¢ok 6nemlidir.
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Ila¢ Tedavisi

Yayinlanan JNC VII Kilavuzu'nda zorunlu endikasyon yoksa komplikasyonsuz
hipertansiflerde ilk segenek ila¢ olarak tiazid grubu diiiretikler 6nerilmektedir (79). ESH-ESC
HT Kilavuzu'na gore baslangic ve idame tedavisi i¢in diiiretikler, ACE inhibitdrleri,
anjiotensin reseptor blokerleri, kalsiyum kanal blokerleri ve beta blokerlerden birisinin
verilebilecegi bildirilmektedir. Giiniimiizde uygulanan bireysellestirilmis tedavi yonteminde,
hastanin demografik 6zellikleri (yas, cins, irk v.b), eslik eden kardiyovaskiiler risk faktorleri,
hedef organ hasarlar1 degerlendirilerek uygun ilacin kullanilmasi 6nerilmektedir (79).

Prehipertansiyonlularda gelecekte HT gelisme riskinin yiiksek oldugu ve
kardiyovaskiiler riski Onlemek icin bu hastalara mutlak yasam tarzi degisikliklerinin
onerilmesi gerektigi JNC VII raporunda vurgulanmistir. Bu bireylerde eslik eden kronik
bobrek yetmezligi, diabetes mellitus, kalp yetersizligi, inme ve koroner kalp hastalig1 varsa
antihipertansif ila¢ tedavisi baslanmasi Onerilmektedir (79). ESH-ESC HT Kilavuzu’'nda,
tedavinin zamanlanmasi ve ilacin se¢imi kardiyovaskiiler risk smiflamasi esasina gore

yapilmustir (14).
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GEREC VE YONTEMLER

Calisma, TUTF I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali Nefroloji Bilim Dalinda 2004-2007
tarihleri arasinda prospektif, ardisik, kontrollii olarak Trakya Universitesi Bilimsel Arastirma
Projeleri Bagkanlig1 destegi ile gergeklestirildi. Calisma Helsinki Deklarasyonu Kararlari’na,
Hasta Haklar1 Yonetmeligi'ne ve etik kurallara uygun olarak yapilmis olup TUTF Etik
Kurulu’ndan 23/01/2006 tarihinde onay alindi (EK I). Calismaya alinan hastalara ve saglikli
bireylere bilgi verilerek onaylari alind1 (EK II).

Calismaya yaglar1 18-60 arasinda olan glomeriiler filtrasyon hizi (GFR) degeri >85
ml/dk ve VKI 18,5-34,9 kg/m” arasinda, SKB >140 mmHg ve/veya DKB >90 mmHg olan 52

hasta ile yag ve cinsiyet 6zellikleri benzer 50 saglikli birey alindi.

HASTA GRUBU

Hasta grubu, yeni tam1 konulan veya daha once tan1 konmus ancak antihipertansif
tedavi almayan primer HT’li hastalardan olusturuldu. Farkli zamanlarda ve en az ii¢ kez
Olcililen SKB >140 mmHg ve/veya DKB >90 mmHg saptanan olgular ayrintili 6n incelemeye
alindi. Hastalardan ayrintili anamnez alinarak; kardiyovaskiiler, serebrovaskiiler hastaliklar,
ailede HT oykiisii, KB yiiksekliginin siiresi, diabetes mellitus ve diger sistemik hastaliklar,
sigara kullanimi, alkol tiiketimi, ilag ve madde bagimliligi, beslenme 6zellikleri,
menstriasyon, gebelik-emzirme, fiziksel aktivite ve psikososyal durumlar1 sorgulandi.
Ayrintili  anamnez, fizik muayene, laboratuvar incelemeleri sonucunda HT saptanan
olgulardan renal, kardiyak ve serebrovaskiiler organ komplikasyonlari saptanan hastalar,
sekonder HT, diabetes mellitus, koroner kalp hastaligi, kalp yetmezligi, diger sistemik

hastalig1 olanlar, ilag ve alkol bagimlilari, gebe ve emzirenler, Keith-Wagener siniflamasina
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gére 111 derece ve iizerinde retinopatisi bulunanlar, VKi 18,5-35 kg/m? disinda kalanlar, GFR
<85 ml/dk/1,73m? olanlar ¢alisma dis1 birakildilar.

Hastalarin fizik muayenesi ve sonrasinda ayrintili 6n laboratuvar incelemeleri yapildi.
Oftalmoloji konsiiltasyonu istenerek, hipertansif retinopati (HRP) agisindan Keith-Wagener
siiflamasina gore fundus bulgulari degerlendirildi. Ayrica renal ultrasonografi ve gerekli
goriilen hastalarda radyoniikleid inceleme yapildi. HT tanis1 alan hastalar ve saglikli bireyler,
son 10 giin ilag, 48 saat alkol ve 10 saat sigara igmemeleri Onerilerek, 12 saatlik aclik sabahi
24 saatlik idrarlar ile ¢aligmaya alindilar. Her iki gruba da oral glukoz tolerans testi yapilarak
diabetes mellitus dislandi. Boy ve kilolar1 dlgiilerek kg/m” cinsinden VKi’leri hesaplandi.

Diinya Saghk Orgiitii KB &l¢iim onerilerine uygun olarak, kalibrasyonu yapilmus,
mangon genisligi ve balon ¢ap1 hasta i¢in uygun aneroid sfigmomanometre ile KB Sl¢iimleri
yapildi. Hastaya KB 6l¢gme islemi anlatilarak, bes dakikalik istirahat sonrasinda, oturur
pozisyonda, 6n kol kalp hizasinda, kol hafif ekstansiyonda ve destekli olmasi saglandi.
Manson radial nabzin kaybolmasindan sonra 30 mmHg daha sisirilerek, her saniye 2 mmHg
olacak sekilde manson basinci azaltildi. Steteskopla ilk duyulan ses (birinci Korotkof sesi)
SKB, seslerin kayboldugu an (besinci Korotkof sesi) DKB olarak alindi. Her iki koldan, beser
dakika arayla son iki 6l¢iim farki 5 mmHg altina inene kadar KB ol¢iimleri yapildi. Daha
yliksek KB olan kolun son iki 6l¢limiiniin aritmetik ortalamalar1 kaydedildi.

Calisma i¢in segilen bireylerden sabah 8°-10°  arasinda aliman aglk kan
orneklerinden tam kan sayimi, serumda aglik kan sekeri (AKS), iire, serum kreatinini (srKr),
iirik asit (UA), Na’, hemolizat sodyumu (hemNa'), K', klor, kalsiyum, fosfor, alanin
transaminaz, aspartat transaminaz, total protein, albumin incelendi. Calisma giinii taze idrarda
mikroskobik inceleme ve 24 saatlik idrar voliimii, yogunluk ve kantitatif proteiniiri 6l¢timii
yapildi. Kan ve idrar kreatinini 6lgiilerek endojen kreatinin klirensi ile GFR hesaplandi.
Diyetle alian tuz miktarinin en iyi belirleyicisi idrarla Na" atilimi oldugundan kontrol ve HT
grubundaki bireylerde 24 saatlik idrarla atilan Na" miktar1 6l¢iildii.

Hastalarin tuz duyarliligini incelemek icin giinliik idrar sodyum atilimimin 50
mmol/giin altinda olmasini saglamak amaciyla 20 mmol/giin sodyum igeren diyet verildi.
idrarda atilan Na® miktar1 <50 mmol/giin olan hastalarin SKB ve DKB degerleri 6lciildii.
Ortalama arteryel basing (OAB), (SKB+(DKBx2))/3 formiiliiyle hesaplandi. OAB’de
baslangica oranla > %10 diisilis olanlar tuza duyarli, olmayanlar ise tuza direngli olarak kabul

edildi.
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Giinde 20 mmol Na' iceren diyet verilerek tuz duyarlilig: arastirilan 56 hastaya,
izleyen bir-iki hafta siireyle, gilinliik kalori alim1 degistirilmeden 90 mmol/giin sodyum igeren
diyet onerildi. Iki hafta sonraki SKB, DKB, VKI degerleri ve serum Na', K, giinliik idrarla
atilan Na' degerleri ve GFR tekrarland1. 24 saatlik idrar Na" atilim degeri incelenerek diyet
onerisine uydugu belirlenen ve SKB/DKB degerleri 140/90 mmHg altina diisen 52 hasta
calismaya alindi. Tuz diizenlenmesi diyetine uyum saglayamayan ve/veya KB 140/90 mmHg
altina diismeyen 4 hasta calismadan c¢ikarildi. Kalan 52 hastada kalori alim1 degistirilmeden
90 mmol/giin sodyum igeren diyet alt1 ay siirdiiriildii. Hastalarin aylik kontrollerle KB
degerleri izlendi. Alt1 aylik izlem sonrasinda, diyet baslangicinda gergeklestirilen sistemik
muayene ve tiim laboratuvar incelemeleri tekrarlandi.

Hasta grubu, yaslar1 22-56 yil arasinda, bilinen HT stireleri 0,5-120 ay arasinda, SKB
degerleri 140-179 mmHg, DKB degerleri 84-109 mmHg, VKI degerleri 20-34,9 kg/m’
arasinda degisen 20’si kadin, 32’si erkek toplam 52 hastadan olustu. ESH-ESC siniflamasina
gore 37’si hafif, 15’1 orta HT li idi. 19 hastada HRP saptanmazken, 27 hastada Grade I, 2
hastada Grade II HRP bulgusu saptandi. Hastalarin 11°1 sigara kullaniyordu.

KONTROL GRUBU

Saglikli bireylerde de, hasta grubunda tanimlandigi gibi ayrintili anamnez ve fizik
muayene islemi sonrasinda ayni laboratuvar incelemeleri yapildi. Hicbir yakinmasi ve
hastaligr olmayan, ilag kullanmayan, madde bagimlilig1 olmayan, 23’ kadin, 27’si erkek
toplam 50 saglikli birey kontrol grubunu olusturdu. Saglikli bireylerin yaslar1 26-54 yil, SKB
degerleri 92-124 mmHg, DKB degerleri 58-84 mmHg, VKIi degerleri 18,5-34,9 kg/m’

arasinda degismekteydi. Kontrol grubunda 14 birey sigara kullantyordu.

LABORATUVAR YONTEMLERI

Hasta ve kontrol gruplarindan alinan venéz kan 6rneklerinden 2 ml’si etilen diamin
tetra asetik asit (EDTA) bulunan tiipe alinarak ayni giin Biyokimya Laboratuvari’nda
Hemocounter Coulter STKS® cihazinda tam kan sayim ¢alisildi. Kuru tiipe alinan 5 ml kan
ornegi NUVE NF 815 aletinde 3500 devirde bes dakika santrifiij edildi. Alinan serumdan ayni
giin Hemodiyaliz Laboratuvari’nda, spektrofotometrik yontemle Hitachi 912 otoanalizoriinde
AKS, iire, srKr, kalsiyum, fosfor, alanin transaminaz, aspartat transaminaz, total protein,
albumin ¢alisildi. Serum ve idrarda Na', K, klor Easy Lyte Na/K/Cl elektrolit cihazinda
bakildi. Serumda total kolesterol (TK), trigliserit (TG), yiiksek dansiteli lipoprotein (HDL),
UA aym giin Hitachi 912 otoanalizoriinde ¢alisildi. LDL ise TK-(TG/5+ HDL) formiiliiyle

22



hesaplandi. Diyetle tuz diizenlenmesinden 6nce, daha sonra topluca ¢alismak amaciyla vWF,
fibrinojen ¢alismak {izere sitrath plazma; ES, PS, HSCRP ¢alismak {izere serum; Ang I, Ang
I, aldosteron c¢aligmak iizere EDTA’l1 plazma; UAE, NAG calismak {izere idrar 6rnekleri 2
ml’lik apendorflarda -70 °C’de muhafaza edildi. Tuz kisitlamasinin 2. haftast ve 6. ayinda
UAE, NAG calismak iizere idrar, RAS aktivitesi ¢aligmak i¢cin EDTA’l1 plazma ve 6. ayda
vWE, fibrinojen ¢alismak lizere sitrathh plazma ve HSCRP caligmak i¢in serum Ornekleri 2
ml’lik apendorflara alinarak -70 °C’de muhafaza edildi.

von Willebrand Faktor: Sitrath tiipe alinan vendz kan 6rnegi, 2500 devirde 10 dakika
santrifiij edilerek plazmasindan ayrildi ve ependorf tiipte -70 °C de saklandi. Olgiimler
Hematoloji Laboratuvarinda STA-LIATEST vWF kiti ile (Lot No: 052502 iiretici firma:
Diagnostica Stago, France) STA analizoriinde immiino-tiirbidimetrik yontemle yapildi.
Plazmanin vWF seviyesi % olarak 6l¢iildi.

Fibrinojen: Sitrath plazma &rneginden VWF ile birlikte fibrinojen ¢alisildi. Olgiim
Hematoloji Laboratuvarinda Fibri-Prest 2 kiti ile (Lot No: 041942, iiretici firma: Diagnostica
Stago, France) STA analizoriinde immiino-tiirbidimetrik yontemle yapildi.

Uriner albumin atilimimin incelenmesi: 24 saatlik idrar rnegi 3000 devirde 5 dakika
santrifiij edilerek siipernatantlar 2 ml’lik ependorfta —70 °C’de saklandi. Niikleer Tip
Laboratuvari’nda immulite Albumin kiti ile (Lot No: LKHA10305 iiretici firma: BioDPC)
Immulite 1000 otoanalizériinde kimyasal immiinoassay ydntemiyle tek seferde toplu olarak
calisildi ve giinliik albumin atilim1 hesaplandi.

idrarda NAG atiliminin incelenmesi: -70 °C’de saklanan idrar drneklerinde NAG-
Roche Diagnostic Mannheim kiti (no:875406) kullanilarak, Shimadzu UV 1208 cihazinda,
Biyofizik labaratuvarinda calisildi. Deney asagida anlatildigi gibi yapilmustir.

1-Deney tiipiine 50 pl reaktif 2 ve tizerine 25ul idrar konuldu.

2-37 °C’de 15 dakika inkiibe edildi.

3-Bu karisimin tizerine 1000 pl reaktif 3’ten ilave edildi. Vortekste karistirildi ve 10
dakika oda sicakliginda bekletildi.

4-Spektrofotometre 580 nm dalga boyunda korle sifirlandi. Standart ve numuneler
okundu.

Reaktif 2’nin hazirlanisi: NAG-Buffer’a 55 ml distile su ilave edilerek karistirildi. Bu
soliisyon NAG substrat ile muamele edildi.

Reaktif 3’lin hazirlanisi: NAG stop reagent lizerine 110 ml distile su ilave edilerek

karistirildi.
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Ornegin absorbans degeri

NAG (mU/ml)= x Standardin konsantrasyonu (7,72 mU/ml)

Standardin absorbans degeri

Aldosteron: EDTA’l1 tiipe alinan vendz kan 6rnegi, 2500 devirde 10 dakika santrifiij
edilerek plazmasindan ayrildi ve ependorf tiipte -70 °C de saklandi. Olgiimler Niikleer Tip
Laboratuvarinda IMMUNOTECH RIA Aldosteron kiti ile (Lot No: 1030B, iiretici firma:
Beckman Coulter) RIA (Radioimmunoassay) yontemiyle Gamma Counter (Gambyt-CR)
cihazinda her tiip bir dakikada toplu olarak okundu. Ol¢iim sonuglar1 pg/ml olarak kaydedildi.

Anjiotensin I: EDTA’ll plazma Orneginden aldosteron ile birlikte anjiotensin 1
calisildi. Olgiim Niikleer Tip Laboratuvarinda IMMUNOTECH Angiotensin I RIA kiti ile
(Lot No: 060804A, iiretici firma: Beckman Coulter) RIA (Radioimmunoassay) ydntemiyle
Gamma Counter (Gambyt-CR) cihazinda her tiip bir dakikada toplu olarak okundu. Olgiim
sonuclar1 ng/ml olarak kaydedildi.

Anjiotensin II: EDTA’Il tlipe alinan vendz kan Ornegi, 2500 devirde 10 dakika
santrifiij edilerek plazmasindan ayrildi ve ependorf tiipte -70°C de saklandi. Olgiimler
Niikleer Tip Laboratuvarinda Angiotensin II DAB Ria kiti ile (Lot No: 1319.8, iiretici firma:
Biihlmann Laboratories AG, Switzerland) RIA (Radioimmunoassay) yontemiyle Gamma
Counter (Gambyt-CR) cihazinda her tiip bir dakikada toplu olarak okundu. Ol¢iim sonuglari
pg/ml olarak kaydedildi.

HSCRP: Kuru tiipe alinan vendz kan 6rnegi, 3000 devirde 5 dakika santrifiij edilerek
serumu ayrild1 ve ependorf tiipte -70 °C de saklandi. Olgiimler Niikleer Tip Laboratuvarinda
BioCheck HSCRP ELIZA kiti ile (Lot No: RN-19664, iiretici firma: BioCheck Inc, USA) Bio
Tek EL 309 Miroplate autoreader cihazinda mikro ELIZA ydntemiyle toplu olarak yapildi.

E-selektin: Kuru tiipe alinan vendz kan o6rnegi, 2500 devirde 10 dakika santrifiij
edilerek serum elde edildi ve ependorf tiipte -70 °C de saklandi. Olgiimler Niikleer Tip
Laboratuvarinda Diaclone CD62E ELIZA kiti ile (Lot No: 062E-14T, iiretici firma: Diaclone
Research, France) Bio Tek EL 309 Miroplate autoreader cihazinda mikro ELIZA y&éntemiyle
toplu olarak yapildi.

P-selektin: Serum orneginden E-selektin ile birlikte ¢alisildi. Olgiimler Niikleer Tip
Laboratuvarinda Human sP-Selectin ELIZA kiti ile (Lot No: 8203005, iiretici firma: Diaclone
Researh, France) Bio Tek EL 309 Miroplate autoreader cihazinda mikro ELIZA yéntemiyle
toplu olarak yapildi.
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ISTATISTIKSEL YONTEM

Trakya Universitesi Tip Fakiiltesi Dekanligi Bilgi Islem Merkezindeki S0064 Minitab
Release 13 programi (Lisans No: WCP1331.00197) kullanilarak istatistiksel inceleme yapildi.
Tek 6rneklem Kolmogorof-Simirnov Testi ile verilerin normal dagilima uygun olup olmadigi
arastirildi. Kontrol grubu ile hasta grubunun parametrik verileri arasindaki farklilik, veriler
normal dagilima uygun oldugunda Bagimsiz Gruplarda T Testi, olmadiginda Mann-Whitney
U Testi ile karsilagtirildi. Hasta grubunda diyet dncesi/sonrasi veriler arasinda farklilik, veriler
normal dagilima uygun oldugunda Eslestirilmis T Testi, olmadiginda Wilcoxon Testi
kullanilarak karsilastirildi. Gruplarin kategorik verileri arasinda farkliligin arastirilmasinda
Ki-Kare Testi, parametrik ve nonparametrik veriler arasinda g¢oklu iliski arastirilmasinda
Pearson ve Spearman Korelasyon Testleri kullanildi. Degerler ortalamatstandart sapma

olarak alindi. P<0.05 olan degerler anlaml1 kabul edildi.
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BULGULAR

SONUCLARIN GRUPLAR ARASINDA KARSILASTIRILMASI

Kontrol ve Hasta Grubunun Tedavi Oncesi Bulgularimin Karsilastirilmasi

Yaglar1 26-54 yil arasinda degisen, yas ortalamasi 39,2+6,8 yil olan, 27’si (%54)
erkek, 23’1 (%46) kadin toplam 50 saglikli eriskin kontrol grubunu olusturdu. Ortalama
VKi’leri 26,3+3.9 kg/mz, bel cevreleri 88,5+10,7 cm, SKB 117,1849,74 ve DKB’leri
73,94+7,07 mmHg saptandi. Kontrol grubunda 4 bireyde (%2) HRP saptandi. Kontrol
grubunda 14 birey (%28) sigara kullaniyordu (Tablo 2). Kontrol grubunun tiim verileri Tablo
12°de gosterilmistir.

Yaslar1 22-56 yil arasinda degisen ve yas ortalamalar1 39,648 yil olan 32’si (%61,5)
erkek 20’si kadin (%38,5 ), toplam 52 hasta ¢aligmaya alindi. Bilinen ortalama HT siireleri
22,5+32 ay, VKi’leri 27,6+3,8 kg/mz, bel ¢evreleri 95+12,8 cm bulundu. HT grubunun tedavi
oncesi SKB ortalamasi degeri 153+£10 ve DKB ortalamasi degeri 987 mmHg bulundu. Hasta
grubunda 41 kisinin (%78,8) tuza duyarl, 11 kisinin (%21,2) ise tuza duyarsiz oldugu
saptandi. Hipertansiflerin 19°unda (%36,5) HRP saptanmazken, 27 hastada (%51,9) I. derece
ve 8 hastada (%11,6) II. derece HRP saptandi. Hastalarin 11’1 (%21,1) sigara kullaniyordu.
Hipertansiyon grubunun tedavi dncesi tiim verileri Tablo 13’de verilmistir.

Kontrol ve HT grubunun tedavi oncesi demografik verileri karsilastirildiginda; yas
ortalamalari, cins dagilimlar;, VKI ve sigara kullanimlari agisindan istatistiksel fark
saptanmadi. HT grubunda; ortalama SKB ve DKB (p=0,000), bel ¢evresi (p=0,006), HRP
(p=0,000) kontrol grubundan yiiksek bulundu. HT ve kontrol grubunun tedavi oncesi verileri

Tablo 2’de verilmistir.
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Tablo 2. Kontrol ve Hasta grubunun bazal demografik verilerinin karsilastirilmasi

Veriler Kontrol (n=50) Hasta (n=52) p
Cins (K/E) 23/27 20/32 x'=0,592 0,441
Yas (yil) 39,2+6,8 39,6 8,1 t=0,280 0,780
Ailede HT (yok/var) 27/23 7/45 v'=18,850 0,00001
Sigara (igmeyen/igen) 36/14 41/11 x2=1 ,453 0,484
Bel (cm) 88,6+10,7 95,1£12,9 t=2,766 0,006
VKi (kg/m?) 26,4+3.9 27,743,8 t=1,740 0,084
SKB (mmHg) 117,2 £9,7 153,5+10,0 t=18,557 0,00000
DKB (mmHg ) 73,9+7,1 98,6+7,0 t=17,705 0,00000
HRP (olmayan/olan) 46/4 19/33 Y'=34,254 0,00000

VKI: Viicut kitle indeksi; SKB: Sistolik kan basinci; DKB: Diyastolik kan basinci; HRP: Hipertansif retinopati.

iki grubun idrar bulgular1 karsilastirildiginda GFR, idrar Na ve idrarla UAE, NAG

atiliminin idrar kreatinine oraninda farklilik saptanmadi. 24 saatlik idrarla UAE (p=0,002) ve

NAG (p=0,003) atilimlar1 hasta grubunda kontrol grubuna gore yiiksek saptandi (Tablo 3).

Tablo 3. Kontrol ve Hasta grubunun bazal idrar verilerinin karsilastirilmasi

Veriler Kontrol (n=50) Hasta (n=52) p

GFR (ml/dak) 115,1+£26,4 119,2+31,1 7=-0,760 0,447
idNa" (mEq/giin) 183,6+67,0 201,7+69,1 7=-3,079 0,515
UAE (mg/giin) 8,9+7,2 22,8+42,2 7=-1,379 0,002
UAE/idKr (ug/pmol) 0,8+0,7 2,0+0,5 t=3,042 0,168
NAG (U/giin) 6,1+4,0 8,7+4,6 t=1,282 0,003
NAG/idKr (pu/pmol) 0,6+0,4 0,7+0,4 7=-0,760 0,202

GFR: Glomeriiler filtrasyon hizi; idNa": Idrar sodyumu; UAE: Uriner albumin ekskresyonu; UAE / idKr:
Uriner albuminin idrar kreatinine oran1; NAG: N asetil Beta-D glukozaminidaz; NAG / idKr: N asetil Beta-D
glukozaminidazin idrar kreatinine orani.

Iki grubun laboratuvar verileri karsilastirildiginda kontrol ve hasta grubu arasinda

hemoglobin, hematokrit, vWF, fibrinojen, PS, ES, HSCRP, TG, HDL, LDL, TK/HDL, serum

kreatinini, hemNa', srNa’, K, Ca™", aldosteron, anjiotensin I ve anjiotensin II diizeyleri

arasinda anlamli farklilik saptanmadi. HT grubunda trombosit sayisi (p=0,025), TK
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(p=0,022), AKS (p=0,014), UA (p=0,022) kontrol grubuna goére anlamli yiiksek saptandi

(Tablo 4).

Tablo 4. Kontrol ve Hasta grubunun bazal laboratuvar verilerinin karsilastirilmasi

Veriler Kontrol (n=50) Hasta (n=52) Istatistik
Hemoglobin (gr/dl) 14,0+1,3 14,3+1,6 t=0,983 0,328
Hematokrit (%) 42,0+4,1 42,1£5,0 t=0,089 0,929
Trombosit (10°/mm°) 233,3+54,6 255,2442.6 t=2,264 0,025
vWF (%) 89,8+33,1 85,3+38,4 t=-0,632 0,528
Fibrinojen (mg/dl) 249,9+44.7 252,9+67,0 t=0,267 p0,789
P-selektin (ng/ml) 12,0+10,6 16,9+16,7 7=-1,861 p0,063
E-selektin (ng/ml) 28,1+9.8 27,4+10,0 t=-0,336 0,737
HSCRP (ng/L) 26,1£25,0 27,1£19,3 7=-1,025 0,306
TK (mg/dl) 186,0+35,0 203,6+41,0 t=2,315 0,022
TG (mg/dl) 136,3+£78,7 176,0+145,5 7=-0,817 0,414
HDL (mg/dl) 50,2+15,6 48,3+13,4 t=-0,673 0,502
LDL (mg/dl) 107,1+£34,1 120,0+33,5 t=1,936 0,055
TK /HDL 4,1+£1,6 4,5+1,6 t=1,403 0,163
AKS (mg/dl) 90,6+9,8 95,0£8,3 t=2,498 0,014
UA (mg/dl) 4.8+1,3 5,7+1,5 t=3,160 0,022
stKr (mg/dl) 0,7£0,2 0,8+0,2 t=1,577 0,118
HemNa" (mEq/dl) 11,9+2,8 12,04£2,6 t=0,169 0,866
stNa™ (mEq/dl) 139,7+2.7 138,9+2.6 t=-1,571 0,119
K" (mEq/dl) 4,2+0,3 4,4+0,4 t=1,924 0,057
Ca"™" (mg/dl) 9,4+0,8 9,5+0,6 t=1,129 0,261
Aldosteron (pg/ml) 374,1£317,2 357,1+£219,7 7=-0,579 0,563
Ang I (ng/ml) 2,4+1,3 2,6+1,0 7Z=-1,105 0,269
Ang II (pg/ml) 59,7+59.,4 42,7259 7=-0,208 0,836

vWEF: von Willebrand faktdr; HSCRP: Yiiksek duyarlilikli C-reaktif protein; TG:

Trigliserit; TK: Total

kolesterol; HDL: Yiiksek dansiteli lipoprotein; LDL: Diisiik dansiteli lipoprotein; AKS: Aclik kan sekeri; srKr:
serum kreatinini; HemNa": Hemolizat sodyumu; srNa*: Serum sodyumu; K': Serum Potasyumu; Ca™: Serum
kalsiyumu; srProt: Serum proteini; srAlb: Serum albumini; Ang I: Anjiotensin I; Ang II: Anjiotensin II.
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Tiim Grup Verileri Arasindaki Korelasyonlar

Pearson-Spearman korelasyon testleri ile tedavi oncesi parametrik ve nonparametrik
veriler arasinda ¢oklu korelasyonlara bakildiginda, hasta ve kontrol grubu birlikte
incelendiginde SKB ve DKB ile bel ¢evresi, VKIi, TK, TG, TK/HDL, UA, AKS ve NAG; bel
cevresi ile VKI, TG, TK/HDL, UA, ES, PS, HSCRP erkek cinsiyet ve idNa" arasinda pozitif,
HDL ile negatif dogrusal iliski bulundu. VKI ile yas, UA, TG, LDL, TK/HDL, hemoglobin
arsinda pozitif, HDL ile negatif dogrusal iliski bulundu. HRP ile HT yas1, SKB, DKB, NAG,
trombosit sayisi arasinda; idrarla NAG atilimi ile HT yasi, AKS, erkek cinsiyet arasinda
pozitif dogrusal iliski gozlendi. Tiim grubun ¢alisma verileri arasindaki korelasyonlar Tablo

5’te ayrintili olarak gosterilmistir.

Hasta ve Kontrol Gruplarinda Cinsiyet ve Sigara Kullaniminin Diger Verilerle

Tiskisi

Hipertansiyon grubu; 20’si kadin, 32’si erkek toplam 52 hastadan, kontrol grubu; 23’1
kadin, 27’si erkek toplam 50 hastadan olugmaktadir. Kontrol grubunda erkeklerde kadinlara
gore aterojenik Ozellikteki bel ¢evresi (p=0,001), hemoglobin (p=0,00000), hematokrit
(p=0,00000), UA (p=0,00000) ile stNa" (p=0,022), idNa" (p=0,00000) degerleri daha yiiksek,
UAE/idKr (p=0,034) ise daha diisiik bulundu. Hipertansiyon grubunda erkeklerde kadinlara
gore aterojenik ozellikteki bel cevresi (p=0,00000), hemoglobin (p=0,00000), hematokrit
(p=0,00000), trombosit sayis1 (p=0,043), UA (p=0,00000) degerleri daha yiiksek, UAE/idKr
(p=0,013) ise daha diistik bulundu.

Hipertansif kadinlarda saglikli kadinlara gére SKB (p<0,00005), DKB (p<0,00005)
daha diisiik, trombosit say1s1 (p<0,05), idNa" (p<0,05), UAE (p<0,05) daha yiiksek bulundu.
Hipertansif erkeklerde saglikli erkeklere gore SKB (p<0,00005), DKB (p<0,00005) daha
diisiik, bel gevresi (p<0,005), VKI (p<0,05), UA (p<0,005), NAG (p<0,05) anlaml1 olarak
daha yiiksek saptandi. Kadin ve erkek verileri ayrintilariyla Tablo 6’da verilmistir.

Kontrol grubunda sigara icen ve i¢gmeyenler karsilastirildiginda, sigara icenlerde
(264,4+60,6 10°/mm’), icmeyenlere (221,5+48,9 10°/mm®) gére trombosit sayist (p=0,014)
anlaml olarak yiiksek saptandi. Hipertansiyon grubunda sigara igen ve igmeyenler arasinda

veriler incelendiginde anlamli farklilik saptanmada.
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Tablo 5. Kontrol ve Hasta grubu verileri arasindaki iliskiler

Bulgular [liskili parametreler [statistik
r p
Sistolik kan basinci (SKB) BEL 0,327 0,001
VKIi 0,259 0,009
DKB 0,905 0,000
TK 0,255 0,010
TG 0,262 0,008
UA 0,323 0,001
AKS 0,296 0,002
NAG 0,255 0,010
Diyastolik kan basinci (DKB) BEL 0,381 0,000
VKI 0,251 0,011
TK 0,196 0,49
TG 0,227 0,022
TK/HDL 0,212 0,033
UA 0,388 0,000
AKS 0,271 0,006
NAG 0,255 0,010
P-selektin 0,262 0,008
Viicut kitle indeksi (VKI) YAS 0,276 0,005
BEL 0,779 0,000
UA 0,349 0,000
TG 0,270 0,006
LDL 0,215 0,030
HDL -0,377 0,000
TK/HDL 0,343 0,000
Hematokrit 0,225 0,023
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Tablo 5 (Devami). Kontrol ve Hasta grubu verileri arasindaki iliskiler

Bulgular [liskili parametreler [statistik
r p

Bel ¢evresi (BEL) Erkek cinsiyet 0,497 0,000
SKB 0,331 0,001
DKB 0,887 0,000
VKI 0,774 0,000
HRP 0,229 0,021
TG 0,541 0,000
HDL -0,565 0,000
TK/HDL 0,575 0,000
UA 0,508 0,000
E-selektin 0,304 0,002
P-selektin 0,278 0,005
HSCRP 0,220 0,027
Idrar Na" 0,277 0,005

Hipertansif retinopati (HRP) HT yas1 0,545 0,000
SKB 0,537 0,000
DKB 0,497 0,000
NAG 0,303 0,002
PLT 0,263 0,008

Urik Asit (UA) HT yas1 0,254 0,010
TG 0,324 0,001
TH/HDL 0,282 0,004
Hematokrit 0,391 0,000

N asetil Beta-D glukozaminidaz/ | Erkek cinsiyet 0,238 0,016

giin (NAG/GUN) HT yas1 0,284 0,012
AKS 0,265 0,007
[dNa” 0,271 0,006
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Tablo 6. Kontrol ve Hipertansiyon gruplarimin kadin/erkek verilerinin karsilastiriimasi

Veriler Kontrol *p Kontrol HT **p HT
Kadin Erkek Kadin Erkek
(n=23) (n=27) (n=20) (n=32)
Yas 40,0+8,0 0,488 | 38,6+5,9 41,2479 0,266 | 38,6+8,1
Bel 83,5+1,9 0,001 | 92,9+7,5 86,2+12,0 0,00000 | 100,7+10,0
VKi 26,0+4,9 0,579 | 26,728 26,4+3,9 0,590 | 28,5+3,6
SKB 117,0+9,8 0,928 | 117,399 | 152,9+9,5% 0,756 | 153,8+10,4%
DKB 72,9+7,7 0,327 | 74,9+6,5 96,1+8,48 0,033 | 100,3+5,5%
Hgb 13,0+0,9 0,00000 | 14,8+0,9 12,9+1,4 0,00000 | 15,1+1,0
Htc 39,0+2,7 0,00000 | 44,5+3,2 38,0+4,0 0,00000 | 44,6+3,8
PLT 229,4+60,1 0,645 | 236,7+50,3 | 270,3£36,6 0,043 | 245,8+43,8
UA 4,0+1,1 0,00000 | 5,5+1,0 4,4+0,9 0,00000 | 6,4+1,17
HemNa" 11,8423 0,667 | 12,1+3,1 11,9425 0,846 12,1£2.7
stNa”™ 138,8+2,0 0,022 | 140,5+2,9 138,5+2,0 0,480 | 139,1+2,9
idNa"® 150,6+63,7 | 0,00000 | 211,8+56,8 | 194,0£63 | 0,529 | 206,5+73,2
UAE 8,8+8.,3 0,627 89464 | 38,5+64.8 | 0,554 12,9+10,0
UAE/idKr | 1,0+0,9 0,034 0,7+0,6 3,946,9 0,013 0,8+0,5
NAG 5,3+3.9 0,187 6,8+4,1 7,5+3.9 0,118 9,5+4,8""
NAG/idKr |  0,6+0,5 0,239 0,5+0,3 0,7+0,4 0,295 0,6+0,3
Aldosteron | 392,9+382,8 | 0,703 | 358,1+255,0 | 322,5+191,7 | 0,375 | 378,7+235,9
Angl 2,4+1,5 0,928 2,5¢1,2 2,2+0,9 0,020 2,8+1,0
Ang 11 60,8622 0,905 58,7+58,2 | 48,1+32,1 0,234 39,3421,0

*p: Kontrol grubunda kadin ve erkek verileri arasindaki istatistik degeri; **p: Hipertansiyon grubunda kadin ve
erkek verileri arasindaki istatistik degeri; ***p<0,05, Tp<0,005, ip<0,0005, §p<0,00005: Erkek ve kadin verilerinin
kontrol ile hipertansiyon grubu arasinda karsilastirilmasinda kullanilan istatistik degeridir.
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Hasta Grubunun 90 mmol/giin Na' iceren Diyet Verilerinin Karsilastirilmasi

HT’li 49 hastanin, kalori alimi degistirilmeden iki hafta siireyle 90 mmol/giin Na"
iceren diyet oncesi ve sonrasi verilerinin karsilastirilmasinda serum Na', hemolizat Na",
idrarla glinlik NAG atillmi ve UAE’nin idrar kreatinine oraninda anlamli farklilik
saptanmadi. VKI 27,7+3,9 kg/m*den 27,1+3,9 kg/m”’ye (p=0,002), SKB 153,5+10,0
mmHg’den 126,9+£8,5 mmHg’ye (p=0,000), DKB 98,5+7,2 mmHg’den 82,9+4,6 mmHg’ye
(p=0,000), idrarla atilan giinliik Na' 203,2+70,4 mmol/giin’den  80,7+35,2 mmol/giin’e
(p=0,000), UAE 22,8+42,2 mg/giin’den 11,1+£9,1 mg/giin’e (p=0,007) anlaml1 olarak diistiigii
saptanmistir.

Hasta grubunun 90 mmol/giin Na' iceren diyet ve tedavi sonrasi verileri
karsilagtirildiginda idrarla giinlik NAG atilmi 11,1£5,4 U/giinden 8,2+5,0 U/giin’e
(p=0,001), idrarla giinliik NAG atiliminin idrar kreatinine oraninin 1,0+0,5’den 0,6+0,4’¢
(p=0,000) diistiigii gozlemlenmistir.

Hasta grubunun tedavi oncesi ve sonrasi degerleri karsilastirildiginda serum Na',
hemolizat Na', idrarla giinlik NAG atilimi, idrarla giinlik NAG atilimmin idrar kreatinine
oraninda farkhilik saptanmadi. VKI 27,7+3.9 kg/m®’den 27,2+3.8 kg/m*’ye (p=0,003), SKB
153,5£10,0 mmHg’dan 126,04+8,2 mmHg’ye (p=0,000), DKB 98,5+7,2 mmHg’den 82,3+5,4
mmHg’ye (p=0,000), idrarla atilan giinlik Na" 203,2+70,4 mmol/giin’den  89,6+20,3
mmol/giin’e (p=0,000), UAE 22,8+42,2 mg/giin’den 12,0+4,5 mg/giin’e (p=0,000),
UAE/idKr 2,0+4,5 pg/umol’den 1,2+1,8 pg/umol’e anlamli olarak distiigii saptanmistir

(Tablo 7). 90 mmol verileri Tablo 14’te ayrintilariyla verilmistir.
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Tablo 7. Hasta grubunun tedavi 6ncesi, 90 mmol Na' iceren diyet baslangici ve tedavi

sonrasi verilerinin karsilastirilmasi

Veriler Tedavi Oncesi 90 mmol Na' diyeti Tedavi sonrasi
(n=49) *p baslangici (n=49) *p | (n=49) *E*p
VKI 27,74£3,9 0,002 27,1£3.9 0,567 27,2+3.8 0,003
SKB 153,5£10,0 | 0,000 126,9+8.5 0,472 126,0+8,2 0,000
DKB 98,5+7,2 0,000 82,944,6 0,711 82,3+5,4 0,000
idNa" 203,2+70,4 | 0,000 80,7+35,2 0,125 89,6+20,3 0,000
srNa" 138,9+2.6 0,659 138,7+2,2 0,774 138,6+2,1 0,522
HemNa" 11,9£2,6 0,859 11,8+2,7 0,423 11,3+3,7 0,255
UAE 22,8422 0,007 11,149,1 0,970 2,0+4,5 0,000
UAE/idKr 2,0+4,5 0,622 1,0+1,1 0,157 1,2+1,8 0,003
NAG 9,24+4,5 0,061 11,1£5,4 0,001 8,2+5,0 0,333
NAG/idKr 0,7+0,4 0,000 1,0+0,5 0,000 0,6+0,4 0,499

*p: Hasta grubunun tedavi dncesi ile 90 mmol Na' diyeti baslangig donemi verileri arasi istatistik degeri; **p:
Hasta grubunun 90 mmol Na' diyeti baslangic donemi ile tedavi sonras1 verileri arasi istatistik degeri; ***p:

Hasta grubunun tedavi dncesi ile tedavi sonrasi verileri arasi istatistik degeri.

Hipertansif grupta 90 mmol/giin Na" diyetinin erken doneminde RAS ¢alisilan 24

kisilik hasta grubunun tedavi dncesi ve 90 mmol/giin Na" diyetinin erken donemi verileri

karsilastirildiginda; VKI, GFR, srNa’, hemNa", UAE/idKr, Ang I degerlerinde farklilik
saptanmadi. SKB 157,5+11,5’ten 127,5+£8,1 mmHg’ye (p=0,000), DKB 102,4+6,0’dan
83,5+5,0 mmHg’ye (p=0,000), idNa" 202,7+76,2’den 79,6+31,5 mmol/giin’e (p=0,000),
UAE’nin 15,1+14,0’dan 10,74£9,9 mg/giin’e (p=0,040) anlaml1 olarak diistiigii; NAG’1in
9,5+4,3’ten 12,5+6,0 U/giin’e (p=0,049), NAG/idKr’nin 0,6+0,3’ten 1,0+0,5 pg/umol’e
(p=0,004), aldosteron diizeyinin 436,4+255,0’dan 629,9+413,8 pg/ml’ye (0,009), Ang II

39,4+21,2’den 85,0+57,9 pg/ml’ye (p=0,001) yiikseldigi saptanmustir. 90 mmol/giin Na"

’nin

diyet

ve tedavi sonrasi verileri karsilastirildigimda Ang I’in 2,440,8 ng/ml’den 2,9+1,4 ng/ml’ye

(p=0,047) yiikseldigi, Ang II’nin 85,0+57,9 pg/ml’den 34,4+18,2 pg/ml’ye diistiigii
saptanmuigtir.
Hasta grubunun tedavi dncesi ve tedavi sonrasi verileri karsilastirildiginda; GFR,

stNa', hemNa', UAE/idKr, Ang I, Ang II, aldosteron diizeylerinde anlamli farklilik

saptanmadi. VKI nin 28,1+3,8 kg/mz’den 27,4+3,8 kg/mz’ye (p=0,003), SKB 157,5+11,5
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mmHg’den 125,1+8,6 mmHg’ye (p=0,000), DKB 102,4+6,0 mmHg’den 81,64+5,9 mmHg’ye
(p=0,000), idNa" 202,7+76,2 mmol/giin’den 86,1+19,9 mmol/giin’e (p=0,000), UAE’nin
15,1+14,0 mg/giin’den 11,311 mg/giin’e (p=0,012) anlaml1 olarak diistiigii saptanmistir
(Tablo 8).

Tablo 8. RAS cahsilan hasta grubunun tedavi 6ncesi, 90 mmol Na" iceren diyet
baslangici ve tedavi sonrasi verilerinin karsilastirilmasi

Veriler Tedavi Oncesi 90 mmol Na' diyeti Tedavi sonrasi

(n=24) *p | baslangici (n=24) *p | (n=24) *EED
VKIi 28,1+3,8 0,077 27,44+4,0 0,813 27,4+3,8 0,003
SKB 157,5+11,5 0,000 127,5£8,1 0,813 125,1+8,6 0,000
DKB 102,4+6,0 0,000 83,5+5,0 0,067 81,6+5,9 0,000
GFR 130,1£38,4 | 0,064 117,9+16,7 0,819 116,9+£22.,0 0,126
idNa" 202,7£76,2 | 0,000 79,6+31,5 0,361 86,1+£19,9 0,000
srNa" 139,7+2,6 0,472 140,1£2,0 0,186 139,3+1,8 0,560
HemNa" 12,14£2,2 0,789 11,9+1,9 0,833 12,1+£3,6 0,992
UAE 15,1+14,0 0,040 10,7+£9,9 0,543 11,3£11,0 0,012
UAE/idKr 1,0+0,8 0,376 1,0£1,3 0,932 0,8+0,8 0,265
NAG 9,5+4,3 0,049 12,5+6,0 0,909 12,1+4,0 0,022
NAG/idKr 0,6+0,3 0,004 1,0+0,5 0,530 0,9+0,3 0,007
Aldosteron | 436,4+255,0 | 0,009 629,9+413,8 0,417 | 530,0+419,6 | 0,386
Ang I 2,9+1,2 0,230 2,4+0,8 0,047 2,9+1,4 0,753
Ang 11 39,4+21,2 0,001 85,0+57,9 0,000 34,42+18,2 0,367

*p: Hasta grubunun tedavi 6ncesi ile 90 mmol Na" diyeti baslangig donemi verileri arast istatistik degeri; **p:
Hasta grubunun 90 mmol Na" diyeti baslangi¢ donemi verileri ile tedavi sonrasi verileri arasi istatistik degeri;
**%p: Hasta grubunun tedavi dncesi ile tedavi sonrasi verileri arasi istatistik degeri.

Hasta Grubunun Tedavi Oncesi ve Sonrasi Verilerinin Karsilastirilmasi

Calismamizda, alt1 ay siireyle 90 mmol/giin Na' iceren diyetle tuz diizenlemesi
yapilarak takip edilen 52 HT’li hastada; SKB 153,5+10,0’dan 126,3+£8,2 mmHg’ye
(p=0,00000), DKB 98,7+7,0’dan 82,3+5,4 mmHg’ye (p=0,00000) diisiis gosterdi. Bel gevresi
95,1+12,9’dan 93,0+11,6 cm’ye (p=0,004), VKI 27,7+3,8’den 27,2+3,8 kg/mz’ye (p=0,003),
trombosit sayis1 255,2+42.6’dan 242,6+41,0 10} /mm*’e (p=0,039), HSCRP 27,1£19,3’ten
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23,5+15,9 pg/L’ye (p=0,036) olarak diismiistiir. AKS, lipid profili, UA, vWF, fibrinojen
diizeylerinde tedavi ile anlamli degisiklik saptanmadi (Tablo 9).

Renin-anjiotensin-aldosteron  sistemi  bulgular1  incelendiginde; aldosteronun
357,1£219,7°den 486,4+313,8 pg/ml’ye (p=0,011) anlamli olarak yiikseldigi goriilmiistiir.
Ang T'in 2,6£1,0’dan 2,8+1,1 ng/ml’ye (p=0,556), Ang II’nin 42,7+25,9’dan 69,9+80,0
pg/ml’ye (p=0,077) istatistiksel olarak anlamli olmamasina karsin yiikseldigi saptandi. RAS
sisteminin tedavi degisimlerindeki degerleri Sekil 2°de verilmistir.

Hasta grubunun tedavi oncesi ve sonrasi idrar bulgulari karsilastirildiginda; idNa”
201,7°den 89,6 mmol/giin’e (p=0,00000), UAE 22,8+42.2’den 13,9+18,4 mg/giin’e
(p=0,0001), UAE/idKr 2,0+4,5’ten 1,2+1,8 pg/umol’e (p=0,002) anlamh diisiis gosterdi. UEA
ve NAG degerlerinin tedavi ile degisimi Sekil 3’te 6zetlenmistir. GFR, NAG ve NAG/idKr
degerlerinde anlamli diisiis saptanmadi (Tablo 10). Hasta grubunun tedavi sonrasi tiim verileri

Tablo 15°te ayrintili olarak verilmistir.

Tuza Duyarh ve Duyarsiz Olan Hasta Grubunun Verilerinin Karsilastirilmasi

Hipertansif gruptaki 41 (%78,9) birey tuza duyarh, 11 (%21,1) birey tuza direngli
saptandi. Tuza duyarli olan ve olmayan grubun tedavi dncesi verileri karsilastirildiginda hasta
yas1, HT yas1, bel cevresi, VKI, SKB, lipid profili, UA, idNa’, srNa', HemNa", UAE, NAG,
RAS degerlerinde istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi. Tuza duyarli grupta DKB
(p=0,016), srKr (p=0,041) degerleri anlamli olarak yiiksek, trombosit sayist (p=0,039) ise
diisiik saptanda.

Tuza duyarli olan grupta, SKB 154,7+10,6’dan 125,3+8,5 mmHg’ye (p=0,00000),
DKB 99,9+6,6’dan 82,0+£5,7 mmHg’ye (p=0,00000), bel cevresi 96,1£13,5’ten 93,9+12,2
cm’ye (p=0,005), VKi 27,7+4’ten 27,1+3,9 kg/m>’ye (p=0,00008), idNa" 203,5+71,0’dan
88,3£20,9 mmol/giin’e (p=0,00000), UAE 16,7+20,9’dan 12,1£15,1 mg/giin’e (Z=0,001),
UAE/idKr 1,3£2,0’dan 1,0+1,3 pg/umol’e (Z=0,024) anlaml olarak diistiigli saptandi.

Tuza duyarsiz grupta, SKB 148,7+£5,6’dan 130+6,4 mmHg’ye (p=0,00000), DKB
94,2+7,2’den 83,5+4,2 mmHg’ye (p=0,001), trombosit sayisi 278,5£37,3’ten 252449
10°/'mm™e (p=0,020), idNa" 194,9+64,1°den 94,6+17,6 mmol/gin’e (p=0,0007), vWF
%93,3+37,5’ten %77,1+34’e (p=0,037) anlamli olarak diistiigii saptandi. Tuz duyarlilig: ile
ilgili veriler Tablo 11°de ayrintili verilmistir. Idrar ve serum sodyumu ile SKB ve DKB

degerlerinin tedavi ile degisimi Sekil 4’te gdsterilmistir.
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Tablo 9. Hasta grubunun tedavi 6ncesi ve sonrasi verilerinin karsilastirilmasi

Veriler Tedavi Oncesi (n=52) Tedavi Sonras1 (n=52) p
Bel 95,1+12,9 93,0£11,6 t=2,997 0,004
VKI 27,7+3.8 27,243.8 t=3,113 0,003
SKB 153,5+10,0 126,3£8,2 t=13,04 0,00000
DKB 98,7+7,0 82,3+5,4 t=11,06 0,00000
Hemoglobin 14,3+1,6 14,0+1,7 t=1,859 0,068
Hematokrit 42,1+£5,0 41,5+4,4 t=1,399 0,167
Trombosit 255,2442.6 242,6+41,0 t=2,113 0,039
vWF 85,3+38.4 78,7+38,5 t=1,281 0,206
Fibrinojen 252,9+67,0 239,0+46,5 t=1,394 0,169
HSCRP 27,1+£19,3 23,5+15,9 7=-2,096 0,036
TG 176,0+145,5 189,0+176,7 7=0,708 0,479
TK 203,6+41,0 201,9+44,9 t=0,391 0,697
HDL 48,3+13,4 47,3+15,3 t=0,677 0,501
LDL 120,0+33,5 116,0+35,0 t=1,082 0,284
TK/HDL 4,5+1,6 4,6£1,5 t=-0,311 0,757
Urik asit 5,7£1,5 5,7¢1,5 t=-0,015 0,988
AKS 95,0+8,3 98,3+12,5 t=-1,931 0,059
HemNa" 12,0+£2,6 11,2+3,6 t=1,151 0,255
srNa" 138,942,6 138,6+2,1 t=0,644 0,522
stK™ 4,4+0,4 4,3+0,3 t=0,827 0,412
stKr 0,7+0,2 0,8+0,2 7=-2,043 0,041
srProt 7,2+0,6 7,1+0,7 t=0,365 0,716
srAlb 4,6+0,4 4,5+0,4 t=0,776 0,441
Aldosteron 357,1£219,7 486,4+313,8 =-2,541 0,011
Ang 1 2,6+1,0 2,8+1,1 7=-0,587 0,556
Ang 11 42,7+25,9 69,9+80,0 7=-1,767 0,077
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Tablo 10. Hasta grubunun tedavi 6ncesi ve sonrasi idrar verilerinin karsilastirilmasi

Veriler Tedavi Oncesi Tedavi Sonrasi p
(n=52) (n=52)

GFR 119,2+31,1 116,1+20,5 7=-0,118 0,905
idNa" 201,7+69,1 89,6+20,3 t=11,802 0,00000
UAE 22,8+42,2 13,9+18,4 7=-3,770 0,0001
UAE/idKr 2,0+4,5 1,2+1,8 7=-2,969 0,002
NAG 8,7+4,6 7,9+5,0 t=0,977 0,333
NAG/idKr 0,7+0,4 0,6+0,4 t=0,681 0,499

Tablo 11.Tuza duyarh ve duyarsiz olan hasta grubunun tedavi 6ncesi ve sonrasi
verilerinin karsilastirilmasi

Tuza Duyarl (n=41)

Tuza Duyarsiz (n=11)

Veriler Tedavi *p Tedavi Tedavi **p Tedavi
oncesi sonrast oncesi sonrast
Bel 96,1+13,5 0,005 93,9+12,2 91,249,7 0,393 89,748,6
VKI 27,740 0,00008 | 27,1£3,9 27,8+3,4 0,606 27,5+3.4
SKB 154,7+£10,6 0,00000 | 125,3+8,5 148,7£5,6 0,00000 | 130,0+6,4
DKB 99,9+6,6 0,00000 | 82,0+5,7 94,2+7,2 0,001 83,5+4,2
Trombosit | 249,0+42,1 0,215 | 240,1+38,9 | 278,5+37,3 0,020 | 252,0+49.,0
vWF 83,2+38,8 0,520 79,1+40,0 93,3+37,5 0,037 77,1£34,0
idNa" 203,5+71,0 0,00000 | 88,3+20,9 | 194,9+64,1 0,0007 | 94,6+17,6
UAE 16,7+20,9 7=0,001 | 12,1+15,1 45,5+81,4 0,181 20,7+27,4
UAE/idKr 1,3+£2,0 7=0,024 1,0+1,3 4,4+8.9 7=0,075 2,0+£2,9
Aldosteron | 384,2+228,4 0,116 | 488,1+335,0 | 255,9+152,7 0,003 | 479,8+230,6
Ang 2,6+1,0 0,902 2,8+1,2 2,4+0,9 0,252 2,8+0,6
Ang 11 40,7+25,0 0,079 75,2+88,2 50,1+£28,8 0,994 50,2+30,2

*p: Tuza duyarli hasta grubunun tedavi Oncesi ve sonrasi verileri istatistik degeri; **p: Tuza duyarsiz hasta
grubunun tedavi dncesi ve sonrasi verileri istatistik degeri.
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Sekil 2. Tlgili verilerin tedavi 6ncesi, diyetle tuz kisitlanmasimin erken dénemi (90mmol),

tedavi sonrasi degerleri ve kontrol grubuyla karsilastirilmasi
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Sekil 3. Hasta grubunun tedavi oncesi, diyetle tuz kisitlanmasinin erken donemi

(90 mmol), tedavi sonrasi degerleri ve kontrol grubuyla karsilastirilmasi
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Sekil 4. Ilgili verilerin tedavi 6ncesi, diyetle tuz kisitlanmasinin erken dénemi (90mmol),

tedavi sonrasi degerleri ve kontrol grubuyla karsilastiriimasi
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Tablo 12. Kontrol grubunun verileri

No |ISiM Protokol | YAS CINS [A.OYKU [HRP SIGARA | VKI BEL
1 |AD. 106022 33 E 1 1 0 253 94
2 |AA. 630999 41 E 0 0 0 32,8 91
3 |AA. 138516 38 E 1 0 0 24,2 79
4 |AG. 1265189 |36 E 0 0 0 26,0 96
5 |AB. 14394 44 E 0 1 0 23,0 85
6 |AB. 71082 37 E 1 1 0 27,0 100
7 |AD. 70394 39 E 1 1 0 314 102
8 |AG. 123268 36 E 1 0 0 26,7 94
9 |AB. 128562 37 K 0 0 0 23,1 74
10 |AD. 206142 38 K 0 1 0 33,0 98
11 |AA. 1866 35 K 1 0 0 23,0 70
12 |B.O. 612895 39 K 1 0 0 34,9 100
13 |C.C. 73434 36 K 0 0 0 21,9 78
14 |DT. 68257 43 E 0 0 0 27,0 94
15 |ET. 7862 45 K 1 1 0 25,1 81
16 |E.E. 24350 54 E 0 0 1 27,0 106
17 |E.P. 615350 30 E 1 0 0 25,5 89
18 |E.Y. 89681 33 E 0 0 0 27,6 102
19 |F.D. 67022 52 K 0 0 0 26,4 83
20 |FA. 85063 28 K 0 0 0 22,0 78
21 |GK. 123076 42 K 1 0 0 27,1 83
22 |HY. 2364 42 E 0 0 0 25,6 87
23 |HS. 155877 40 E 0 0 0 24,7 88
24 |iE. 122406 32 E 1 1 0 24,8 81
25 |LG. 71592 42 K 1 1 0 29,0 98
26 |MM. 73474 53 K 1 0 0 34,4 112
27 |MS. 21378 38 E 0 0 0 25,1 98
28 | M.S. 102483 35 K 1 1 0 18,5 70
29 |M.D. 123590 47 K 1 0 0 24,5 80
30 |M.U. 45726 47 K 1 0 0 29,2 83
31 |MIL 58403 44 E 0 1 0 25,6 86
32 |MP. 91673 35 E 0 1 0 25,1 86
33 |[NA. 7820 38 E 1 1 0 25,0 90
34 |ND. 92487 52 K 1 0 0 29.4 93
35 |NH. 1970 45 K 0 0 0 22,0 72
36 |N.C. 585127 33 K 1 0 0 20,9 74
37 |NS. 39462 31 K 0 0 0 27,7 76
38 |O.H. 128916 28 E 0 1 0 29,6 104
39 |R.B. 9666 49 K 0 0 0 20,7 82
40 |R.U. 33897 38 E 1 0 1 243 91
41 |RT. 99089 49 E 0 0 0 34,7 106
42 [R.O. 1225 43 E 0 0 1 28,1 90
43 [SM. 1089128 |43 K 1 0 0 24,0 79
44 [ST. 14900 30 K 1 1 0 20,1 72
45 |S.C. 122711 42 E 1 0 0 253 86
46 |S.. 120310 34 K 0 0 0 26,5 79
47 |TK 617435 30 E 0 0 0 22,4 87
48 |viz. 21301 36 E 0 0 0 28,6 102
49 |YD. 156484 26 K 0 0 0 34,9 106
50 |YK 22891 42 E 0 0 1 27,2 94
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Tablo 12 (Devami). Kontrol grubunun verileri

No | SKB DKB URE srKr srNa" K" TProt Alb GFR IdNa
1 129 78 26 0,6 142 4.4 6,9 4,6 95,8 149,9
2 122 80 23 0,9 138 4,0 6,2 43 86,0 270,4
3 92 70 35 1,1 136 4,7 6,9 4.9 86,7 127,4
4 103 65 30 0,9 143 4,0 7,2 4.7 132,5 170,7
5 107 61 25 0,7 140 4,5 6,8 4.7 151,1 206,7
6 122 82 27 0,8 140 4,6 7,2 4.5 88,0 230,7
7 105 66 38 0,7 140 4,2 6,5 5,1 168,0 261,3
8 114 80 16 1,0 139 4,1 7,6 43 96,3 170,4
9 120 70 32 0,6 138 4,2 7,5 49 132,4 176,8
10 |115 64 30 0,7 140 3,7 7,3 4.2 84,0 63,8

11 |128 78 19 0,6 138 4,1 7,0 4.5 87,9 234,0
12 128 78 23 0,6 138 4,1 7,2 4.4 94,0 43,8

13 102 65 28 0,5 141 43 6,5 4,6 93,2 82,9

14 |128 78 31 0,7 141 4,1 7,3 4.8 121,4 281,2
15 |98 60 26 0,8 138 3,8 7,8 4.8 122,7 168,8
16 |119 79 29 0,7 142 4.4 7,5 4.7 134,7 2237
17 122 78 35 0,6 140 4,1 7,7 5,2 111,0 246.,4
18 |128 80 25 0,8 137 4,2 7,2 5,0 102,5 2925
19 | 125 75 29 0,6 138 4,0 7,1 4.6 144,4 193,6
20 | 120 80 31 0,8 138 39 7,9 4.5 99,9 124,8
21 | 118 82 13 0,6 142 3,7 6,3 3,6 115,0 240,0
22 | 125 75 43 0,9 133 4,7 6,8 4.4 89,3 261,6
23 | 120 70 46 0,5 142 4,0 7,6 5,2 120,0 201,9
24 | 126 82 25 0,7 139 4,6 6,9 4.5 114,7 136,4
25 | 121 74 22 0,7 139 5,2 7,7 4.8 105,0 132,0
26 | 129 80 33 0,6 140 4,2 7,4 5,0 91,7 2134
27 | 118 80 27 0,9 140 4.1 7,5 49 131,3 2234
28 | 100 65 16 0,6 136 4,7 7,2 473 125,7 188,2
29 |105 72 40 0,6 136 4.8 6,2 4.1 96,2 175,5
30 120 78 32 0,5 137 4.5 5,5 3,9 95,1 181,5
31 | 112 74 27 0,8 142 4,0 7,3 49 96,0 283,7
32 110 70 41 1,0 149 4.8 7,4 49 110,0 218,5
33 120 80 18 0,9 141 43 6,9 42 193,0 325,7
34 1129 82 33 0,6 143 39 8,6 5,1 107,6 118,4
35 120 61 26 0,8 140 4.5 7,8 4.5 92,7 92,3

36 | 126 78 25 0,5 135 4.1 6,8 4,0 100,5 192,0
37 |116 70 19 0,8 137 3,8 7,3 477 147,4 117,3
38 120 80 19 0,8 139 4.4 8,2 49 172,0 2238
39 110 74 11 0,5 138 4.1 8,1 4.6 123,4 84,8

40 |100 65 33 0,8 138 43 7,4 4.6 139,4 191,1
41 129 84 32 1,1 141 39 6,6 4.6 125,9 191,0
42 1128 70 25 0,9 144 4.5 6,5 4.4 87,4 181,9
43 | 117 78 23 0,7 140 39 7,1 4.4 114,6 131,6
44 | 110 58 30 0,9 141 4.1 7,7 5,2 106,7 108,7
45 | 110 68 41 0,8 140 4,2 6,3 473 86,5 147,1
46 | 106 70 13 0,5 138 3,5 7,1 42 96,5 90,0

47 128 84 25 0,6 140 4.5 7,4 5,0 91,0 81,3

48 | 112 72 27 0,7 143 3,8 6,4 4.5 122,7 230,5
49 129 84 20 0,5 141 43 6,9 4.4 153,8 179,6
50 |118 70 27 0,6 144 4,9 7,2 5,1 171,0 189,2
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Tablo 12 (Devami). Kontrol grubunun verileri

No | AKS Hb Het Plt UA TK TG HDL LDL VLDL
1 96 16,2 47,6 255 5,7 187 192 40 109 38
2 83 15,9 47,7 267 4,6 140 208 33 65 42
3 71 14,2 42,4 201 6,7 261 121 58 179 24
4 84 15,3 46,2 216 4,0 156 117 33 100 23
5 80 1,7 44,6 305 4,6 162 69 80 68 14
6 87 15,7 48,0 288 6,4 219 228 36 137 46
7 84 14,3 41,4 227 54 186 142 39 119 28
8 82 15,2 44,3 242 6,9 208 63 53 142 13
9 79 14,0 42,0 222 3,3 199 110 71 106 22
10 |74 14,8 44,6 277 2,3 228 246 31 148 49
11 | 106 12,9 39,9 198 3,1 148 74 69 64 15
12190 12,6 38,7 269 4,8 184 116 27 134 23
13 |88 12,6 38,3 187 3,8 172 82 61 95 16
14 109 14,6 44,3 135 4,4 195 132 57 112 26
15 |82 11,8 34,8 210 4,3 177 54 65 101 11
16 |72 14,2 42,9 301 4,3 216 158 52 132 32
17 |88 15,6 47,0 233 4,6 171 138 26 117 28
18 |111 16,8 50,5 207 52 225 300 42 123 60
19 |87 12,8 38,1 209 2,7 147 58 73 62 12
20 |85 13,0 42,8 182 3,7 182 90 93 71 18
21 |88 13,9 41,9 230 3,6 209 68 65 130 14
22 183 14,7 42,9 217 4,8 163 108 48 93 22
23 195 13,9 41,8 163 6,4 202 105 49 132 21
24 1103 16,4 49,3 253 7.4 174 139 48 98 28
25 |94 11,7 36,5 360 3,6 191 260 36 103 52
26 192 14,0 40,7 160 6,8 228 207 46 141 41
27 176 13,4 39,1 239 5,9 279 351 33 176 70
28 190 12,7 38,0 315 4,0 241 78 49 176 16
29 1105 12,0 38,0 229 3,6 139 48 65 64 10
30 |92 13,6 41,0 231 34 191 52 83 98 10
31 |92 13,4 38,9 206 6,6 145 109 49 74 22
32 |83 15,0 45,5 317 4,7 155 76 54 86 15
33 |102 15,7 51,1 260 4,8 153 224 28 80 45
34 |97 12,9 37,3 273 3,8 250 136 62 161 27
35 |91 11,4 33,8 291 5,6 218 206 54 122 44
36 | 101 11,6 36,0 202 1,9 135 90 51 66 18
37 109 12,3 37,8 162 4,0 225 55 49 165 11
38 |89 14,4 46,5 291 7,2 183 235 39 97 47
39 |92 13,9 40,6 236 4,9 134 73 58 61 15
40 |98 14,4 43,6 330 5,0 182 377 29 78 75
41 1109 14,2 41,4 156 6,6 177 102 45 112 20
42 |88 13,6 40,9 233 6,5 204 159 46 126 32
43 193 13,7 37,2 164 34 154 70 56 84 14
44 |81 14,4 43,0 128 4,5 221 74 62 144 15
45 1103 14,2 42,6 266 4,6 166 105 52 93 21
46 |85 13,4 38,8 195 4,8 136 32 61 69 6
47 190 15,4 46,0 207 5,2 181 142 24 129 28
48 193 14,3 42,4 163 5,1 141 135 33 81 27
49 |84 12,9 38,1 347 54 203 167 40 130 33
50 192 14,1 43,0 212 4,8 159 120 59 76 24
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Tablo 12 (Devami). Kontrol grubunun verileri

No | UAE |UAE/idKr |NAG |NAG/AdKr |vWF |FIBR |HSCRP |ES |PS |ALD |ANGI|ANG I
(mg/L)
1 |27 |02 79 07 124 [311 0010 |463 |16,8 |3713 |27 |47
2 |40 |04 76 07 129 308 0,032 |253 182|829 |15 |I58
3 (39 |03 73 06 81 227 |0,000 |99 |04 |2240 |13 |452
4 |74 |05 41 03 101|208 0,026 32,0 |199 | 1654 |19 |829
5 (67 |05 62 |05 98 202 0,026 |31,8 |24.8 |5340 |33 |1555
6 (29 |01 2,7 |01 178 |314 0,083 33,5 /6,1 |101,0 |12 |103
7 10,6 |13 29 |04 64 259 0,051 |27,5 12,7 |197,8 |21 |37.8
8 |48 |03 68 |05 71 |216 0,006 |192 9.1 |51,0 |06 |62
9 (26 |03 50 |06 86 | 194 |0,002 |408 |52 |51,0 |06 |62
10 |45 |06 23 03 151 261 0,024 |32,4 [19,7 855 |2.1 117.,9
11 60 |07 7409 51 209 0,004 |23.8 9.0 |2427 |27 |12.9
12 (42 |07 3106 58 |301 0,093 |20,1 |27.6 |100,5 |24 |57
13 |63 |07 24 03 18 |185 |0,103 |22.4 |48 |2935 3,6 |105,1
14 |56 |04 14,1 |09 36 | 235 |0,018 |346 | 122 |7357 |34 |172
15 209 |16 18 |01 82 288 |0019 |81 |13 |15195 |3,5 |109.1
16 |51 |04 48 03 79 | 198 |0,010 |31,7 |332 |1019,5 |47 | 128,38
17 199 |1,0 30 |03 102 250 0,091 |256 |67 |188.6 |45 |403
18 159 |09 10,0 |0.,6 159 |246 0,013 |39.8 | 10,8 |303,7 |09 |82
19 [30 |04 29 03 89 258 0,027 |356 |68 |2257 |13 |604
20 |64 |06 52 |05 87 252 0,026 |28,1 |57.2 |1029,0 |29 |254.9
21 |93 |11 38 |05 126 284 0,020 |18,5 |69 |240.1 |23 |224
22 293 |29 80 |08 74 238 0,051 |399 |62 |273,5 |29 |l164
23 112 |07 40 |02 76 | 241 0,012 |40,1 | 12,8 |4400 |2,6 |232
24 253 |19 123 |09 75 280 0,059 |26,7 |3.4 |502,6 |3,0 |427
25 |71 |07 97 |1,0 75 209 0,005 |32,7 | 244 |1189.1 |7,8 |75,
26 |52 |06 45 |05 110 272 0,019 |21,3 |94 |187.0 |23 352
27 196 |05 43 |02 83 237 |0,021 |466 | 288 |2758 |1,5 |72
28 252 |29 52 106 112 209 0,026 |31,3 2322522 |27 |887
29 [37,7 |42 141 | 1,6 106 283 0,004 |30,1 |25 |431,7 | 1,6 |338
30 |73 |08 64 |07 66 207 0,040 |213 |42 |1169 |07 |3,9
31 12,6 | 1,1 32 |03 98 229 0,010 |21,5 6,6 |398,5 |3,6 |404
32 (51 |04 72 05 100 301 0,017 |12,7 [162 (939 |19 |59.1
33 (34 |02 50 |03 76 233 0,024 23,6 | 11,1 |53,1 |17 | 1847
34 (10,9 | 1,0 30 |03 100 |344 0,033 33,7 |10,9 |585 |2,1 |548
35 |41 |04 100 |1,1 99 |248 0,009 299 |69 3301 |1,8 |57.7
36 56 |09 16,0 | 2.6 171 [340 0,001 |349 |232 1579 0,7 |92
37 (42 |05 56 |07 95 |305 |0,005 |7.7 |3.4 |5409 |38 |397
38 (49 |03 80 |05 60 | 188 |0,010 |33.8 |26,5 |1202 |1,8 |54,0
39 (54 |06 16 |02 111|361 0057 |298 |69 |1252 |23 |118
40 |42 |03 21,1 |14 74 |212 0,022 |30,6 10,5 |281,8 |20 |1764
41 196 |05 49 |02 64 230 |0,039 |248 |118 |4934 |26 |622
42 |50 |04 42 03 92 235 |0,022 |350 |11,0 |4669 |13 |7.9
43 (60 |06 47 |05 46 |236 0,002 |21.8 |86 [321,9 |20 ]899
44 76 |07 22 |02 42 277 0,008 39,009 |381,6 |22 |98
45 85 |06 80 |06 121 202 0,011 |21,1 |47 |876,7 |44 |404
46 |40 |07 27 |05 100 219 0,030 |11,4 1,7 |407,0 |27 |166
47 (70 |10 35 |05 36 | 164 0,004 |20,1 |62 |457,7 |50 |123.1
48 199 |05 98 |05 67 232 |0,009 |465 |52 |7280 |22 |21,1
49 (98 |08 20 |02 108 292 0,056 373 |1,8 |747.8 |19 |1774
50 [150 |1,1 28 |02 85 |262 |0,014 |122]3,0 |2308 |19 |1745
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Tablo 13. Hipertansiyon grubunun tedavi oncesi verileri

No | iSiM Protokol | YAS CINS |SURE |A.OYKU |SIGARA | HRP VKI BEL
1 |[NA 810812 |41 2 24 1 0 0 27,1 80
2 |EB 895428 |37 1 1 1 0 1 27,2 98
3 |T.D 818294 |39 2 12 1 0 1 23,2 72
4 |1.G 872253 |46 1 2 0 0 1 27,2 97
5 |NK 781657 |39 2 96 1 0 0 29,3 81
6 |IS 871980 |42 1 1 1 0 2 24,1 89
7 |M.S 802633 |34 1 84 1 0 1 31,3 107
8 |LY 865775 |39 2 12 1 0 1 25,3 98
9 |HA 842012 |54 1 1 0 0 1 24,5 102
10 |HE 856497 |54 1 6 0 1 0 30,3 107
11 [S.0 975395 |49 2 1 1 0 2 25,3 83
12 |iM 870280 |33 1 96 1 1 1 32,0 100
13 |N.M 835928 |54 2 5 1 1 1 27,0 86
14 |18 810945 |42 2 3 1 0 0 25,4 84
15 |S.S 865761 43 1 1 1 0 1 27,1 91
16 |E.D 667872 |32 1 8 1 1 0 27,1 92
17 |A.C 777508 |33 1 1 1 0 0 32,2 112
18 |R.F 683634 |46 1 36 1 0 0 26,0 103
19 |[AB 887287 |31 1 3 1 0 1 22,1 95
20 |Y.A 967275 |35 1 24 1 1 1 24 4 91
21 |S.G 748810 |40 2 12 1 0 1 31,2 104
22 |E.P 777606 |41 2 60 1 1 0 34,9 106
23 |AA 806417 |33 2 42 1 1 1 223 75
24 |SY 828027 |45 2 24 1 0 1 30,1 104
25 |IN 806422 |47 1 1 0 0 1 34,9 113
26 |N.S 681248 |44 1 6 1 0 0 33,3 103
27 |V.C 890619 |34 2 12 1 0 1 20,0 65
28 |S.G 907586 |40 2 24 1 0 1 23,4 78
29 |ZK 979668 | 56 2 24 1 0 1 28,5 90
30 [S.Y 985441 45 1 20 1 0 0 26,0 93
31 |V.C 16369 37 1 96 1 0 1 30,0 106
32 |NA 810812 |52 1 10 1 0 0 22,0 87
33 |E.B 895428 |35 1 7 1 1 0 30,0 100
34 |T.D 818294 |26 1 18 1 0 0 29,5 106
35 |1.G 872253 51 2 2 1 1 1 23,5 100
36 |N.K 781657 |34 1 36 1 0 0 29,5 96
37 |18 871980 |46 1 4 0 0 1 26,0 90
38 |M.S 802633 |39 1 4 1 0 1 30,0 105
39 |LY 865775 |22 1 2 1 0 0 21,0 74
40 |H.A 842012 |36 1 1 1 1 1 28,0 102
41 |HE 856497 |30 2 1 1 0 0 20,0 71
42 8.0 975395 |24 1 1 1 0 0 30,0 101
43 |IM 870280 |41 1 120 1 0 2 29,0 115
44 |NM 835928 |48 2 24 1 0 1 25,0 79
45 |1.S 810945 |37 1 2 0 0 2 33,0 108
46 |S.S 865761 |41 1 1 0 0 1 32,0 120
47 |ED 667872 |45 1 120 1 0 2 34,9 121
48 |A.C 777508 |43 2 4 1 0 0 29,0 88
49 |R.F 683634 |36 2 36 1 0 2 26,0 81
50 [A.B 887287 |24 2 24 1 0 1 32,0 98
51 |[Y.A 967275 |36 1 18 1 0 1 27,0 94
52 [S.G 748810 |29 1 1 1 1 0 30,0 104
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Tablo 13 (Devami). Hipertansiyon grubunun tedavi dncesi verileri

No|SKB |DKB URE |stKr stNa"  |hemNa' |[K" Tprot |ALB |GFR |idNa'
1 165 88 19 0,6 138 13,6 4.8 6,7 4.6 99,2 114,0
2 150 99 16 0,9 134 14,8 4.0 6,2 472 115,8 140,6
3 146 92 28 0,7 138 15,6 4.7 6,1 4,0 97,1 215,6
4 146 92 21 0,8 138 14,4 3,9 6,9 4.7 90,5 260,6
5 148 92 18 0,5 137 15,4 4.6 7,0 4.4 91,5 165,1
6 148 94 24 0,6 137 13,8 5,2 7,0 4.8 88,5 159.,3
7 148 94 30 0,8 137 15,1 4.5 7,0 4.8 1099 308.,6
8 155 94 21 0,4 137 13,9 4.4 6,9 43 100,2 201,3
9 150 94 31 0,7 139 14,4 4.6 6,4 4.6 109,2 193.,8
10 | 168 108 32 0,8 132 11,0 4.5 6,9 4.6 104,1 259.,0
11 150 100 18 0,6 137 14,4 4.4 6,8 472 167,1 211,2
12 | 160 105 20 0,6 139 14,2 4.5 7,0 4,1 126,1 128.5
13 | 158 76 23 0,6 139 13,1 4.5 6,9 4.8 102,8 3144
14 | 150 99 16 0,8 137 13,2 43 7,9 5,3 99,2 189,6
15 | 142 92 23 0,7 139 15,6 4.5 6,7 472 108.9 191,6
16 | 150 100 28 1,0 140 13,7 4.6 6,8 4.6 114,7 274,0
17 | 148 100 25 0,8 138 11,1 472 7,3 4.7 107,1 373,0
18 | 146 96 14 1,0 137 13,6 5,4 7,8 49 99,6 251,2
19 | 142 98 28 0,5 139 8,2 3,9 5,9 4.5 95,4 128,6
20 | 144 99 48 0,6 138 8,6 4.2 7,0 4.9 120,5 1943
21 | 146 99 18 0,5 140 8,0 4,0 8,2 4.8 1523 166,5
22 | 148 90 26 0,7 140 9,0 4,7 7,8 4.8 146,5 216,8
23 | 144 96 22 0,8 137 8,4 4.4 6,7 4.8 96,9 143,6
24 | 145 90 27 0,8 137 8,8 43 7,2 4,6 126,6 178.,4
25 1150 99 26 0,9 139 8,7 4,6 7,2 5,0 96,5 1993
26 | 142 100 27 0,8 143 6,0 4.9 5,8 3,7 85,2 187,2
27 | 146 86 26 0,5 145 9,6 4,0 7,3 43 104,0 1345
28 | 164 100 16 0,7 137 9,1 3,7 7,2 4,7 122,0 1243
29 1149 95 37 0,8 141 13,7 4.4 7,6 43 112,0 138,8
30 160 98 45 1,1 136 13,8 4,1 8,7 4.9 115,0 126,0
31 (179 109 32 0,9 136 11,1 43 8,5 4.9 172,0 381,3
32 | 148 102 21 0,9 140 10,0 4,6 6,8 43 88,9 156,8
33 | 163 99 21 0,7 141 12,0 4.4 7,2 4.8 181,2 218,9
34 | 149 94 28 1,0 141 16,6 43 6,9 43 100,2 149,9
35 (161 109 29 0,6 139 11,0 4.2 7,4 4.5 1144 138,0
36 |152 98 30 1,1 140 13,0 4,1 7,5 4.8 106,8 135,1
37 (172 98 25 1,0 142 13,0 3,9 6,8 4.2 88,4 153,8
38 [160 100 36 0,8 139 13,0 4.2 8,1 4.8 1427 255,2
39 | 147 109 32 0,7 143 15,0 4,6 7,3 4,7 175.,8 309,0
40 | 165 109 38 1,3 142 9,0 4.5 7,8 4.8 88,1 167.,4
41 | 162 109 16 0,6 137 13,0 4,0 7,0 3,5 118,7 181,7
42 | 145 95 33 0,8 135 10,0 4.5 7,9 4.9 1443 136,8
43 160 109 18 0,9 143 12,0 4.2 7,7 4.8 109,3 144.,0
44 | 155 107 23 0,9 138 13,0 4.6 5,5 4.9 109.,9 159,5
45 162 109 26 1,1 138 9,0 4.4 7,4 4.8 96,3 327,0
46 | 150 105 26 0,8 143 11,0 43 7,9 4,7 252,0 2133
47 1179 109 30 0,8 136 8,0 3,5 7,6 4,0 118,7 132,9
48 | 146 94 34 0,7 140 14,0 4,0 7,3 43 141,5 310,0
49 1179 109 43 0,9 137 13,0 4.6 6,9 4.2 105,0 316,2
50 | 140 96 32 0,6 140 9,0 4.5 7,6 5,0 169.,4 260,0
51 | 156 98 30 0,8 144 15,0 3,7 7,7 4,7 143,7 160,0
52 142 98 21 0,7 142 12,0 4.8 7,4 4.8 1293 192.,0
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Tablo 13 (Devami). Hipertansiyon grubunun tedavi dncesi verileri

No|AKS |Hgb Het |Plt  |UA |TK |TG |HDL |LDL |TK/ |UAE |UAFE/
HDL idKr
1 |101  |13,8 |40,0 |296 |56 140 |62 65 63 22 |73 1,0
2 |108  |174  |522 233 |64 189 |94 51 119 |3,7 |48 |04
3|89 11,7 356 306 |40 179 |79 67 96 27 2698 |29
4 |83 140 404 [314 |62  |260 324 |49 146 |53 |50 |04
5 |97 12,9 369 287 |40 |267 136 |48 192 |56 |90 1,0
6 |101 |149  |43,0 198 |64 |218 |41 85 125 |26 |63 |05
7 |88 14,1 419 |275 |57  |204 334 |36 101 |57 |56 |04
8 |94 13,0 383 |255 |26 168|104 |61 86 28  [346 |57
9 |114 |156  |444 |228 |68 |229 |609 |24 83 95 155 |07
10 |98 15,1 449 162 |66 198 |90 50 130 |40 |76 |04
11 | 114|150 |42,5 |246 |49 |218 |89 50 150 |44 668 |57
12 [102  |156 |470 |288 |53 196 220 |36 116 |54 |41 |07
13 |97 14,5 419 |290 |39 |234 138 |67 139 |35 119,0 |10.,6
14 |106 |156 |46, |306 |42 163 |91 50 95 33 (79 |03
15 |99 142|414 [296 |42 |218 |82 76 126 |29 138 |08
16 |97 14,5 418 197 |74 139 |93 41 79 34 155 |07
17 |100  |140 |39, |206 |69 209 |125 |44 140 |48 164 |06
18 |91 149  |446 [282 |64 |200 100 |41 139 |49 |85 |05
19 |95 15,5 442 262 |51 |205 |53 43 146 |43 |81 |05
20 | 84 150 430 [289 |57 197 |95 35 143 |56 |86 |06
21 100 |12,0  |340 |242 |43 177|107 |42 114 |42 1128 | 11,3
22 |88 13,9 409 |297 |32 247 |66 53 181 |47 12,109
23 |97 132 381 198 |50 171 |54 58 102 |29 |63 |07
24 |93 12,8 37,7 227 |46 194|154 |41 122 |47 |80 |05
25 |99 150 42,7 |249 |92 178|292 |40 80 45  |210 |13
26 |85 13,0 |374 [282 |59 123|104 |38 64 32 17,6 |12
27 |85 9.4 291 269 |53 176|101 |77 79 23 (32 |05
28 |77 112 348 (217 |41 167 |57 70 86 24 |64 |07
29 | 114 |11,6  |33,7 326 |61  |244 |243 |55 140 |44 |50 |05
30 |92 149 420 [277 |72 157 |61 74 71 21 |64 |04
31 |88 160  |455 [249 8,0 174|214 |35 96 50 452 |23
32 |90 15,1 441 242 |51 182 |85 38 127 |48 (32 |03
33 |95 154 439 |160 |52 188|546 |23 56 82 |93 |06
34 |94 16,7 489 |168 |8.1 189 306 |42 86 45 123 |07
35 |82 12,9 374 293 |33 |283  |572 |47 122 |60 |53 |06
36 |95 152|442 [229 |52 199 |110 |52 125 |38 |56 |04
37 |97 15,9 531 [341 |47 |290 207 |52 197 |56 170 |15
38 |89 150  |43,7 |235 |54 |241 197 |31 171 |78 150 |09
39 |90 13,9 40,7 |205 |68 118 |72 37 67 32 |75 |05
40 |87 16,7 498 |208 |72 208 |94 43 146 |48 |9, 0,5
41 |94 11,7 345 (222 |33 237 179 |6l 140 |39 130 |14
42 |88 13,1 40,6 259 |56  |238 |162 |45 161 |53 [336 |18
43 |92 147 493 [277 |73 234 |316 |41 130 |57 [281 |22
44 |92 13,0  [391 |286 |46 186|135 |43 116 |43 |58 |05
45 |105  |150  |43,7 257 | 7.6 199 |118 |47 128 |42 |90 |05
46 | 101 | 163 531 [205 |70 |234 317 |38 133 |62  [340 |13
47 108|159 |459 |268 |75 |324 650 |45 1499 |72 |46 |04
48 |101  |12,6 |36, |311 |46 |238 |215 |42 153 |57 1,6 |08
49 |89 13,6 40,1 |292 |45 157 |80 51 90 3,1 10,7 |1,0
50 100 | 13,5 3.1 239 |56 191 |142 |53 110 |3,6 |558 |3,
51 |92 152|445 [275 |64 223 |139 |45 150 |50 |83 |05
52 |85 156|464 [251 |67 187 |108 |29 136 |64 |64 |03

47




Tablo 13 (Devami). Hipertansiyon grubunun tedavi dncesi verileri

No | NAG NAG/ vWF FiBR HSCRP |ES PS ALD ANGI |ANGI
1dKr (mg/L)
1 8,3 1,2 103 238 0,013 22,0 9,0 567,7 2,6 4,9
2 9,1 0,8 89 248 0,011 38,3 19,0 357,1 2,6 42,7
3 7,9 0,9 86 205 0,018 10,9 9,0 151,3 2,8 119,2
4 14,4 1,1 108 162 0,033 48,1 36,0 398,8 2,7 443
5 2,2 0,2 56 219 0,041 22,9 12,8 401,8 1,7 41,3
6 22,3 1,9 94 244 0,017 16,0 9,9 349,8 4,7 38,3
7 8,5 0,6 97 303 0,020 40,3 11,5 343,8 2,8 68,2
8 5,2 0,9 189 306 0,026 45,7 9,8 102,0 2,2 87,3
9 7,4 0,4 144 323 0,038 48,1 61,8 357,1 2,6 42,7
10 10,9 0,6 171 329 0,035 42,6 20,1 1973 2,0 22,5
11 |21 0,2 152 246 0,010 31,5 4,8 357,1 2,6 42,7
12 |1,8 0,3 165 320 0,078 45,6 17,8 35,1 2,2 55,0
13 12,7 1,1 117 323 0,024 18,5 1,8 449.8 2,7 41,3
14 |53 0,2 103 171 0,006 16,3 15,2 357,1 ,0 42,7
15 14,8 0,9 96 262 0,008 21,5 13,3 10,7 2,2 16,4
16 |57 0,2 68 218 0,008 23,2 2,3 2140 2,6 12,7
17 |53 0,2 57 449 0,020 45,0 4,5 166,2 2,3 53,5
18 |34 0,2 136 318 0,076 15,0 8,1 710,3 2,7 8,4
19 |74 0,5 46 199 0,027 21,9 7,0 73,5 2,0 28,6
20 12,0 0,8 76 267 0,047 7,0 11,5 399.,8 2,7 41,3
21 10,6 1,1 109 216 0,018 21,8 3,7 321,9 2,7 72,5
22 2,8 0,2 68 281 0,054 17,2 12,2 164,4 1,8 34,0
23 13,8 1,6 64 206 0,002 11,2 1,1 351,0 2,4 103,4
24 |85 0,6 46 268 0,062 22,0 2,5 86,5 1,7 29,7
25 145 0,3 59 218 0,011 31,9 7,4 323,6 2,4 6,5
26 12,1 0,8 51 244 0,041 38,2 16,7 220,3 1,6 79,5
27 4,2 0,6 64 215 0,041 28,4 1,3 345,1 2,0 82,1
28 3,8 0,4 62 301 0,056 26,2 8,3 280,3 2,0 12,1
29 |74 0,8 112 449 0,003 22,2 7,6 92,3 1,6 32,6
30 19,6 0,6 96 292 0,003 15,5 10,7 3349 32 22,9
31 |10,5 0,5 63 311 0,001 34,5 11,4 328,1 3,0 74,3
32 149 0,5 61 217 0,007 19,4 13,7 151,0 1,9 34,7
33 |11,1 0,7 140 298 0,035 31,3 5,7 372,8 2,7 39,8
34 |54 0,3 130 301 0,034 22,4 24,8 464,7 3,6 78,4
35 |45 0,5 102 272 0,024 30,7 16,6 171,7 1,6 30,5
36 |37 0,3 104 204 0,035 31,2 97,3 645,0 5,1 27,1
37 179 0,7 63 210 0,017 31,7 9,9 5553 1,8 22,7
38 |17)5 1,1 42 234 0,030 32,6 30,8 397,9 4,1 70,0
39 |16,1 1,0 31 156 0,027 30,6 37,0 883,4 3,0 23,8
40 16,0 0,3 28 150 0,016 32,4 34,1 316,5 2,0 67,8
41 145 0,5 102 303 0,059 24,4 22,1 531,4 2,2 68,7
42 17,6 0,4 58 192 0,024 30,4 7,8 46,8 1,6 54,0
43 18,6 0,7 91 285 0,054 32,7 42,1 6773 2,7 22,6
44 12,6 1,0 74 220 0,027 24,0 36,7 74,2 1,6 18,1
45 17,0 1,0 22 123 0,012 14,1 31,7 467,7 5,8 22,1
46 16,3 0,6 66 159 0,010 31,8 6,2 486,7 2,7 24,3
47 153 0,4 101 270 0,056 31,4 28,8 4783 2,2 40,6
48 194 0,7 67 282 0,009 17,4 13,9 311,2 2,0 6,5
49 1149 1,3 44 308 0,008 31,3 16,2 537,5 4,9 27,6
50 9,1 0,6 53 250 0,036 25,0 15,8 796,1 3.4 65,7
51 |77 0,5 27 128 0,010 31,7 11,5 1064,1 [3,2 20,4
52 19,8 0,5 85 236 0,033 20,3 8,1 290,0 2,8 51,4
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Tablo 14. Hasta grubunun 90 mmol Na“diyeti baslangi¢ donemi verileri

No |BMI SKB DKB URE stKr stNa® HemNa® |K'
1 26,6 138 79 22 0,7 137 12,8 4,7
2 26,8 130 80 25 0,8 138 12,8 4,1
3 232 133 86 26 0,6 138 12,0 5,1
4 27,7 125 84 20 0,6 137 15,0 42
5 28.6 138 89 22 0,6 136 14,8 4.6
6 23,7 138 83 34 1,0 136 10,9 4.4
7 30,2 129 83 39 0,9 137 16,2 45
8 25,0 115 80 20 0,5 139 15,6 4.0
9 24.4 138 88 28 0,6 137 13,3 4,7
10 [27.8 117 80 25 0,7 139 18,0 45
13 [268 138 74 23 0,6 139 14,0 4,7
15 [27.0 131 80 37 0,6 140 13,0 42
16 [268 107 78 28 0,7 141 11,5 4.8
17 [322 127 82 30 1,1 137 6,9 4.6
18 [25.6 119 81 20 0,7 136 10,6 5,0
19 [22,0 118 88 30 0,8 138 5,5 4,7
20 [239 138 88 40 1,0 134 12,0 43
21 [304 133 87 18 0,5 138 7.7 3.8
22 [329 120 80 25 0,6 138 12,5 5.2
23 [21,8 117 82 35 0,6 135 6,0 44
24 (295 117 79 29 0,7 136 9,6 4,1
25 [345 119 81 24 1,1 137 9,1 42
26 324 130 90 28 0,6 138 133 43
27 196 124 78 30 0,6 136 13,5 42
28 [22,9 121 78 30 0,6 140 7,0 4.8
29 273 135 88 29 0,7 141 13,1 3,7
30 [257 118 82 28 0,9 141 13,0 49
31 [29.1 130 90 30 0,9 140 15,1 45
32 |215 129 83 28 0,9 140 9,0 42
33 [295 125 85 31 0,9 140 9.0 42
34 29,0 128 81 28 1,0 138 14,0 45
35 235 120 78 26 0,7 141 15,0 43
36 29,0 128 82 29 1,0 140 12,0 44
37 [250 138 88 28 1,0 141 12,0 43
38 [30,0 127 83 26 0,9 140 10,0 44
39 205 113 72 43 0,9 140 11,0 43
40 [275 111 70 38 12 142 10,0 43
41 [195 131 82 16 0,6 138 14,0 4.1
42 [293 130 88 42 1,0 135 11,2 5.7
43 1209 129 82 29 0,9 142 9,0 4,0
44 (260 126 82 26 0,8 143 12,0 45
45 [31,0 138 87 29 1,0 142 12,0 4,0
46 29,5 128 88 26 0,8 142 13,0 4.6
47 1360 138 89 20 0,9 140 12,0 43
48 29,0 138 84 34 0,8 137 9,0 42
49 255 138 88 34 0,9 137 12,0 3,9
50 [32,0 120 80 42 1,0 140 15,0 44
51 [295 128 87 26 0,9 143 12,0 )
52 |288 114 84 29 0,7 139 12,0 43
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Tablo 14 (Devami). Hasta grubunun 90 mmol Na+diyeti baslangi¢c donemi verileri

No |GFR [idNa® |[NAG |NAG/idKr |UAE |UAE/idKr |ALD ANGI [ANGII
1 90,7 623 115 |15 53 0,7

2 103,0 |101,6 |69 0,9 32 0,4

3 102,0 40,6 11,8 |15 5.7 0,7

4 100,5 |748 |95 12 5.4 0,7

5 993  [294 |79 1,0 238 |31

6 849 [538 [11,5 |10 5.6 0,5

7 988 |1075 |156 |1, 137 |1,0

8 1470 [94,1 108 |08 230 |16

9 1060 [87.8 |71 1.4 1,1 |14

10 [1250 657 |118 |1, 42 04

13 [1193 [976 |57 0,6 105 |12

15 [1050 96,7 |31 0,4 1,1 |14

16 (927 840 [109 [1.2 5.4 0,6

17 1620 |93,6 |14,1 0,6 151 |07

18 [802 882 [208 |23 176 |19

19 (972 380 [118 [1.2 5.6 0,6

20 [112,5 850 [3.1 0,2 117 |08

21 [1453 988 [93 1,0 135 |14

22 1359 21,1 |72 0,7 403 |38

23 |1113 884 |81 1,0 7.9 1,0

24 1672 956 |17.4 |12 5,6 04

25 |898 [342 |31 0,2 11,7 |08

26 90,1 765 |57 0,6 132 |14

27 1992 [689 11,1 [1,0 1,1 |1,0

28 1250 22,1 |59 0,6 3,6 04

29 |1055 79,5 234 |24 8,2 0,8 85,5 22 54,6
30 1267 |198 |162 |11 9,1 0,6 6299 |24 85,0
31 1288 90,0 |30 0,2 11,7 |08 254 4 1,9 1334
32 819 [782 |100 |11 34 04 3360 |23 15,6
33 1463 [588 |181 |10 7.9 04 1044 |22 89,9
34 1141 920 |97 0,7 10,0 |07 7934 |29 69,5
35 1154 93,6 |118 |12 32 03 587.6 |23 102,3
36 | 1167 |51,6 |91 0,5 53 03 3488 1,8 94.6
37 1156 940 |160 |11 8,0 0,5 9935 24 110,9
33 |131,0 450 |12,1 |07 129 |07 3921 1,9 63,1
39 1454 [100,0 |302 |17 100 |06 1350,7 3,6 87,3
40 |957 812 |65 04 6,5 04 4174 1,7 69,1
41 [1099 822 |86 1,0 489 |58 15132 |33 72,9
2 1132 71,1 10,8 |06 6,3 0,4 2243 23 512
43 [1108 31,1 |77 0,6 14,1 |11 6824 |3, 266,8
44 [107,7 |e624 137 |13 5,9 0,5 325,1 1,5 6,1
45 |1214 |954 |89 0,5 33 0,2 568,1 2,1 112,4
46 |1458 [99,0 13,6 |09 151 |1,0 751,1 24 112,4
47 [118,9 |89,1 11,9 |07 16,6 |09 1070,1 | 2,1 66,4
48 [131,0 |929 |79 1,6 7.1 15 369,9 1,7 8,9
49 [1040 |67,7 |96 1,0 4.1 04 2953 1,9 73,7
50 [902 [81,7 |67 1,0 284 |42 499,0 1,6 52,1
51 |1160 |667 |144 09 55 04 13808 |23 35,0
52 1372 [27,0 |204 |13 5.8 04 11444 |53 206,7
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Tablo 15. Hipertansiyon grubunun tedavi sonrasi verileri

No | iSiM Protokol | YAS CINS |SURE |A.OYKU |SIGARA | HRP VKI BEL
1 |[NA 810812 |41 2 24 1 0 0 27,1 80
2 |EB 895428 |37 1 1 1 0 1 27,2 98
3 |T.D 818294 |39 2 12 1 0 1 23,2 72
4 |1.G 872253 |46 1 2 0 0 1 27,2 97
5 |NK 781657 |39 2 96 1 0 0 29,3 81
6 |IS 871980 |42 1 1 1 0 2 24,1 89
7 |M.S 802633 |34 1 84 1 0 1 31,3 107
8 |LY 865775 |39 2 12 1 0 1 25,3 98
9 |HA 842012 |54 1 1 0 0 1 24,5 102
10 |HE 856497 |54 1 6 0 1 0 30,3 107
11 [S.0 975395 |49 2 1 1 0 2 25,3 83
12 |iM 870280 |33 1 96 1 1 1 32,0 100
13 |N.M 835928 |54 2 5 1 1 1 27,0 86
14 |18 810945 |42 2 3 1 0 0 25,4 84
15 |S.S 865761 43 1 1 1 0 1 27,1 91
16 |E.D 667872 |32 1 8 1 1 0 27,1 92
17 |A.C 777508 |33 1 1 1 0 0 32,2 112
18 |R.F 683634 |46 1 36 1 0 0 26,0 103
19 |[AB 887287 |31 1 3 1 0 1 22,1 95
20 |Y.A 967275 |35 1 24 1 1 1 24 4 91
21 |S.G 748810 |40 2 12 1 0 1 31,2 104
22 |E.P 777606 |41 2 60 1 1 0 34,9 106
23 |AA 806417 |33 2 42 1 1 1 223 75
24 |SY 828027 |45 2 24 1 0 1 30,1 104
25 |IN 806422 |47 1 1 0 0 1 34,9 113
26 |N.S 681248 |44 1 6 1 0 0 33,3 103
27 |V.C 890619 |34 2 12 1 0 1 20,0 65
28 |S.G 907586 |40 2 24 1 0 1 23,4 78
29 |ZK 979668 | 56 2 24 1 0 1 28,5 90
30 [S.Y 985441 45 1 20 1 0 0 26,0 93
31 |V.C 16369 37 1 96 1 0 1 30,0 106
32 |NA 810812 |52 1 10 1 0 0 22,0 87
33 |E.B 895428 |35 1 7 1 1 0 30,0 100
34 |T.D 818294 |26 1 18 1 0 0 29,5 106
35 |1.G 872253 51 2 2 1 1 1 23,5 100
36 |N.K 781657 |34 1 36 1 0 0 29,5 96
37 |18 871980 |46 1 4 0 0 1 26,0 90
38 |M.S 802633 |39 1 4 1 0 1 30,0 105
39 |LY 865775 |22 1 2 1 0 0 21,0 74
40 |H.A 842012 |36 1 1 1 1 1 28,0 102
41 |HE 856497 |30 2 1 1 0 0 20,0 71
42 8.0 975395 |24 1 1 1 0 0 30,0 101
43 |IM 870280 |41 1 120 1 0 2 29,0 115
44 |NM 835928 |48 2 24 1 0 1 25,0 79
45 |1.S 810945 |37 1 2 0 0 2 33,0 108
46 |S.S 865761 |41 1 1 0 0 1 32,0 120
47 |ED 667872 |45 1 120 1 0 2 34,9 121
48 |A.C 777508 |43 2 4 1 0 0 29,0 88
49 |R.F 683634 |36 2 36 1 0 2 26,0 81
50 [A.B 887287 |24 2 24 1 0 1 32,0 98
51 |[Y.A 967275 |36 1 18 1 0 1 27,0 94
52 [S.G 748810 |29 1 1 1 1 0 30,0 104
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Tablo 15 (Devami). Hipertansiyon grubunun tedavi sonrasi verileri

No|SKB |DKB URE |stKr stNa"  |hemNa' |[K" Tprot |ALB |GFR |idNa'
1 165 88 19 0,6 138 13,6 4.8 6,7 4.6 99,2 114,0
2 150 99 16 0,9 134 14,8 4.0 6,2 472 115,8 140,6
3 146 92 28 0,7 138 15,6 4.7 6,1 4,0 97,1 215,6
4 146 92 21 0,8 138 14,4 3,9 6,9 4.7 90,5 260,6
5 148 92 18 0,5 137 15,4 4.6 7,0 4.4 91,5 165,1
6 148 94 24 0,6 137 13,8 5,2 7,0 4.8 88,5 159.,3
7 148 94 30 0,8 137 15,1 4.5 7,0 4.8 1099 308.,6
8 155 94 21 0,4 137 13,9 4.4 6,9 43 100,2 201,3
9 150 94 31 0,7 139 14,4 4.6 6,4 4.6 109,2 193.,8
10 | 168 108 32 0,8 132 11,0 4.5 6,9 4.6 104,1 259.,0
11 150 100 18 0,6 137 14,4 4.4 6,8 472 167,1 211,2
12 | 160 105 20 0,6 139 14,2 4.5 7,0 4,1 126,1 128.5
13 | 158 76 23 0,6 139 13,1 4.5 6,9 4.8 102,8 3144
14 | 150 99 16 0,8 137 13,2 43 7,9 5,3 99,2 189,6
15 | 142 92 23 0,7 139 15,6 4.5 6,7 472 108.9 191,6
16 | 150 100 28 1,0 140 13,7 4.6 6,8 4.6 114,7 274,0
17 | 148 100 25 0,8 138 11,1 472 7,3 4.7 107,1 373,0
18 | 146 96 14 1,0 137 13,6 5,4 7,8 49 99,6 251,2
19 | 142 98 28 0,5 139 8,2 3,9 5,9 4.5 95,4 128,6
20 | 144 99 48 0,6 138 8,6 4.2 7,0 4.9 120,5 1943
21 | 146 99 18 0,5 140 8,0 4,0 8,2 4.8 1523 166,5
22 | 148 90 26 0,7 140 9,0 4,7 7,8 4.8 146,5 216,8
23 | 144 96 22 0,8 137 8,4 4.4 6,7 4.8 96,9 143,6
24 | 145 90 27 0,8 137 8,8 43 7,2 4,6 126,6 178.,4
25 1150 99 26 0,9 139 8,7 4,6 7,2 5,0 96,5 1993
26 | 142 100 27 0,8 143 6,0 4.9 5,8 3,7 85,2 187,2
27 | 146 86 26 0,5 145 9,6 4,0 7,3 43 104,0 1345
28 | 164 100 16 0,7 137 9,1 3,7 7,2 4,7 122,0 1243
29 1149 95 37 0,8 141 13,7 4.4 7,6 43 112,0 138,8
30 160 98 45 1,1 136 13,8 4,1 8,7 4.9 115,0 126,0
31 (179 109 32 0,9 136 11,1 43 8,5 4.9 172,0 381,3
32 | 148 102 21 0,9 140 10,0 4,6 6,8 43 88,9 156,8
33 | 163 99 21 0,7 141 12,0 4.4 7,2 4.8 181,2 218,9
34 | 149 94 28 1,0 141 16,6 43 6,9 43 100,2 149,9
35 (161 109 29 0,6 139 11,0 4.2 7,4 4.5 1144 138,0
36 |152 98 30 1,1 140 13,0 4,1 7,5 4.8 106,8 135,1
37 (172 98 25 1,0 142 13,0 3,9 6,8 4.2 88,4 153,8
38 [160 100 36 0,8 139 13,0 4.2 8,1 4.8 1427 255,2
39 | 147 109 32 0,7 143 15,0 4,6 7,3 4,7 175.,8 309,0
40 | 165 109 38 1,3 142 9,0 4.5 7,8 4.8 88,1 167.,4
41 | 162 109 16 0,6 137 13,0 4,0 7,0 3,5 118,7 181,7
42 | 145 95 33 0,8 135 10,0 4.5 7,9 4.9 1443 136,8
43 160 109 18 0,9 143 12,0 4.2 7,7 4.8 109,3 144.,0
44 | 155 107 23 0,9 138 13,0 4.6 5,5 4.9 109.,9 159,5
45 162 109 26 1,1 138 9,0 4.4 7,4 4.8 96,3 327,0
46 | 150 105 26 0,8 143 11,0 43 7,9 4,7 252,0 2133
47 1179 109 30 0,8 136 8,0 3,5 7,6 4,0 118,7 132,9
48 | 146 94 34 0,7 140 14,0 4,0 7,3 43 141,5 310,0
49 1179 109 43 0,9 137 13,0 4.6 6,9 4.2 105,0 316,2
50 | 140 96 32 0,6 140 9,0 4.5 7,6 5,0 169.,4 260,0
51 | 156 98 30 0,8 144 15,0 3,7 7,7 4,7 143,7 160,0
52 142 98 21 0,7 142 12,0 4.8 7,4 4.8 1293 192.,0
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Tablo 15 (Devami). Hipertansiyon grubunun tedavi sonrasi verileri

Nol|AKS |HGB |HCT |TRB |UA |TK |TG |HDL |LDL |TK/ |UAE |UAE/
HDL idKr
1 |101  |13,8 |40,0 |296 |56 140 |62 65 63 22 |73 1,0
2 |108  |174  |522 233 |64 189 |94 51 119 |3,7 |48 |04
3|89 11,7 356 306 |40 179 |79 67 96 27 2698 |29
4 |83 140 404 [314 |62  |260 324 |49 146 |53 |50 |04
5 |97 12,9 369 287 |40 |267 136 |48 192 |56 |90 1,0
6 |101 |149  |43,0 198 |64 |218 |41 85 125 |26 |63 |05
7 |88 14,1 419 |275 |57  |204 334 |36 101 |57 |56 |04
8 |94 13,0 383 |255 |26 168|104 |61 86 28  [346 |57
9 |114 |156  |444 |228 |68 |229 |609 |24 83 95 155 |07
10 |98 15,1 449 162 |66 198 |90 50 130 |40 |76 |04
11 | 114|150 |42,5 |246 |49 |218 |89 50 150 |44 668 |57
12 [102  |156 |470 |288 |53 196 220 |36 116 |54 |41 |07
13 |97 14,5 419 |290 |39 |234 138 |67 139 |35 119,0 |10.,6
14 |106 |156 |46, |306 |42 163 |91 50 95 33 (79 |03
15 |99 142|414 [296 |42 |218 |82 76 126 |29 138 |08
16 |97 14,5 418 197 |74 139 |93 41 79 34 155 |07
17 |100  |140 |39, |206 |69 209 |125 |44 140 |48 164 |06
18 |91 149  |446 [282 |64 |200 100 |41 139 |49 |85 |05
19 |95 15,5 442 262 |51 |205 |53 43 146 |43 |81 |05
20 | 84 150 430 [289 |57 197 |95 35 143 |56 |86 |06
21 100 |12,0  |340 |242 |43 177|107 |42 114 |42 1128 | 11,3
22 |88 13,9 409 |297 |32 247 |66 53 181 |47 12,109
23 |97 132 381 198 |50 171 |54 58 102 |29 |63 |07
24 |93 12,8 37,7 227 |46 194|154 |41 122 |47 |80 |05
25 |99 150 42,7 |249 |92 178|292 |40 80 45  |210 |13
26 |85 13,0 |374 [282 |59 123|104 |38 64 32 17,6 |12
27 |85 9.4 291 269 |53 176|101 |77 79 23 (32 |05
28 |77 112 348 (217 |41 167 |57 70 86 24 |64 |07
29 | 114 |11,6  |33,7 326 |61  |244 |243 |55 140 |44 |50 |05
30 |92 149 420 [277 |72 157 |61 74 71 21 |64 |04
31 |88 160  |455 [249 8,0 174|214 |35 96 50 452 |23
32 |90 15,1 441 242 |51 182 |85 38 127 |48 (32 |03
33 |95 154 439 |160 |52 188|546 |23 56 82 |93 |06
34 |94 16,7 489 |168 |8.1 189 306 |42 86 45 123 |07
35 |82 12,9 374 293 |33 |283  |572 |47 122 |60 |53 |06
36 |95 152|442 [229 |52 199 |110 |52 125 |38 |56 |04
37 |97 15,9 531 [341 |47 |290 207 |52 197 |56 170 |15
38 |89 150  |43,7 |235 |54 |241 197 |31 171 |78 150 |09
39 |90 13,9 40,7 |205 |68 118 |72 37 67 32 |75 |05
40 |87 16,7 498 |208 |72 208 |94 43 146 |48 |9, 0,5
41 |94 11,7 345 (222 |33 237 179 |6l 140 |39 130 |14
42 |88 13,1 40,6 259 |56  |238 |162 |45 161 |53 [336 |18
43 |92 147 493 [277 |73 234 |316 |41 130 |57 [281 |22
44 |92 13,0  [391 |286 |46 186|135 |43 116 |43 |58 |05
45 |105  |150  |43,7 257 | 7.6 199 |118 |47 128 |42 |90 |05
46 | 101 | 163 531 [205 |70 |234 317 |38 133 |62  [340 |13
47 108|159 |459 |268 |75 |324 650 |45 1499 |72 |46 |04
48 |101  |12,6 |36, |311 |46 |238 |215 |42 153 |57 1,6 |08
49 |89 13,6 40,1 |292 |45 157 |80 51 90 3,1 10,7 |1,0
50 100 | 13,5 3.1 239 |56 191 |142 |53 110 |3,6 |558 |3,
51 |92 152|445 [275 |64 223 |139 |45 150 |50 |83 |05
52 |85 156|464 [251 |67 187 |108 |29 136 |64 |64 |03
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Tablo 15 (Devami). Hipertansiyon grubunun tedavi sonrasi verileri

No | NAG NAG/ vWF FiBR HSCRP |ES PS ALD ANGI |ANGI
1dKr (mg/L)
1 8,3 1,2 103 238 0,013 22,0 9,0 567,7 2,6 4,9
2 9,1 0,8 89 248 0,011 38,3 19,0 357,1 2,6 42,7
3 7,9 0,9 86 205 0,018 10,9 9,0 151,3 2,8 119,2
4 14,4 1,1 108 162 0,033 48,1 36,0 398,8 2,7 443
5 2,2 0,2 56 219 0,041 22,9 12,8 401,8 1,7 41,3
6 22,3 1,9 94 244 0,017 16,0 9,9 349,8 4,7 38,3
7 8,5 0,6 97 303 0,020 40,3 11,5 343,8 2,8 68,2
8 5,2 0,9 189 306 0,026 45,7 9,8 102,0 2,2 87,3
9 7,4 0,4 144 323 0,038 48,1 61,8 357,1 2,6 42,7
10 10,9 0,6 171 329 0,035 42,6 20,1 1973 2,0 22,5
11 |21 0,2 152 246 0,010 31,5 4,8 357,1 2,6 42,7
12 |1,8 0,3 165 320 0,078 45,6 17,8 35,1 2,2 55,0
13 12,7 1,1 117 323 0,024 18,5 1,8 449.8 2,7 41,3
14 |53 0,2 103 171 0,006 16,3 15,2 357,1 ,0 42,7
15 14,8 0,9 96 262 0,008 21,5 13,3 10,7 2,2 16,4
16 |57 0,2 68 218 0,008 23,2 2,3 2140 2,6 12,7
17 |53 0,2 57 449 0,020 45,0 4,5 166,2 2,3 53,5
18 |34 0,2 136 318 0,076 15,0 8,1 710,3 2,7 8,4
19 |74 0,5 46 199 0,027 21,9 7,0 73,5 2,0 28,6
20 12,0 0,8 76 267 0,047 7,0 11,5 399.,8 2,7 41,3
21 10,6 1,1 109 216 0,018 21,8 3,7 321,9 2,7 72,5
22 2,8 0,2 68 281 0,054 17,2 12,2 164,4 1,8 34,0
23 13,8 1,6 64 206 0,002 11,2 1,1 351,0 2,4 103,4
24 |85 0,6 46 268 0,062 22,0 2,5 86,5 1,7 29,7
25 145 0,3 59 218 0,011 31,9 7,4 323,6 2,4 6,5
26 12,1 0,8 51 244 0,041 38,2 16,7 220,3 1,6 79,5
27 4,2 0,6 64 215 0,041 28,4 1,3 345,1 2,0 82,1
28 3,8 0,4 62 301 0,056 26,2 8,3 280,3 2,0 12,1
29 |74 0,8 112 449 0,003 22,2 7,6 92,3 1,6 32,6
30 19,6 0,6 96 292 0,003 15,5 10,7 3349 32 22,9
31 |10,5 0,5 63 311 0,001 34,5 11,4 328,1 3,0 74,3
32 149 0,5 61 217 0,007 19,4 13,7 151,0 1,9 34,7
33 |11,1 0,7 140 298 0,035 31,3 5,7 372,8 2,7 39,8
34 |54 0,3 130 301 0,034 22,4 24,8 464,7 3,6 78,4
35 |45 0,5 102 272 0,024 30,7 16,6 171,7 1,6 30,5
36 |37 0,3 104 204 0,035 31,2 97,3 645,0 5,1 27,1
37 179 0,7 63 210 0,017 31,7 9,9 5553 1,8 22,7
38 |17)5 1,1 42 234 0,030 32,6 30,8 397,9 4,1 70,0
39 |16,1 1,0 31 156 0,027 30,6 37,0 883,4 3,0 23,8
40 16,0 0,3 28 150 0,016 32,4 34,1 316,5 2,0 67,8
41 145 0,5 102 303 0,059 24,4 22,1 531,4 2,2 68,7
42 17,6 0,4 58 192 0,024 30,4 7,8 46,8 1,6 54,0
43 18,6 0,7 91 285 0,054 32,7 42,1 6773 2,7 22,6
44 12,6 1,0 74 220 0,027 24,0 36,7 74,2 1,6 18,1
45 17,0 1,0 22 123 0,012 14,1 31,7 467,7 5,8 22,1
46 16,3 0,6 66 159 0,010 31,8 6,2 486,7 2,7 24,3
47 153 0,4 101 270 0,056 31,4 28,8 4783 2,2 40,6
48 194 0,7 67 282 0,009 17,4 13,9 311,2 2,0 6,5
49 1149 1,3 44 308 0,008 31,3 16,2 537,5 4,9 27,6
50 9,1 0,6 53 250 0,036 25,0 15,8 796,1 3.4 65,7
51 |77 0,5 27 128 0,010 31,7 11,5 1064,1 [3,2 20,4
52 19,8 0,5 85 236 0,033 20,3 8,1 290,0 2,8 51,4
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A.oykii: Aile oykiisii, HRP: Hipertansif retinopati, VKI: Viicut kitle indeksi, BEL: Bel cevresi,
SKB: Sistolik kan basinci, DKB: Diyastolik kan basinci, sKr: Serum kreatinini, srNa™: Serum
sodyumu, idNa': Idrar sodyumu, HemNa': Hemolizat sodyumu, K": Potasyum, Tprot: Total
protein, Alb: Albumin, Hgb: Hemoglobin, Het: Hematokrit, Plt: Trombosit, UA: Urik asit, TK:
Total kolesterol, TG: Trigliserit, HDL: Yiiksek dansiteli lipoprotein, LDL: Diisiik dansiteli
lipoprotein, TK/HDL: Total kolesterolin HDL’ye orani, UAE: Uriner albumin atilim,
UAE/idKr: Uriner albuminin idrar kreatinine orani, NAG: N-asetil beta-D glukozaminidaz,
NAG/idKr: N-asetil beta-D glukozaminidazin idrar kreatinine orani, vVWF: von Willebrand Faktdr,
FiBR: Fibrinojen, HSCRP: Yiiksek duyarlilikli C-reaktif protein, ES: E-selektin,
PS: P-selektin, ALD: Aldosteron, ANG I: Anjiotensin I, ANG II: Anjiotensin II
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TARTISMA

Primer HT, ayaktan hekime basvuruda birinci sirayr alan, yiliksek mortalite ve
morbiditeye neden olan Onemli bir halk sagligi sorunudur. HT, ABD’de yetiskinlerin
%29’unu, Avrupa’da gelismis bes lilkede %44’ linii etkiler (1). HT ’nin, tilkemizdeki sikliginin
%31,8’e ulastig1, %62 sinin hastaliklarindan haberdar olmadig1 ve ancak %24’tinde KB’nin
kontrol altinda oldugu bildirilmistir (2). Ayrica iilkemizde kirsal kesimde ve kadinlarda daha
fazla olmak iizere son 10 yilda SKB/DKB’de ortalama 5,4/3,5 mmHg’lik artis gozlenmistir
(85).

Endiistriyel toplumlardaki 6liim nedenleri arasinda ilk sirada yer alan kardiyo-
serebrovaskiiler hastaliklarin birincil nedeni HT dir. Miyokard infarktiisiiniin ve konjestif kalp
yetmezliginin %45-55’ini, inmelerin %50-75’inde hazirlayict etken HT’dir (3-5). KB ve
kardiyo-serebrovaskiiler hastalik mortalitesi arasindaki iliski giiclii ve pozitif olup, yasla
artmaktadir. SKB’de 20 mmHg, DKB’de 10 mmHg’lik artis, orta ve ileri yastaki bireylerde
tim KB degerleri i¢in kardiyovaskiiler mortaliteyi iki kat artirmaktadir (86). Gelismis
tilkelerde diizenli diyaliz tedavisine giren hastalarda bobrek yetmezligine yol acan nedenler
arasinda diabetes mellitustan sonra ikinci sirayr HT almaktadir. Ulkemizde ise dort yildir
diabetes mellitus birinci siray1 alirken, son iki yildir HT ikinci sirada yer almaktadir (5). Bu
nedenle HT gelisiminin onlenmesi ve hedef organ hasarina heniiz yol agmadigi erken
donemde taninarak tedavi edilmesi ve eslik eden risk etmenlerinin diizeltilmesi, giincel HT
tedavisinin temelini olusturmaktadir. Ancak tedavideki basar1 orani yas, cinsiyet, 1rk, etnik
yap1, sosyoekonomik durum, hasta biling diizeyi, egitim ve saglik hizmetlerinin niteligi ile

iligkili oldugundan geligsmekte olan iilkelerde diisiiktiir.
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Hipertansiyonun gegisinde, gelisiminde major genlerin ve yasam kosullariin
tetikledigi genetik polimorfizmin o6nemli rol aldigi uzun siireden beri bilinmektedir.
Calismamizda aile Oykiisliniin, kontrol grubuna (%46) oranla hipertansiflerde (%86,5)
belirgin sekilde yiliksek olmasi, HT gelisiminde genetik yatkinliin 6nemi ve HT
prevalansiin ailesel kiimelenme gdstermesi ile uyumludur (25,26). Ayrica bolgemizde
diyetle tuz aliminin yiiksek olmasmin, bu yatkinligt 6nemli derecede tetikledigini
diisiinmekteyiz. Diyetle tuz kisitlamasinin KB’de belirgin diisiise yol agmasi ve KB’nin uzun
stire diisiik kalmas1 bunun en agik kanitidir.

Kan basinci artisi ile vaskiiler endotelin fonksiyonlart bozulur. HT nin devam etmesi
ile NO’nun endoteldeki yapimi azalir. Vaskiiler duvardaki Ang II-AT 1 reseptor aktivasyon
artis1 ile siiperoksit yapimi uyarilir. Stiperoksit, NO ile reaksiyona girerek fonksiyonunu bozar
ve peroksinitrit (ONOO) olusturur. Endotelde vazodilatatér yapimi azalirken, vazokonstriktor
etkili endotelin yapimi ve endotel gegirgenligi artar. Endotelde fibrinojenin yikimi azalir,
subendotelden yiizeye vVWF salinimi artar. Sitozolik Ca™ ve Na' igerigi artan trombositlerin
ve monositlerin aktivasyonu ve endotele adezyonlar1 artar. Trombositlerin ylizeyinde P-
selektin salinimi artar, aktive olmus trombositlerle endotel arasindaki etkilesimler, endotelde
E ve P selektin saliniminin artigina yol agar. Boylece trombositlerin endotele adezyonu ve
agregasyonu hizlanir (10,11,57,58). Aktive olan trombositlerden salinan vazoaktif aminlerle
vaskiiler periferik direng, KB ve endotelyal gecirgenlik artar. Bu hiicrelerden salinan
peroksidasyon iiriinleri de LDL oksidasyonuna yol agar. Konsantrasyonlari ile iliskili olarak
subendotele gecisi artan okside lipidler, monositleri uyararak makrofajlara doniistiiriir.
Makrofajlarin okside lipidleri fagosite etmesiyle kopiik hiicresi olusur ve ateroskleroz siireci
baglar.

Periferik direng ve vaskiiler gecirgenlik artis1 ile ekstravazasyonu arttigindan kanin
vizkozitesi de artar, akiskanlig1 azalir. Hemokonsantrasyonla olusan hemostaz dengesindeki
bozulma da ateroskleroz gelisiminde 6nemli rol alir. Benzer sekilde eslik eden glukoz artisi,
dislipidemi, UA artis1 gibi metabolik bozukluklarla HT ye bagli hedef organ hastaliklarinin
gelisimi de artar.

Bobrekler HT nin hedefi olan organlar arasinda yer almanin yani sira, HT gelisiminde
de baslica rolii oynamaktadir. HT gelisimi kadar, komplikasyonlarinin olugsmasinda rol alan
RAS’1n major kaynagi da bobreklerdir. Kan voliim ve basmcinin artisinda ve metabolik-
endokrin organ bozulmalarinda anahtar rol alan RAS’1n baslica etki yeri de su-tuz tutulumuna

yol agtig1 bobreklerdir. Bugiin i¢in primer HT nin bdbreklerin tuz atilim isteksizliginden
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kaynaklandigi kabul edilmektedir. Neden ve sonu¢ iliskilerinin incelenmesindeki
gligliiklerden otiirti, HT ye bagl renal yetmezligin mekanizmasi tam aydinlatilamamustir.
Normal renal fonksiyonlu HT’lilerin bobrek biyopsilerinde, nefro (anjio) sklerozis olarak
adlandirilan  preglomeriiler, interlobiiler, arkuat arteriollerde hyalinizasyon ve fibrinoid
kalinlasmay1 igeren vaskiiler bozulma ve iskemik parankimal degisiklikler gozlenmistir.
HT’ nin erken evrelerinde etkilendigi bilinen bobrekler de diger organlara benzer sekilde
vaskiiler yolla bozulmaktadir. HT ye bagl renal hemodinamik degisiklikler renal bozulmada
baslica rol almaktadir. KB artisina bagli renal kanlanma ve intraglomertiiler basing artis1 ile
glomeriiler duvardan ge¢isi hizlanan soliit ve antijenik yapidaki proteinler, glomeriiler
kapiller duvarin elektrik yiikiini ve yapisin1 bozar (68). HT gelisimi ile sistemik ve lokal
RAS aktive olur. Ang II-AT 1 reseptor aktivasyonuna bagli su-tuz tutulumu ve vaskiiler
konstriksiyon ile KB daha da yiikselir. Glomeriiler kapillerlerin geg¢irgenligi ve podositlerde
protein birikimi artar. Intrarenal Ang II-AT 1 aktivasyonu NO fonksiyonunu bozar. Yapimi
artan oksidatif iirlinler ve podositlerde biriken proteinler hiicrelerde gen aktivasyonuna ve
transforming growth faktér B-1 (TGF-B-1) mRNA artisina yol agar. Yapimi artan TGF-B-1 de
nefronun vaskiiler duvar endotel, diiz kas hiicreleri ve mezangial hiicrelerini aktive ederek bu
hiicrelerin proliferasyonunu ve matriks protein yapimini uyarir. RAS aktivasyonuyla artan
vaskiiler konstriksiyona eklenen duvar kalinlagmasi, mezangial hiicre ve matriks artigi ile
glomertiloskleroz (siireci) baglar. RAS aktivasyonu ile karsilikli etkilesim icinde olan obezite,
insiilin direncine baglh hiperinsiilinemi, glukoz intoleransi, dislipideminin eslik etmesi ile
HT’ye bagl renal bozulma hizlanir. Beslenme bozuklugu, inaktif yasam, diyetle tuz alimi,
alkol ve sigara kullanimi1 gibi degistirilebilir 6zellikteki diger risk faktdrlerinin varligi
hipertansif renal hasar gelisimini hizlanmaktadir (87).

Calismaya alinan gruplarin demografik verileri karsilastirildiginda, hasta ve kontrol
grubunun cins dagilimi benzerdi. Ailede HT &ykiisii, hasta grubunda belirgin sekilde ytiksekti.
Hastalarimizin aile Oykiistintin yiiksekligi HT gelisiminde genetik yatkinligin 6nemli rol
oynadig1 inancint dogrulamaktadir (25,26). Trakya ve Marmara bolgesinde %34 Ongdriilen
HT prevalansi Edirne ili bazinda %35’e ylikselmektedir. Ayrica ¢alismaya aldigimiz hasta ve
sagliklilarm idrarla Na™ atilimlarinin yiiksek olmasi, diyetle aldiklar1 tuzun fazla oldugunu
gostermektedir. Bu da major genlerle tasinan KB artisina yatkinligin, yasam bi¢imine bagl
poligenik degisimlerle tetiklendigini diisiindiirmektedir. HT ve ateroskleroz gelisiminde major
risk faktorii oldugu bilinen sigara i¢im orani her iki grupta benzer ve igmeyenlerden daha az
bulundu. Sigara i¢enlerde kontrol grubunda trombosit sayisi yiiksek olmasina karsin hasta
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grubunda anlamli fark bulunmadi. Farkin istatistiksel anlamlili§a ulagsmamasi sigara igenlerin
sayisinin az olmasi ve gruplarin kiigiik olmasindan kaynaklanmis olabilir. Geng olan yas
ortalamalar1 aym oldugu halde, HT grubunun VKI degeri anlamsiz olmakla beraber daha
yiiksek bulunmustur. Buna ek olarak ateroskleroz gelisimi ile giiclii iliskisi bilinen abdominal
obezitenin gostergesi olan bel ¢evresi, hasta grubunda anlamli derecede yiiksektir. Bu durum
obeziteye bagl insiilin direncinin sodyum retansiyonuna bagli kan voliim artis1 ile HT
gelisiminde rol aldigini diisiindiirmektedir (88). Voliime bagh agirlik degisiminin daha
duyarh gostergesi olan VKi’nin tuz kisitlamasi ile tuza duyarl olanlarda anlamli ve belirgin
sekilde diisme gostermesi de bu diisiincemizi desteklemektedir.

Kontrol ve HT grubundaki erkeklerde, bagimsiz kardiyovaskiiler risk faktorleri olan
bel cevresi, hemoglobin, hematokrit, UA diizeylerinin anlamli olarak daha yiiksek olmasi,
erkek cinsin sistemik aterojeniteye daha yatkin oldugunu diisiindiirmektedir. Ancak HT
grubunda, iiriner albumin atillmimin erkeklerden daha yiiksek diizeye ulagsmasi kadinlarin
hipertansif nefroskleroza daha yatkin oldugunu diisiindiirmektedir. Bu durum, kadin cinsin
dogum kilosunun daha diisiik, nefron sayisinin daha az olmasindan kaynaklanmais olabilir.

Hastalarimizda sistemik ateroskleroz olayinda rol aldig1 bilinen hemoglobin,
hematokrit yiiksekligi gozlenmedi (89). Bu durum hastalarimizin yasinin geng ve HT
siiresinin  kisa olmasinin yani sira fazla tuz alimma baglh voliim yiliklenmesinden
kaynaklanmis olabilir. Hastalarimizin biiylik ¢ogunlugunun tuza duyarli olmasi da voliim
yiliklenmesi oldugu diisiincemizi desteklemektedir.

Dockrell ve ark. (90) calismalarina benzer sekilde hastalarimizdaki trombosit
sayilariin kontrol grubundan yiiksek bulunmasi, HT gelisiminin erken evrelerinde trombosit
say1 ve aktivasyonunda artis oldugu diisiincesini desteklemektedir. Bu artis hastalarimizda
erken evrede hemostaz dengesinin bozuldugunun gostergesidir. Calismamizda tuz kisitlamasi
ile KB’nin regiile olmasina karsin lipid profili ve metabolik gostergelerde diizelme olmadigi
saptandi. Buna ragmen, KB ve trombosit sayinda anlamli azalma olmasi diyetle tuz aliminin
trombosit fonksiyonlari ile iliskili oldugunu gostermektedir.

Sechi ve ark. (12), 352 hafif-orta dereceli HT’li hasta ve 92 saglikli bireyin fibrinojen
diizeylerini karsilastirdiklar1 ¢alismada hasta ve saglikli bireyler arasinda anlamli farklilik
saptamamiglar, ancak hedef organ hasar1 gelisen HT’lilerde gelismeyenlere oranla daha
yiiksek degerler gozlemislerdir. Anglo-Scandinavian Cardiac Outcomes Trial (ASCOT)

calismasinda, vWF diizeyleri hedef organ hasar1 gelisen hastalarda gelismeyenlere gore
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anlaml yiiksek saptanmis, vVWF nin HT de hedef organ hastalig1 gelisimi i¢in bagimsiz risk
faktorii oldugu bildirilmistir (11).

Calismamizda hasta ve kontrol grubu arasinda vWF, fibrinojen, HSCRP, ES diizeyleri
arasinda istatistiksel fark saptanmadi. P-selektin’deki artis kaydadeger olmakla birlikte
istatistiksel anlamlilik derecesine ulagmamistir. Bu gostergelerde istatistiksel olarak anlamli
fark saptanamamasinin nedeni; hastalarimizin hafif-orta HT’li bireyler olmasi, HT siirelerinin
kisa, yas ortalamalarinin diisiik olmamasiyla aciklanabilir. Hasta grubunun, HSCRP diizeyi
anlamli, vVWF ve fibrinojenin ise istatistiksel olarak anlamsiz olsa da tedavi sonrasi diigmiis
olmas1 ES, PS ve HSCRP’nin fizyolojik sinirlardaki artislarin bile ateroskleroza yatkinligi
gosterdigini  diisiindiirmektedir (8-11,57,58). Aterosklerozla siki iligkili olan abdominal
obeziteyi gosteren bel ¢evresinin, ES, PS, HSCRP ile pozitif iliskili olmas1 bu diisiincemizi
desteklemektedir. Ayrica idNa“ atilmi ile pozitif iliskili bulunan bel g¢evresinde, tuz
kisitlamasi sonrasinda belirgin diisme gozlenmesi, diyetle alinan tuz artisinin HT gelisimi
kadar ateroskleroz olusumunda da oOnemli rol aldig1 goriisiimiizii desteklemektedir. Bu
bulgular 15181nda hastalarimizin, hastaligin erken doneminde ve hedef organ hasari olmayan
geng Dbireyler de olsalar, diyette tuz kisitlamasina bagli olusan KB diisiisiinden yarar
gordiiklerini, vaskiiler gostergelerinin diizeldigini ve gelecekteki kardiyovaskiiler hastalik
risklerinin azaldigini diistinmekteyiz (14,82,88,91).

Dislipideminin damar duvarin1 bozucu etkisi, LDL’ nin oksidasyonu ve subendoteldeki
makrofajlarca fagosite edilerek aterosklerozda yer almasindan kaynaklanir. HDL ise LDL nin
aterojenik modifikasyonunu onleyerek ve trombosit agregasyon inhibitorii olan prostasiklin
tiretimini indiikleyerek damar duvarini aterosklerozdan korur (92). Bu etkilerinden otiirti TK,
LDL yiiksekligi, HDL diistikliigii bagimsiz kardiyovaskiiler risk faktorleri olarak tiim HT
kilavuzlarinda yer almistir (14,79). 2906 hastanin 8 yillik izleminde, TG yiiksekliginin
iskemik kalp hastalig1 i¢in bagimsiz, giiclii bir risk faktori oldugu gosterilmistir (93).
Ulkemizde 2001°de yapilan TEKHARF c¢alismasinin orijinal kohortunda her iki cinsiyette
TK/HDL orani bagimsiz lipid risk faktorii olarak belirlenmistir (94). Hastalarimizdaki TG ve
LDL artis1 standart sapmadaki genislikten 6tiirii anlamli dereceye ulagsmamakla beraber hasta
grubunda daha yiiksek bulundu. TK degeri ise anlamli derecede yliksekti. Ayrica bel gevresi
ile TG, TK/HDL gii¢lii derecede pozitif, HDL ile negatif iligskili olmasi HT’ nin erken
evresinde ateroskleroz gelisimini hizlandiracak diizeyde dislipideminin olustugunu
gostermektedir. Hastalarimizdaki AKS’deki anlamli derecedeki yiikseklik de HT’nin erken

evresinde metabolik bozukluk gelistiginin bir diger gostergesidir.

60



Hastalarimizda bazi ¢alismalardan farkl sekilde srKr’de anlamli artis gézlenmemistir.
Ancak UA diizeylerindeki anlamli yiikseklik sistemik metabolik bozuklugun gelistigini
gosterdigi kadar renal etkilenmenin olustugunu da gostermektedir. HT’de, renal
fonksiyonlarin normal oldugu erken evrede UA’de artis gozlendigi bildirilmektedir (95). UA
renal atilim ve tasiniminin  karmasikligindan Gtiiri bu artisin - mekanizmasi tam
agiklanamanustir. UA diizeylerindeki artisla iliskin hipotezlerin basinda; renal vaskiiler direng
artis1 ve renal kan akiminin azalmasina bagl {irat geri emilimindeki artig, renal mikrovaskiiler
sistemde konstriksiyonla olusan lokal doku iskemisinin iirat reabsorbsiyonunu artirmasi, agiga
cikan laktat ve ketoasitlerin anyonik degisim sistemini inhibe ederek proksimal tubiillerden
iirat sekresyonunu azaltmasi gelmektedir. Ayrica HT’de sik gelisen hiperinsiilinemi ve
sempatik sistem aktivasyonu da UA artisina katkida bulunmaktadir (95). National Health and
Nutrition Examination Survey (NHANES) calismasinda izlenen 5926 saglikli bireyin 1971-
1992 verileri UA artisinin kardiyovaskiiler mortalite icin bagimsiz ve giiclii bir risk faktorii
oldugunu gostermektedir (96).Yine 1720 primer HT hastasinin 12 yila kadar izlendigi
PIUMA c¢alismasinda, en yiiksek UA diizeyine sahip olan hasta grubunda kardiyovaskiiler
olay ve tlim nedenlere bagli mortalite en yiiksek saptanmistir (97). Calismamizda, tedavi
oncesi UA diizeylerinin kontrol grubuna gore hipertansiflerde anlamli yiiksek oldugu
saptand1. UA diizeyi VKI, bel cevresi daha fazla olan ve ateroskleroza daha egilimli oldugu
bilinen erkeklerde, kadinlara gére daha yiiksek saptanmistir. Ayrica UA ile SKB, DKB, VKI,
bel ¢evresi, TG, hematokrit gibi ateroskleroza egilimi gosteren parametrelerle pozitif dogrusal
iligkili saptanmigtir. Bu nedenle kardiyovaskiiler olaylar i¢in bagimsiz risk faktori oldugu
bilinen UA artis1 hastalarimizda sistemik metabolik ve vaskiiler fonksiyonun yam sira renal
vaskiiler fonksiyonun da bozuldugunu gdstermektedir.

Calismamiza alinan ve bilinen HT siiresi kisa, yas ortalamast 40 yili agsmayan
hastalarimizda renal fonksiyonlarin normal olmasina karsin, belirgin sekilde glomeriilo-
tubiiler disfonksiyonun gelistigi gozlenmistir. Hastalarimizdaki UAE’nin belirgin artisi
glomeriiler kapiller yapida bozulma oldugunu diisiindiirmektedir. KB artis1 ile olusan renal
hemodinamik degisiklikler, glomeriiler kapiller elektrik yiikiiniin degismesi, intraglomeriiler
basing ve glomeriiler filtrasyon membran gegirgenliginin artis1 ve/veya albuminin tubiiler
reabsorbsiyonundaki yetersizlik ile MA baslamaktadir (68). Hemodinamik degisikliklerle
olusan MA’nin HT devamlilig: ile daha da artmasi ve albuminin kendisinin de antijenik
yapida olmasi ile rearbsorbsiyon ve filtrasyon duvarinda bozulma hizlanir. Glomertilo-tubiiler

yapisal bozulmadaki artis ile makroalbuminiiri (>300 mg/giin) gelisir. Makroproteiniiri
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olusmasi ile de nefronun bozulmasi hizlanir. Diyabetik olmayan HT’lilerde MA varliginda,
glinlimiizde tanimlanan esik degerlerin altinda bile olsa KVH gelisme riskinin yiiksek
olduguna inanilmaktadir (14). MA’l1 hipertansiflerin 10 yillik izleminde, iskemik kalp
hastalig1 riskinin dort kat arttigi saptanmustir (69). Genis prospektif ¢alismalarda, MA’nin
uzun donemde bobrek yetmezligi gelisimi igin gliclii bagimsiz bir risk faktorii oldugu
gosterilmistir (67). Bu nedenle MA, HT’li hastalarda erken wvaskiiler ve glomeriiler
disfonksiyonun gdstergesi olarak kullanilmaktadir. Calismalarda, albuminiiri saptanmasinda
kullanilan 6l¢im tekniklerinin farkliligi, hasta se¢imi ve HT’nin derecesine bagli olarak
HT’lilerde %5-40 arasinda degisen oranda MA saptandigini bildirmektedir (66,67). Agrawall
ve ark. (70) ortalama hasta yas1 57 yil, HT siiresi 69 ay olan 6000’den fazla non-diyabetik
hipertansif hastada MA sikligim1 kadinlarda %34, erkeklerde ise %37 oraninda saptamislar.
Bigazzi ve ark. (66) ortalama KB 121+0,3 mmHg, yas ortalamast 51+0,8 yil olan 123
hastanin MA prevalansini1 %40 olarak bulmuslardir. Jensen ve ark. (69) kontrol grubunda %38,
%80’1 40-60 yas arasinda olan HT grubunda %28 oraninda MA saptamistir. Bizim
calismamizda kontrol grubunda %2, hipertansiyon grubunda %17,3 oraninda MA
saptanmistir. Ancak bu ¢aligmalara oranla bizim hastalarimizin yaslar1 daha geng, HT siireleri
ortalama 22 ay ile daha kisa ve Bigazzi ve ark. (66) oranla KB 116,947 mmHg ile daha
disiiktiir. Bu nedenle c¢alismamizda MA oram1 daha diisiik saptanmis olabilir.
Hastalarimizdaki MA’nin anlamli yiiksekligi, HT’de erken donemde renal etkilenmenin
olustugunu gostermektedir. Tedavi oncesi HT grubunda UAE’nin belirgin yliksek saptanmasi
ve tuz kisitlanmasi ile KB distiigiinde anlamli olarak azalmasi da bu goriistimiizi
desteklemektedir. Ayrica KB ile UAE’nin pozitif iligkili bulunmasi; UAE diizeyinin bel
cevresi, HRP, trombosit sayis1, HSCRP, TK/HDL orani, TG ve UA’ya benzer sekilde hasta
grubunda daha yiiksek olmasi, MA olusumunun HT de erken evre endotel disfonksiyonunun
gostergesi ve bagimsiz kardiyovaskiiler risk faktorii oldugu yoniindeki diisiinceleri
desteklemektedir (69,98).

Erken renal etkilenmenin bir diger gostergesi de idrarla artmigs NAG atilimudir.
Yapilan calismalarda HT’li hastalarda idrar NAG aktivitesinin arttig1 gozlenmistir. (72,99).
Bu durum intraglomeriiler basing ve gecirgenlik artisi ile ultrafiltrata gegen albumin nedeniyle
proksimal tubiiler is yiikii ve lizozomal aktivitenin artisindan kaynaklanir (65,99).
Dolasimdaki NAG, molekiil biiyiikliigii (140,000 D) nedeniyle filtrasyon bariyerini gecemez,
bu nedenle idrardaki NAG proksimal tiip epitel hiicresi lizozomal kaynaklidir. Tubiillerin is

yiikiinlin artmasi, fonksiyonunun ve/veya yapisinin bozulmasi ile idrarla NAG atilimi artar.
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Bu nedenle idrardaki NAG aktivite artisi, tubiiler fonksiyon ve yap1 degisikliklerine 6zgiin,
olduk¢a duyarl bir erken evre gostergesidir. Mansell ve ark. (76) 137 HT linin %47 sinde
NAG atilimim yiiksek bulmuslardir. NAG atilimi artmis hastalarin %64’iinde, normal
olanlarin ise %14’de renal parankimal bozukluk saptamislar ve bu nedenle artmis NAG
atiliminin renal parankimal hasarin gostergesi oldugunu bildirmislerdir. Aldermen ve ark. (72)
renal hasar bulgusu olmayan 80 HT’li hastada iiriner NAG atilimi ile SKB arasinda pozitif
iligki saptamistir. Agirbash ve ark. (73) 980 geng eriskinde gerceklestirdikleri calismada 28-
32 yas grubunda NAG atilimi ile KB arasinda, DKB’de daha belirgin olan, pozitif iligki
saptamiglar ve NAG atilim artiginin hipertansif hastaligin erken evre renal etkilenme habercisi
olabilecegini bildirmislerdir. Sen ve ark. (65) idrar NAG atilimi ile hasta yas1 arasinda pozitif
korelasyon oldugunu belirtmislerdir. Hasta grubumuzda idrarla giinliik NAG atilimu (8,7+4,6
U) ve NAG/idKr orani (0,7+0,4 uU/umol) kontrol grubundan istatistiksel olarak anlamli
derecede yiiksek olmasi, glomeriillerin yani sira tubiillerin de bozuldugunu gostermektedir.
Idrar NAG aktivitesinin, klinik vaskiiler hasarin gostergesi olan HRP ile pozitif dogrusal
iligkili olmas1 bu goriisiimiizii desteklemektedir. Tiirkmen ve ark. (100) bulgulariyla uyumlu
sekilde, sadece diyetle tuz diizenlemesi yapilarak KB’nin kontrol altina alinmasi ile anlamli
derecede olmasa da NAG aktivitesindeki azalma olmasi ve NAG’m SKB, DKB ile pozitif
dogrusal iligkili bulunmasi, HT gelisiminin erken evrede renal bozulmaya yol agtigini
gostermektedir. Blanco ve ark. (74) yaptiklar ¢alismada, HT’li hastalar1 KB yiiksekligine
gore evrelere ayirmiglar ve KB artist ile idrarda NAG atiliminin da arttigini belirlemislerdir.
Hastalarimizdaki KB ile NAG arasindaki pozitif dogrusal iligki bu ¢alismay1
desteklemektedir. Hastalarimizda NAG ile HT siiresi arasinda saptanan pozitif iliski, renal
bozulmanin HT nin siddeti kadar siiresinin uzamasi ile de hizlandiginin gostergesidir. Ayrica
calismamizda erkek cinsiyetin NAG atilimu ile iligkili olmasi, bu cinsin renal bozulmaya daha
yatkin oldugunu diislindiirmektedir.

Calismamizda RAS aktivitesinin bazal verilerinden aldosteron ve anjiotensin II
degerleri, istatistiksel anlamli olmamakla birlikte kontrol grubunda, hasta grubuna oranla daha
yiiksek bulunmustur. Bunun nedeni hipertansif bireylerde, oOzellikle cogunlugu bizim
hastalarimiz gibi tuza duyarli olanlarda, plazma voliimiinde artis nedeniyle olusan
hipervolemiden kaynaklanmis olabilir. Daha 6nceki ¢alismalarda da RAS aktivitesinde benzer
bulgular gosterilmigtir (101). Hastalarin aldigr giinliik sodyum miktart 90 mmol ile
siirlandirilarak yaklagik 2 hafta sonra yapilan kontrolde, idrarda sodyum atiliminin ortalama

80 mmol/giin’e diismesi ile KB’deki belirgin diisiisle aldosteron ve Ang II diizeylerinde
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anlaml derecede olmamakla beraber kaydadeger artis gozlendi. Bu yiikselme sonucunda
aldosteron ve Ang II diizeyleri, hasta ve kontrol grubunun bazal verilerinden daha yiiksek
degerlere ¢ikmistir. Tuz kisitlanmasinin erken doneminde hastalarimizdaki idrarla atilan
sodyum, KB degeri ve VKI’deki diisiis plazma voliimiinde azalma oldugunu desteklemekte ve
plazma voliimiindeki azalmaya bagli RAS aktivasyonunun gelistigini diisiindiirmektedir.
Ayrica hastalarimizdaki asir1 tuz alimi da RAS sisteminin aktivasyonunda (Ang II-AT 1
reseptor say1 ve aktivitesinde) artisa neden olarak akut voliim retansiyonunda rol almis
olabilir. Daha 6nce yapilan bazi ¢alismalarda da benzer sonuglar elde edilmistir (101). Bu
caligsmalarin pek cogunda RAS sistemi tuz kisitlanmasinin erken dénemlerinde incelenmis ve
bizim 90 mmol Na" diyeti erken donem bulgularimizla benzer sekilde RAS aktivitesi yiiksek
bulunmustur. Diyette tuz kisitlanmasina kars1 olan bazi yazarlar, artmis olan RAS aktivitesi
sonucunda tuz tutulumu ve makrofajlarda kolesterol birikiminin, katekolamin saliniminin ve
insiilin direnci gelisiminin artmasi ile endotel hasarmin gelisecegini, fibrozis ve VDKH’de
olusacak olan remodeling ile kardiyovaskiiler olay insidansinda artis olacagin1 Gne
stirmiislerdir. Alderman (102,103) yaptig1 calismalarda diyetle tuz atiliminin diisiik oldugu
grupta kardiyovaskiiler mortalitenin en yiiksek oldugunu iddia etmistir. Ancak caligmalari
metodoloji bakimindan pek ¢ok yazardan elestiri almistir. Calismalart ayrintili incelendiginde
RAS’ i, ciddi tuz kisitlamasimin (< 50 mmol/glin) besinci giliniinde degerlendirildigi ve
yiiksek bulundugu goriilmektedir. Bu bulgu bizim erken donem bulgularimizla benzerlik
gostermektedir ancak ge¢ donem RAS verilerinin olmamasi nedeniyle eksik bir ¢alismadir.
Bizim c¢aligmamizda diyetle tuz kisitlanmasi ile tedavi edilen hastalar yaklasik 6 ay sonra
kontrole cagrilarak RAS sistemi incelemesi tekrarlanmistir. Genis metaanalizlerde yer alan
calismalarda tuz kisitlanmasindan en fazla 4 ay sonra RAS aktivitesi incelenmis ve aktivitede
artis bildirilmistir (101). Calismamizda ortalama 6 ay sonra tekrar yapilan incelemede RAS
artisginda geriye doniisiim oldugu, tedavi sonrasinda hastalarda aldosteron ve Ang II’nin
kontrol grubuna gore yiiksek ancak tuz kisitlamasinin erken dénemine gore daha diisiik
oldugu gozlenmistir. Bu durum, diyetle tuz diizenlenmesi ile organ hasarinin azalmasina
benzer sekilde erken evrede tuz kisitlanmasina bagli Ang II-AT 1 reseptor aktivitesi ve
RAS’da da diizelme olacagini diisiindiirmektedir. Ayrica bu azalma, diyette tuz kisitlamasinin
RAS iizerindeki etkilerinin gegici oldugunu ve zaman igerisinde diizelecegini
diistindiirmiistiir. Tedavi sonras1 HT’li hastalarimizda endotel hasariin belirteci olan vWF,
fibrinojen, HSCRP, trombosit sayisinda anlamli olmasa da azalma saptanmasi da tuz

kisitlanmasi ile tedavi edilen hastalarimizin kardiyovaskiiler olay riskinin azaldigim
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diistindiirmektedir (104). Bu sonuglara gore bizim bulgularimizin Alderman’in (102,103)
calismasini desteklemedigi, daha ¢ok Tuomilehto ve ark. (104) idrarla atilan sodyumla
mortalitenin pozitif iliskili oldugunu saptadiklar1 calisma ile uyumlu oldugu goriilmektedir.
Ancak kesin sonuca varmak i¢in daha uzun siireli ve daha genis kapsamli calismalara
gereksinim oldugu kanisindayiz.

Degismez ozellikteki genetik yatkinlik, yas ve cinsin yani sira diyetle asir1 tuz alimi ve
yasam tarzi gibi degistirilebilir 6zellikteki etmenlerin de hastalarimizdaki KB artisinda 6nemli
rol aldigin1 gozlemledik (87). Kalkinmig toplumlardaki HT prevalansinin yiiksekliginde tuz
icerigi yiiksek olan endiistriyel yiyeceklerin tiikketilmesinin dnemli rol aldig1 ve tuz kisitlamasi
ile KB’nin distiigii, saglikli bireylerde HT prevalansinin azaldig: bildirilmistir (14,82,88,91).
Tuzu tanimayan toplumlarda HT prevalansi ¢ok diisiik bulunmakta ve yaslanma ile
normotansiflerde KB’de artis olmamaktadir (20). Yaslanma ile HT prevalansinin arttig1 iyi
bilinmektedir. Framingham Kalp c¢alismasi’nda 55-65 yas arasi normotansif olup, 80-85
yasina kadar yasayan erkek ve kadinlarda hipertansiyon gelisme riski %90 olarak
bulunmustur (18). Yasamin ilk alt1 ay1 siiresince diyet tuzu regiile edilen bebeklerde alt1 ay
sonunda ve 15 yasindaki KB degerleri, diyetlerine dokunulmayan bebeklerden anlamli
derecede diisiik bulunmustur. Bu gozlemler diyetle alinan tuzun, yasamla KB’nin artmasi ve
HT gelismesinde 6nemli rol aldigin1 géstermektedir (105,106). Diyetle alinan tuz santral sinir
sisteminde (SSS) hipotalamik Ang II ve sempatik aktiviteyi arttirma, damar duvarinda Ang
I[I’ye duyarliligi artirma ve ekstraselliiler sivi voliimiinde artis gibi mekanizmalarla HT
gelismesinde rol alir (107). HT gelismesinde 22 kontrollii ¢aligmanin meta-analizinden orta
diizeyde tuz kisitlamasinin KB’yi diisiiriicii etkisi yaninda vaskiiler ve metabolik faktorlere
olan etkilerinden bahsedilmektedir (82). Tuz kisitlamasinin diger yararlar1 antihipertansif
ilaclarin etkinligini artirmasi, idrarla atilan kalsiyum miktarinin azalmasi ile birlikte
osteoporoz ve kirtk olusumunu 6nlemeye katkida bulunmasi, serebrovaskiiler olay onleyici
etkileri olarak sayilabilir (86).

Wardener ve ark. (107) diyetle alinan fazla tuzun, plazma sodyum diizeyini artirdigini
ve plazma sodyumu ile HT arasinda iliski oldugunu belirttikleri ¢calismay1 destekler sekilde
hastalarimizda diyette tuz kisitlamasi ve KB diisiisii ile plazma sodyumunda anlamsiz
derecede de olsa diisme saptanmustir. Calismamiza aldigimiz kontrol ve hasta gruplarinda,
idrarla atilan tuz oldukca yiiksek degerde bulunmustur. Saglikli insanda agilmamas1 6nerilen
ve diyetle alinan 100 mmol Na"’un 96 mmol’u idrarla atilmaktadir. Diyetle alinan Na"’un en

iyi gostergesi olarak kabul edilen idrar Na" atilimindaki yiiksekligin, saglikli grubun KB artis1
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ve hasta grubumuzdaki HT gelisiminde de énemli derecede rol aldigimi diisiinmekteyiz. 90
mmol Na' igeren giinliik diyet sonunda hastalarimizin yaklasik %90’mda KB degerlerinin
140/90 mmHg’nin altina diismesi ve bu diisiisiin alt1 ay siire ile devam etmesi, diyetle alinan
fazla tuzun HT gelisimindeki etkisini kanitlamaktadir.

Literatiirde, tuz ylklemesinden sonra tuz kisitlamasi yapilarak veya yalniz tuz
kisitlamas1 sonrasinda ortalama KB degerlerinde bazaline gore %10°dan fazla diisiis olan
hastalar tuza duyarli, %10’dan az diisiis olanlar ise tuza direngli olarak tanimlanmaktadir. Bu
siiflandirmanin 6dnemi; tuz duyarl hastalarin tuz kisitlamasina daha iyi yanit vermesi ve bu
hastalarda kardiyovaskiiler morbidite ve mortalite riskinin daha fazla olmasidir. Bihorac ve
ark.(105) yaptiklar1 calismada tuza duyarli grupta SKB ve DKB degerlerinin daha yiiksek
oldugunu, metabolik bozukluga daha sik rastlandigini ve bu hastalarda renal ve kardiyak
bozulmanin daha sik oldugunu saptamiglardir. Ferri ve ark.(9) bazal degerlendirmede benzer
sonuclara varmis ve ek olarak vaskiiler adezyon molekiilleri, ES, endotelin-1 ve vWF
degerlerinin diyet tuzunun azaltilmasi ile degisimlerini incelemislerdir. Adezyon molekiilleri
ve VWF ile lipid diizeylerinde anlamli degisiklik olmamasina karsin, endotelin-1, ES’de diisiis
saptamiglardir. Bu nedenle vaskiiler hasarlanmanin tuz duyarlit HT lilerde daha sik oldugunu
belirtmiglerdir. Metabolik sendromlu hastalarda da tuz duyarliliginin normal popiilasyona
oranla daha sik goriildiigli ve mortaliteyi olumsuz etkiledigi bildirilmistir (108). Bir baska
calismada da normotansif bile olsalar, tuza duyarli saglikli bireylerde MA’nin daha sik oldugu
ve LVH ve KVH riskinin arttig1 saptanmistir (106). Tiim bu ¢alismalarin bulgular 1s18inda
tuz duyarliliginin artmig endotel disfonksiyonu ile metabolik, kardiyovaskiiler ve renal
hastalik riski ile beraber oldugu sdylenebilir. Bizim ¢alismamizda Bihorac ve ark. (105)
bulgular ile uyumlu olarak SKB, DKB, UA ve bel cevresi anlamsiz olmakla beraber tuza
duyarhlarda yiiksek saptanmistir. Tuza duyarlilarda ES’nin bazal diizeyinin yiiksek olmasi,
tuz kisitlamasi ile vVWF ve lipid parametrelerinde diisme gozlenmemesi Ferri ve ark. (9)
bulgulartyla ortlismektedir. Bu durum bazalde, tuz duyarliligindaki kan voliim artisinin yol
actig1 diliisyondan ve tuz kisitlanmasi ile RAS aktivitesi artisindan kaynaklanmis olabilir.

Caligmamizda tuza duyarli ve duyarsiz hastalar arasinda MA, NAG atilimi, HRP
acisindan fark bulunmamistir. Bunun nedeni hastalarimizin yaslarinin geng ve HT siirelerinin
kisa olmasi1 nedeniyle asikar hedef organ hasari gelismemis olmasindan Gtiiriidiir. Tedavi
sonrasinda SKB, DKB, VKI’nin yani sira UAE’de saptadiimiz diisme diyetle artmis tuz
alimmin HT’ye bagh renal hasar1 hizlandirdigini gostermektedir. Bu nedenle ESH-ESC

Kilavuzu'nda (14) HT tedavisinde oOncelikle uygulanmasi Onerilen nonfarmakolojik
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Onlemlerin basinda diyetle alinan tuzun azaltilmasiin gelmesi gerektigi inancindayiz. Ancak
trombosit sayist ve selektinlerde anlamli iyilesme saptanamamasinin nedeni, tuza duyarl
HT’de endotel disfonksiyonuna olan egilimin KB yiiksekliginden bagimsiz olarak devam
etmesi ve Bihorac ve ark. (105) ifade ettigi gibi tuz duyarliliginin kardiyovaskiiler hastaliklar
icin kan basincindan bagimsiz risk faktorii olmasinda genetik yatkinligin rol almasi olabilir.

Sonug olarak; Calismaya aldigimiz tiimii hafif ve orta derecede HT’li 52 hastada,
hedef organ hasar1 gelismemis olmasina karsin erken evrede bile renal, metabolik ve
sistemik vaskiiler etkilenmenin olustugunu gozledik. Hastalarmizda idrarla atilan Na”
degerinin belirgin yiiksek olusu, diyetle alinan fazla tuzun hem HT gelisimi hem de vaskiiler,
metabolik ve renal bozulmada etkili oldugunu diisiindiirmektedir. Diyetle tuz diizenlemesi ile
KB kontroliiniin saglanmasinin yan1 sira vaskiiler, renal ve metabolik gdstergelerde saglanan
diizelme bu goriisiimiizii desteklemektedir. Tuz kisitlamasinin RAS aktivasyonuna yol acarak
mortaliteyi artirdigini belirten yayinlarin aksine, bu etkinin gegici oldugunu ve zaman iginde
diizelecegini, bu nedenle tuz kisitlanmasinin HT prevalansi ve kontrolii i¢in uygulanmasinin
gerekli olduguna inanmaktay1z. VKI ve bel cevresi ile SKB ve DKB arasindaki pozitif iligki
olmasi da hastalarin ideal kiloya indirilmesi ile HT gelisiminin Onlenebileceginin énemli
gostergesidir. Ayrica fiziksel aktivitenin artirilmasi, beslenme aliskanliklarinin diizenlenmesi,
sigaranin birakilmasi, tuz, alkol, kahve aliminin kisitlanmasi, yeterli potasyum, kalsiyum
destegi olan doymus yagdan fakir, meyve-sebzeden zengin beslenme gibi yasam big¢imi
degisikliklerinin tiim hastalara onerilmesinin, HT prevalansinin azaltilmasi, KB kontroliiniin
saglanmasi, hedef organ hasarlanmalarinin olugmasi ve dnlenmesi agisindan olduk¢a 6nemli
oldugu bilinmektedir.

Bulgularimiz sadece tuz kisitlamasiyla bile HT gelisiminin Onlenebilecegi,
farmakolojik monoterapi kadar kan basinci diislisii saglanabilecegi, inme, koroner kalp ve
bobrek hastaliklarindan  kaynaklanan morbidite ve mortalitenin azaltilabilecegini
diistindiirmektedir. Diyette tuz azaltilmasinin anahtar rol aldigi, yasam bi¢imi diizenlenmesi
ile HT gelisiminin azaltilabilecegi, KB nin regiile edilebilecegi, organ komplikasyonlarinin

azalabilecegi ayrica tedavi maliyetinin diisebilecegini diistinmekteyiz.
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SONUCLAR

Prospektif, ardisik ve kontrollii olarak gerceklestirilen bu ¢alismaya, yaslar1 22-56 yil
arasinda degisen, 20 (%38.5) kadin, 32 (%61,5) erkek, toplam 52 primer HT’li hasta ile
yaslar1 26-54 yil arasinda degisen 23 (%46) kadin, 27 (%54) erkek, toplam 50 kisi kontrol
grubu olarak alinmistir.

1. Hipertansiyon grubunun SKB ve DKB ortalama degerleri 153,5+11,1 ve 98,6+7,0
mmHg idi. Hastalarin %71,2’si hafif, %28,8’1 orta derecede HT’li idi. Bilinen ortalama
HT siireleri 22,5+32 ay, bel cevreleri 95+12,8 cm, VKI ortalamalar1 27,6+3,8 kg/m2 olarak
saptand1. GOz dibi incelemesinde %63,5 oraninda HRP gelistigi goriildii.

2. Ailede HT oykiisiiniin, hipertansif grupta (%86,5) kontrol grubundan (%46) anlamli
olarak yiiksek olmasi ve yaslanma ile birlikte HT sikliginin artmasi, genetik yatkinlikla ve yas
ilerledikce HT gelisim ve komplikasyonlarinin artmakta oldugunu gostermektedir.

3. Calismaya alinan her iki gruptaki erkeklerde, bagimsiz kardiyovaskiiler risk
faktorleri olarak bilinen bel c¢evresi, hemoglobin, hematokrit ve iirik asit diizeyinin daha
yikksek, HDL’nin daha diisilk olmasi, erkek cinsin sistemik aterojeniteye daha yatkin
oldugunu diisiindiirmektedir. Ancak HT grubunda, UAE atiliminin kadinlarda erkeklerden
daha yiiksek diizeye ulagmasi hipertansif kadinlarin nefroskleroza daha yatkin oldugunu
diistindiirmektedir. Bu durumun, kadin cinsin dogum kilosunun daha diisiik olmas1 nedeniyle
nefron sayisinin daha az, viicut yag Kkitlesinin daha fazla olmasindan kaynaklandigi
distinilmiistiir.

4. Yas ortalamasi ve cins dagilimi kontrol grubuna benzer olan, timii hafif-orta HT’li

olan hasta grubunda bel ¢evresinin belirgin, VKi’nin ise istatistiksel olarak anlamsiz derecede
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yiiksek olmas1 ve VKI, bel cevresi ile SKB, DKB, UA, TG, TK/HDL arasinda pozitif, HDL
ile negatif dogrusal korelasyon bulunmasi, degistirilebilir 6zellikte risk faktorii olan
obezitenin, HT gelisimi ve metabolik-vaskiiler komplikasyonlarin olusmasinda rol aldigini
gostermektedir.

5. Hasta ve kontrol grubu arasinda vWF, HSCRP, fibrinojen, ES, PS diizeyleri arasinda
anlaml fark saptanmamasinin nedeni; hastalarimizin ¢ogunun hafif-orta derece HT’li olmasi,
bilinen HT siiresinin kisa olmasina bagli olabilir. Trombosit sayisi ve UAE’nin anlamli,
HSCRP ve fibrinojenin anlamsiz olsa da yiiksek olmasi hastalarimizdaki erken evre sistemik
vaskiiler ve renal etkilenmenin habercisi olarak degerlendirilebilir.

6. Hipertansiyon grubunda, kontrol grubuna gore idrarla giinliik atilan NAG ve UAE’nin
anlamli yiiksek olmast HT’nin erken evresinde renal glomeriiler ve tubiilo-vaskiiler
disfonksiyona yol actigini gostermektedir. Bu iki parametrenin, erken evre HT’li hastalardaki
renal etkilenmenin duyarli belirtegleri olarak kullanilmasinin yararli oldugu goriisiine
katilmaktayiz.

7. Calismamiza alinan her iki grubun idrarla atilan Na™ degerlerinin yiiksek olmas1 (96
mmol/glinii belirgin geg¢mesi) ve hastalarimizin ¢ogunlugunun (%78,9) tuza duyarl
bulunmasi, diyetle alman fazla tuzun HT gelisiminde olduk¢a Onemli rol aldigini
gostermektedir. Diyet tuzunun diizenlenmesi ile hastalarimizin yaklasik %90’1min KB’nin
regiile olmasi, bu goriisiimiizii desteklemektedir.

8. Hastalarimizda tuz kisitlanmasinin erken doneminde, Ang II ve aldosteron
aktivitelerinde gozlenen artigin, diyetle tuz diizenlenmesi tedavisinin 6. ayinda kontrol grubu
degerlerine yaklasacak sekilde azalmasi, tuz kisitlamasinin uzun donemde kalicti RAS
aktivasyonuna yol agmayacagini diisiindlirmektedir.

9. Diyetle tuz kisitlamas1 sonrast KB kontrolii saglanan hastalarda HSCRP, trombosit
sayisi, UAE, UAE/IdKr anlamli olarak azalirken, hemoglobin, hematokrit, vWF, fibrinojen
diizeylerinde anlamli olmasa da diisme saptanmasi, diyetle tuz aliminin diizenlenmesinin
sistemik  vaskiiler ve renal glomeriilo-tubiiler fonksiyonlar1 olumlu etkiledigini
gostermektedir.

10. Kalori alimi degistirilmeden iki hafta siireyle 90 mmol/giin Na' iceren diyet
onerisine uyan HT’li 52 hastada, diyet 6ncesi ve sonrasi verilerinin karsilagtirilmasinda SKB
153,510 mmHg’den 126,9+8,5 mmHg’ye ve DKB 98,5+7,2 mmHg’den 82,9+4,6 mmHg’ye,
idrarla atilan giinliik Na" 203,2+70,4 mmol/giin’den 80,7+35,2 mmol/giin’e anlamli derecede

diismesi, diyetle alinan fazla tuzun HT’nin gelismesi ve yerlesmesinde oldukca etkili
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oldugunu gostermektedir. Ayrica KB’deki anlaml diisiis, diyetle tuz alim1 diizenlenmesinin,
her hastada oOncelikli olarak uygulanmasi gereken bir tedavi  secenegi  oldugunu
gostermektedir.

11. Kardiyovaskiiler hastaliga yatkin olan erkek cinste ve HT’lilerde daha yiiksek
saptadigimiz UA diizeyinin, ateroskleroza egilimi gosteren VKI, bel cevresi, SKB, DKB, TG
ile pozitif korelasyon gostermesi, UA’nin ateroskleroz ve KVH i¢in énemli bagimsiz risk

faktorii oldugunu gostermektedir.
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OZET

Primer Hipertansiyon, diger diinya iilkelerinde oldugu gibi Tiirkiye’de de oldukca sik
goriilen ve hedef organ hasarina neden olan ciddi bir halk sagligi sorunudur. Kardiyovaskiiler
ve renal hastaliklar icin bagimsiz risk faktoriidiir. Yiiksek morbidite ve mortaliteye yol
actigindan, erken evrede tani konmasi ve yasam tarzinin diizenlenmesi, hipertansiyonun
gelisimini ve komplikasyonlarinin olugsmasini 6nemli derecede azaltmaktadir. Bu nedenle, kan
basincinin digiiriilmesi ve hedef organ hastaliklarinin azaltilmasinda yasam bi¢imini
diizenleyici nonfarmakolojik 6nlemler 6nem kazanmaktadir.

Calismamizda, hedef organ hasar1 gelismemis hipertansiyonlularda, erken donemde
glomeriilo-tubiiler, sistemik vaskiiler fonksiyonlardaki degisiklikleri ve bu etkilenmenin
metabolik bozukluklarla iligkisinin incelenmesi, alti aylik diyetle tuz diizenlenmesinin bu
fonksiyonlara, kan basincina ve renin-anjiotensin sistemi iizerine olan etkilerinin
arastirilmasini amaclandik.

Calismaya, hipertansiyon siireleri 22,5£32 ay, ortalama sistolik ve diyastolik kan
basinci degerleri 153,4 10 / 98,67 mmHg, viicut kitle indeksleri 27,6+3,8 kg/mz, 20’s1
kadin, 32’si erkek toplam 52 hasta ile ortalama sistolik ve diyastolik kan basinci degerleri
117,2+9,7 / 73,9 £7,1 mmHg olan 23’1 kadin, 27’si erkek toplam 50 saglikli birey alindi. Her
iki grupta sistemik vaskiiler etkilenme gostergelerinden: E-selektin, P-selektin, HSCRP, von
Willebrand faktor, fibrinojen, trombosit sayisi ve hematokrit diizeyleri; metabolik
gostergelerden: Kan sekeri, trigliserit, total kolesterol, yliksek ve diisiik dansiteli lipoprotein
ve lrik asit diizeyi; anjiotensin I, anjiotensin II, aldosteron diizeyleri ve renal glomeriilo-
tubiiler fonksiyon gostergelerinden: idrarda albumin ve N-asetil beta-D glukozaminidaz

atilimi incelendi. Hasta grubunda tedavinin ikinci haftasinda ve altinci ayinda renin-
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anjiotensin sistemi, idrarda mikroalbumin ve N-asetil beta-D glukozaminidaz ¢alisildi, altinci
ayinda ise baglangigtaki incelemeler tekrarlandi.

Kontrol grubuna gore hipertansiyon grubunda, aile oykiisii (p=0,000), bel g¢evresi
(p=0,006), hipertansif retinopati (0,000), trombosit sayist (p=0,025), kan sekeri (p=0,014),
tirik asit (p=0,022), iiriner albumin (p=0,002) ve N-asetil beta-D glukozaminidaz atilimi
(p=0,000) yiiksek bulundu. Diyet tuzunun diizenlenmesi ile hastalarimizin %92’sinde hedef
kan basmct (<140/90 mmHg) degerine ulasildi. Hastalarimizin  %78’inde tuz duyarlilig
saptandi. Giinliik 90 mmol sodyum iceren diyetin erken doneminde sistolik (p=0,000) ve
diyastolik (p=0,000) kan basincinda, iiriner albumin ekskresyonu (p=0,007), N-asetil beta-D
glukozaminidaz/idrar kreatinini oraninda (p=0,000) azalma saptandi. Tuz diizenlenmesinin 6.
aymda trombosit sayist (p=0,039), yiiksek duyarlilikli C-reaktif protein (p=0,036) iiriner
albumin ekskresyonu (p=0,0001), idrarla atilan sodyum (p=0,00000) anlaml1 derecede azalma
gozlendi.

Bulgularimiz, bilinen hipertansiyon stireleri kisa, tiimii kan basinci hafif-orta derecede
yiiksek olan hipertansiyonlularda, erken evrede belirgin sekilde metabolik degisiklikler,
sistemik vaskiiler ve glomeriilo-tubiiler etkilenme olustugunu ve diyetle alinan tuzun
diizenlenmesi ile antihipertansif monoterapi kadar kan basinci regiilasyonu saglandigini ve
sistemik, renal, vaskiiler, metabolik gdostergelerde diizelme oldugu gostermektedir. Renin-
anjiotensin-aldosteron sistemindeki tuz kisitlamasina bagli yiikselmenin gegici ve geriye
donebilir oldugu saptanmistir. Calismamiz; hipertansiyon gelisiminin dnlenmesi, kan basinci
regiilasyonunun saglanmasi ve hedef organ hastaliklarinin azaltilmasi i¢in, nonfarmakolojik
Onlemlerin alinmas1 ve dncelikle diyet tuzu diizenlenmesinin 6nemini gostermektedir.

Anahtar Kelimeler: Primer Hipertansiyon, Diyetle tuz dilizenlenmesi, Renin-

Anjiotensin sistemi, Metabolik ve sistemik vaskiiler etkilenme, Glomeriilo-tubiiler etkilenme
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THE EFFECTS OF DIETARY SALT REGULATION ON
METABOLIC, RENAL MARKERS AND RENIN-ANGIOTENSIN
SYSTEM

SUMMARY

Primary hypertension is frequently considered in Turkey as the other countries of the
world and is a serious public health problem by causing target organ damage. In addition, it is
an independent risk factor for the cardiovascular and renal diseases. Because of its high
morbidity and mortality, diagnosis and life style modifications in early stage can prevent
frequency of primary hypertension and its complications. That is why, nonpharmacologic
precautions of life style regulation gain importance in decreasing blood pressure and
preventing target organ damage.

In our study, we aimed to investigate disturbances in glomerulo-tubular, systemic
vascular functions in hypertensive subjects with no target organ damage in early stage, the
relationship of this functional changes with metabolic disturbances, and finally the effects of
six month dietary salt regulation in glomerulo-tubular, systemic and vascular markers, blood
pressure and renin-angiotensin system.

We included a total of 52 (20 females and 32 males) with a mean hypertension
duration of 22.5+32 months, mean systolic/diastolic blood pressure 153.4+10/98.6+£7.0
mmHg, mean body mass indexes 27.6+3.8 kg/m® and a control group with a total of 50
healthy subjects (23 females, 27 males) with a mean systolic/diastolic blood pressure

117.249.7/73.9+£7.1 mmHg. In both groups, we examined the markers of systemic vascular
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disturbances: levels of E-selectin, P-selectin, high sensitivity C-reactive protein, von
Willebrand factor, fibrinogen, platelet count, hematocryt; metabolic markers: fasting blood
glucose, triglycerides, total cholesterol, high and low density lipoproteins and uric acid levels;
aldosteron, angiotensin I, angiotensin II levels and renal glomerulo-tubular function
indicators: urinary albumin and N-acetyl-B-glycosaminidase excretion. In the hypertensive
subjects, the renin-angiotensin system, urinary microalbumin and urinary N-acetyl-f3-
glycosaminidase were checked again in the second week and sixth month of the dietary salt
regulation therapy. The parameters done at the beginning of the study were repeated in the
hypertension group after the completion of the therapy.

The factors which were statistically and significantly higher in the hypertensive group
were the family history (p=0.000), waist diameter (p=0.006), hypertensive retinopathy
(p=0.000), platelet count (p=0.025), fasting blood glucose (p=0.014), uric acid (p=0.022),
urinary albumin excretion (p=0.002), urinary N-acetyl-B-glycosaminidase (p=0.000).
Targeted blood pressure levels (<140/90 mmHg) were achieved in 92% of the patients. The
ratio of salt sensitivity was 78%. In the early phase of 90 mmol/day sodium regulation
therapy, the decrease of systolic (p=0.000) and diastolic (p=0.000) blood pressure, urinary
albumin excretion (p=0.007), N-acetyl-p-glycosaminidase/urine creatinine ratio were
significant. After six month therapy period platelet count (p=0.039), high sensitivity C-
reactive protein (p=0.036), urinary albumin excretion (p=0.00001), urinary sodium excretion
(p=0.00000) were decreased significantly.

According to our findings, we observed a metabolic disturbance which occurred by a
significant glomeriilo-tubular and systemic vascular detoriation in all cases who had mild or
moderate hypertension with short hypertension durations. By regulating dietary salt, blood
pressure regulation can be achieved similar to antihypertensive monotherapy also
improvements of systemic, renal, vascular and metabolic indicators are observed. We
observed that the increase in renin-angiotensin system related to salt restriction was transient
and reversible. The beneficial effects of salt restriction and nonpharmocologic precautions
point out to their importance on the development of hypertension, decrease of target organ
damage and finally regulation of blood pressure.

Key words: Primary hypertension, Dietary salt regulation, Renin-Angiotensin system,

Metabolic and systemic vascular disturbances, Glomerulo-tubular disturbance
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EKII
BIiLGILENDIRiLMiS OLUR FORMU

Bu katildigimiz ¢alisma bilimsel bir arastirma olup, arastirmanin ad1 Primer Hipertansiyonda
Diyetle Tuz Diizenlenmesinin Metabolik, Renal Gostergeler ve Renin-Anjiotensin Sistemine
Etkileri’dir.

Bu aragtirmanin amaci, ila¢ kullanmadan sadece tuzdan fakir diyetle hipertansiyonun (HT)
tedavi edilmesi ve tedavi oncesi ve sonrasi bobrek sistemi ve metabolik sistemdeki degisim ve
farkliliklart ortaya ¢ikarmaktir. Bu arastirmada size ilag verilmeyecek sadece tuzdan fakir diyet
verilecek ve diyete uyumunuz, toplanacak 24 saat idrar tetkiki ile kontrol edilecektir. Ayrica uygun
goriilen kisilere sembolik diizeyde radyoaktif madde kullanilarak tiikiiriik bezi sintigrafisi yapilacaktir.
Sizlerden alinacak ve tarafimizdan uygun sekilde muhafaza edilecek olan kan ve idrar 6rneklerinden
genetik inceleme ve diger yontemlerle incelemeler yapilacaktir. Bu ¢aligmada diyete uyumsuz olan
hastalar, yapilan tetkikler sonucu sekonder HT saptanan hastalar ve tuza duyarsiz HT saptanan
hastalar, bu ¢alismadan cikarilacak, tiim tetkikleri ve sonuclar ile birlikte T.U.T.F. I¢c Hastaliklar
A.D.’nin ilgili boélimlerine yonlendirilecek ve gerekli tetkik, tedavi ve takipleri buradan yapilacaktir.
Bu aragtirmada yer almaniz 6ngoriilen siire 6 ay olup, arastirmada yer alacak goniilliilerin sayis1 55’tir.

Bu aragtirma ile ilgili olarak verilen diyetlere tam olarak uymak ve kontrolleriniz i¢in
arastirmacilara istenen zamanda basvurmak sizin sorumluluklarinizdir.

Bu aragtirmada sizin i¢in ilk kez diyete baslandiginda viicut tuzunuzda veya arteryel
tansiyonunuzda normalden agag1 seviyelere diisme gibi riskler ve rahatsizliklar s6z konusu olabilir;
ancak sizin i¢in beklenen yararlar ila¢ kullanma zorunlulugu olmadan normal tansiyon arteryel
diizeylerine sahip olmak ve dolayisiyla ilaglarin bir takim yan etkileri ve maliyetinden korunmusg
olmaktir. Ayrica ileri donemde HT nin komplikasyonlarmdan (inme, kalp krizi, bobrek yetmezligi vs.)
korunmus olmaktir.

Arastirma sirasinda sizi ilgilendirebilecek herhangi bir gelisme oldugunda, bu durum size veya
yasal temsilcinize derhal bildirilecektir. Arastirma hakkinda ek bilgiler almak i¢in ya da ¢alisma ile
ilgili herhangi bir sorun, istenmeyen etki ya da diger rahatsizliklariniz i¢in 0 532 356 63 48 no.lu
telefondan Dr.Murat Tek’e bagvurabilirsiniz.

Bu aragtirmada yer almaniz nedeniyle size hi¢gbir ddeme yapilmayacaktir; ayrica, bu aragtirma
kapsamindaki biitiin muayene, tetkik, testler ve tibbi bakim hizmetleri i¢in sizden veya bagh
bulundugunuz sosyal giivenlik kurulusundan higbir iicret istenmeyecektir. Bu arastirma Trakya
Universitesi Bilimsel Arastirma Proje Kurulu tarafindan desteklenmektedir.

Bu aragtirmada yer almak tamamen sizin isteginize baglidir. Arastirmada yer almay1
reddedebilirsiniz ya da herhangi bir asamada arastirmadan ayrilabilirsiniz; bu durum herhangi bir
cezaya ya da sizin yararlariniza engel duruma yol agmayacaktir. Arastirici bilginiz dahilinde veya
isteginiz disinda, uygulanan tedavi semasinin gereklerini yerine getirmemeniz, ¢aligma programint
aksatmaniz veya tedavinin etkinligini artirmak vb. nedenlerle sizi aragtirmadan ¢ikarabilir.
Aragtirmanin sonuglari bilimsel amagla kullanilacaktir; calismadan ¢ekilmeniz ya da arastiric
tarafindan ¢ikarilmaniz durumunda, sizle ilgili tibbi veriler de gerekirse bilimsel amagla
kullanilabilecektir.

Size ait tiim tibbi ve kimlik bilgileriniz gizli tutulacaktir ve arastirma yayimlansa bile kimlik
bilgileriniz verilmeyecektir, ancak arastirmanin izleyicileri, yoklama yapanlar, etik kurullar ve resmi
makamlar gerektiginde tibbi bilgilerinize ulasabilir. Siz de istediginizde kendinize ait tibbi bilgilere
ulasabilirsiniz.



Calismaya Katilma Onay1:

Yukarida yer alan ve arastirmaya baglanmadan 6nce goniilliiye verilmesi gereken bilgileri
okudum ve sozlii olarak dinledim. Aklima gelen tiim sorular arastiriciya sordum, yazili ve sozlii
olarak bana yapilan tiim agiklamalar1 ayrintilartyla anlamig bulunmaktayim. Caligmaya katilmay1
isteyip istemedigime karar vermem i¢in bana yeterli zaman tanindi. Bu kosullar altinda, bana ait tibbi
bilgilerin gbzden gegirilmesi, transfer edilmesi ve iglenmesi konusunda arastirma yiiriitiiciisiine yetki
veriyor ve s0z konusu arastirmaya iligkin bana yapilan katilim davetini higbir zorlama ve baski
olmaksizin biiyiik bir goniilliiliik icerisinde kabul ediyorum.

Bu formun imzal bir kopyas1 bana verilecektir.

Goniilliiniin,

Adi-Soyadr:

Adresi:

Tarih ve Imza:

Tel-Faks

Velayet veya vesayet altinda bulunanlar icin veli veya vasinin,
Adi-Soyad:

Adresi:

Tel.-Faks:

Tarih ve Imza:

Agciklamalari yapan arastirmacinin,
Adi-Soyadi:

Gorevi:

Adresi:

Tel.-Faks:

Tarih ve Imza:

Olur alma islemine basindan sonuna kadar taniklik eden kurulus gorevlisinin/goriisme
tami@inin,

Adi-Soyadr:

Gorevi:

Adresi:

Tel.-Faks:

Tarih ve Imza:



