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Orta yasli kigilerin % 40 inda yiiksek kan basancinin tesbiti Toplum
Saglagr ySniiriden biitiin aragtiricilarin dikkatini gekmis bunun sonucu
hipertansiyon ve hipértansif sebeplerinin meydana geligine ait bilgilerimizde
zamanla bir takim degisiklikler olmustur.

Laboratuvar imkanlarinin artmasi ile hipertansiyon konusunda gizli
kalan bir gok.nokta aydinlanmigsads hala meghul kalan taraflar vardir.Bu
sebepten hipertansiyon konusunu son bilgilerin isigi altinda toplu olarak
gbzden gegirmekte fayda vardar.
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HIPERTANSIYON

Normal arteriyel kan basing degerleri hayatin muhtelif safhalarinda
degigik kiymetler gostermektedir.

Dogumdan sonra 55/40 mmHg olan sistemik basing ilk on giinde sistolik
70 mmHg kadar yikselir ve 5-15 yaglarda 90/50 mmHg ile 120/60 mmHg arasinda
degigir.16 yaslndan sonra gerek sistolik ve gerekse diyastolik basinglarda
yavag fakat muntazam tarzda bir artma gdriilmektedir.50 yasindan sonra sistolik
basincin daha fazla yiikseldigi gdriiliir.(43)

Master'in 15706 erigkin normal sahista yaptigi calismada kan basinci
iist hudutlarinmin sistolik 150 mmHg diyastolik 90 mmHg arasinda sinirlandigx
tesbit edz.lmistir.(#})

Bu degerlerin iistiinde bulunan kan basincina yiksek kan basinci
(arteriyel hipertansiyon) diyebiliriz.

Giiniin muayyen saatlerinde tesbit edilen kan basinci deferleri fark-
lidar.(6)

Efor heyecanlanma gida veya istirahat etme gibi faktdrlerin kan
bas;ncl lizerinde etkileri bilinmektedir,$ahsin sabah uyandigi zaman alinan
kan basincina (basal kan basinci) giiniin herhang1 bir saatinde ve sahsi hazir-
lamadan yapilan tayinede (causal kan basinci) denilir.(23-41)

Kan Basinci : Damar ylizeyinin iinitesi lizerine kanin uyguladiga
kuvvet demektir.Normal de kan basinci,periferik resistans ve kalp debisinin
birlikte olugturduklari bir sonugtur.(57)

A -~ Kalp debisi fizyolojik sartlarda biiyliik Slgiide dolasimdaki kan
hacmine baglidir.Kalp debisini etkileyen fakfc'o’rler H

a ) Kalp atim sayisa
b ) Kalp atam hacmidir.

a ) Kalp atim sayisi siniis diigiim aktivitesi ile dilzenlenir.Otonom
sinir sisteminin kontrolii altindadir.Otonom sinir sistemi atim sayisaini
azaltip veya arttirabilir.Bu degismeler parasempatik ve sempatik sinirler ile
meydana gelir.Kalp debisi,atam hacmi degigmedigi takdirde ataim sayaisa ile
dogru orantili oldugundan sadece atim sayisinin deélstirilmesi ile safara
yaklagir veya dakikada 15-20 litreye yilikselir.

b ) Kalp Atam Hacmi : Diyastol sonu voliimi ile sistol sonu voliimii
arasindaki farktir.Kalp atim hacmini etkiliyen faktdrler : Kalp ataim sayzs;nxh
artmasi,total periferik direngte azalma ve ortalama dolasim basincinda artig

da atim hacmini qoéalt:.r.63
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B ~ Periferik vesistansi tayin eden faktdrler fizyolojik olarak
.,incelenirse'kaniﬁ viskositesi ve damar ¢aprdair.Kan viskosltesi eritrosit
konsantirasyonu ve plazma proteinlerin konsantirasyonuna tabiidir.Damar gapini
etkileyen vazomotor tonus ve damar igi bas;nczdlr;63

Sempatik vazomotor uyarilar,lokal metabolizma ﬁrﬁnleri,kan,dolag;-
minda bulunan ndrohumoral maddeler ve kan gazlafi_periferik direnci etkileyen
faktorlerdir.Uzet olarak kan basinci degisgikliginin genig Slgiide ya kalp
debisi veya periferik resistans &eéiémelerine bagly oldupgu sdylenebilir,

Bugiinkii hipertansiyon anlayigimizi saglayan ve tedavi ufuklariny
agan baglica yol kan basincini ve beden sivilariny kontrol eden mekanizmalarin
incelenmesinden dogmustur.

Bu alanda pickeringin hizmeti biiyiik olmustur.33 Kan basanci yiiksek-
1ligi ya periferik damarrresistan51n1n yikselmesinden veya kalp debisinin artai-
gindan yahut her iki faktdriin etkisinden meydana gelir.

Klinikte hipertansiyonlar sistolik ve diyastolik olmak iizere iki grupta
incelenebilir, :

"Sisﬁolik Hipertansiyon

Kalp debisinin artisi kan basaincainin sistolik unsurunu daha fazla
etkiler.Sistolik tazyikin artmasindan 150 mmHg basincin iistiine g¢ikmasi anlagi-
llr.‘ Bu tip hipertansiyonda zorunlu hemodinamik degigiklik aort ve onun ana .
dallarinin gittikcge sklerotik hale gelmeleri sonucudur.Sistol sirasinda
ventrikiiliin sertlegmis olan damarin her ilinitesi basina gerekli gerilmeyi
saptamak igin daha fazla basing geligtirmesi zorunludur.Arterlerin elastikli-
ginin azalmasi sebebiyle kalp diyastoli doneminde biiyiik damarlarin elastik
geri tepmesi olamiyacagi igin diyastolik kan basinci diisiik olabilir.57

Diger sebepler arasinda agir anemi gojunlukla Hb % 7 gr.veya daha
agagisina digtiigi zaman meydana gelir.Tireotoksikozis,Beriberi ve arterio
veniis fistiillii haller sayzlabilir. |

Tireotoksikoziste kalp debisinin artigi atim sayisinin gogalmasindan
anemide atim hacminin artigindan sonug¢ olarak kan akiminin hizlanmasidir.
Bundan baska A.V.blok vakalarinda kalp atim sayisi ¢ok yavas ve atim hacmi
yiksektir.Xalp blokunda kalbin ileri dogru yavaglamasi ventrikiiliin daha fazla

dolmasina ve her vurugta daha fazla kani aortaya atmasina sebep olur.
Diyastolik Hipertansigon :

Diyastolik basincin devamli 90 mmHg iistiindedir.50 yasin iistiinde
diyastoiik basing 95/100. nmHg olabilecepi uﬁutulmamalldlr.6 Diastolik hipertan~-
“siyon &a-grtefiollerdeki vazokonstriksiyon‘ﬁn plandadir.Burada temel hemodina-
mik deéisiklik sistemik arteriollerin bir k#sminda kanin kopiller akigaina karsi
direng artls;dir,gesitli hastalik nedenleri ndrojenik ve humoral etkiler yolu
ile vazokonstriksiyona sebep olur.
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BEIPERTANSIYON VE BUBREKLER.

Primer bobrek hastaliklarinin seyri esnasinda hipertansiyonun
gorillmesi ve Goldblatt ile Pagenin yaptigi hayvan deneyleri ile hipertansiyon
husule getirélebilmesi,bdbreklerin kan basinci regilasyonunda dnemli bir rol
oynadigini gostermektedir.Ayrica tek tarafli olarak renal arter tikanmalari
veya konjenital arter anomalileri de hipertansiyona sebep olmaktadir.BSbrek.
hastaliklari ile hipertansiyon arasindaki bu iligkiye ragmen kan basinci yiik~
selmesinin nasil husule geldigi tam manasila aydinlamis sayilmaz.lleri siiriilen
en makul fikir jskemihbSbrekten ¢ikan pressdr ajanlarin arteriyoler vazokons-~
triksiyon husule getirmesidir.(8-23) Yapilan hayvan tecriibeleri ile anoksik
bobrekten elde edilen materyellerle kan basincinin yikseldigi gdrilmistiir.Ilk
zamanlar proteolitik bir enzim olan renin'in hipertansiyona sebep oldufu
diiglinlilmis ise de daha sonralari bu mevzuda aydinlatici bilgiler elde edilmig-
tir.Karacigerde yapilan ve plazma alfa 2 globiilin fraksiyonunda bulunan bir
glikoproteinin renin ile kimyasal reaksiyona girerek bir dekapeptit ulan
angiotensin 1 i husule getirdigi gosterilmistir.(8-21) Hafif bir vazokonstrik-
tor olan angiotensin 1 plazmada bulunan bir gevirici enzim vasitasiyla iki
‘peptidini kaybederek kuvvetli bir vazokonstriktdr olan angiotensin II tesekkiil
eder.Angiotensinin direkt vazokonstriktdr etkisinin yaninda adrenal korteksi~
nin zona glomerulosasona da tesir ettigi ve aldostren ifrazini stimiile ettigi
bilinmektedir.Bu suretle plazma aldosteron seviyesi yiikselmekte ve bSbrek
tbuluslarindan Na rearpsorpsiyonu hizlanarak vilcutta bu elektrolitim tutulma~
sina sebebiyet‘vermektedir. (23-41-70) Angiotensin II nin pargalanmasi kanda
bulunan angiotesinens enzimi vasitasiyla olmaktadair.Pargalanma mahsulleri olan
amino asitleri idrarda itrah edilirler,(70)

Renin bobrekteki jukstaglomeriiler aparatusta meydana gelmekte ve

lcabina gore salgilanmaktadir.Bilindigi gibi jukstaglomeriiler aparatus,afferet
arteriyollerin 6zel bir fonksiyon kazanmag hiicreleri ile bu hiicrelerle komsu-
luk yapan distal tbulusun Szel bir segmenti (Macula densa) Ve mezangimal bir
dokudan miitesekkildir.Reninin salgilanmasini sagliyan faktSrler tam manasiyla

bilinmemekle beraber afferant glomeriiler sistemdeki baroresseptdrlerin ve

serfi Na seviyesinin buradaki rolii agikardir.Afferent arteriyollerdeki geril-
menin artmasi renin ifrazini frenlerken gerilmenin azalmasi ifrazi yikseltir.
Serum Na da diigme renin ifrazinda bir gogalmaya sebep olmaktadair.(8-55)

Plazma renin seviyeléri renovaskiiler ve malign hipertansiyonda ylik~
sek degerlerde bulunmasina ragmen esansiyel hipemtansiyonda normal hudutlar
igindedir.(8-23-6).Angiotensin Il 'de vazokonstriktdr olmasina ve viicutta Na
metabolizmasiny ayarlamasina ragmen esansiyel hipertansiyondaki rolii tam
olarak bilinmemektedir.
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Ve bu hastalikta plazma deferleri normal olarak bulunmaktadir.Masmafih I 131
ile igaretlenmis radyoaktif angiotesin'in esansiyel hipertansiyonlu hastalarin
serumundan daha yavas olarak kayboldupgu miigahede edilmistir.(46-70) By hususta
daha genig g¢alismalara liizum vardir.Angiotensin ififlizyonlari yapilan normal
gahislarda su ve Na retansiyonu olmasina ragmen hipertansiyonlu hastalarda
natriuresis ve diliresis'in meydana g¢iktigi gbriilmektedir.(10-37).Bu durumun
izahi bir hayli giigtiir.Angiotensinin su ve Na metabolizmasindaki en Snemli
rolii aldostron ifrazini arttirmasa sayilabilir.Yapilan galigmalar esansiyel
hipertansiyonlu sahislarin arter duvarlarinin arngiotensin II ye karsi hassasi-~
yetinin gok arttigini gbstermistir.(45)

' Bébrekler ile kan basinci arasindaki iliskilerden bahsedilirken
(renoprival hipertansiyon) unutulmamalidair,Yapilan hayvan deneyleri,bdbrek
madullasindan elde edilen ve lipit tabiatindaki bir fakt®riin kan basincini
diiglirdiiginii gostermistir.Bu faktdriin korteks ekstrelerinden elde edilmemesi
ilgingtir.Muirhead ve arkadaglari izole ettikleri mediiller faktdriin viicuda
Raranteral zerkinden on giin sonra tesirini gosterdigini bildirmislerdir.Buna
mukabil Lee ve arkadaglari da prostaglandinlerin bir ¢ok hususiyetine sahip
ve kan basincini derhal diigiiren bir faktsr Bulmuslardlr.Her iki faktoriin de
farkli yapida olmasi muhtemeldir.Réneprival hipertansiyonlarin esansiyel
hipertansiyondaki yerinin aragtirilmasi ig¢in bu konunun daha da aydinlanmasi
lazimdar,

Baz1 delillere gbre hipertansiyonda bébrekler ekstrartnal (Bobrek
d151) bir pressdr sistemi inaktive etmektedir.Ve bdbreklerin ¢ikarilisi
bedenin bu inaktivasyon giiciinii ortadan kaldirmaktadir.(63)

Normal bir bdbrek hipertansiyonlu bir kimseye transplante edilirse
kan basinci kismen diiger.Efer normal bdbregin transplantasyonu hasta bdbregin
gikarilmasiyla 6irlikte yapilirsa kan basinci normale indirilebilir.Bu hale
gore bdbreklerin hipertansiyon gelismesinde iki yonli rolii olmaktadarbRenal
iskemia bir yandan angiotensin tegekkiiliine yol agarken diger yandan bdbregin
ekstrarenal pressar.bir maddeyi inaktive etmek giiciinii azaltmaktadir,
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HIPERTANSIYON VE STEROIT METABOLIZMASI,

Siirrenal minaralokortikoidleri Na metabolizmasinda ¢ok Snemli
rol oynarlar.Zona glomerulozada ifraz edilen aldostron salgin bilhassa
angiotensin II ve daha az nisbette ¥ ACTH tarafindan tenbih edilmektedir.
(19-56~7) . Viicuttaki sodyum ve K gilbi elektrolitlerin az veya fazla olmasi
direkt veya indirek olarak minerolokortikoid salginana tesir edmektedir.

Bu hormonlarin dokularda iyon dagilimina ve trasportuna sebep olduklari
ve biobrek tubuluslarinda Na rearpsorpsiyonunu hizlandirip K itrahini art-
tirdiklar: bilinmektedir,(7-19-56-25)

Kan basinci regiilasyonu ile aldostron salgisi arasinda bir mina-
sebetin mevcudi&éti yapilan bir gok tetkiklerle gosterilmis olmasina rag-
men aldesteronun esansiyel hipertansiyon patogenezindeki yeri miinakaga
konusudur.Conna gdre esansiyel hipertansiyonlu vakalarin % 20 inde siirrenal
korteksinde aldosteron salgilayan bir adenom mevcuttur.15 Bu vakalarda
hipokalemi gart degildir.Ancak hastaligin ileri safhalaranda ortaya gika-
oilir.Diger bazi aragtiricilar ise esansiyel hipnntansiﬁonda aldosteron
ifraz hizani normal olarak bulmuslar ve bu surette Conn'un jddialarina
doérulamam15t1r.27 Aldosteron arter basancini iki yoldan etkiler.Birincisi
dolagimdaki kan hacmini arttairip kalp debisini yﬁkseltmektir.ikiqcisi ise
periferik damarlara dofrudan dofruya tesir ederek direnci gogaltmasidir.

Rénovaskiiler ve maligm hipertansiyonda aldosteron ifrazinan art-
t1gr bilinmektedir.Fakat aldosteronun hipertansiyon mekanizmasina nasil
tesir ettigi ve tam manasiyla anlagilamamistir.Bu hormonun periferik arte-
riyol duvarlarindaki elektrolit oranlarina tesir ederek bu damarlarin no-
radrenalini hassasiyetini arttirdigi soylenebilir.(19-56-25).

Cushing sendromunda oldugu gibi,glukokor%ikoidlerin kan seviye=-
sinin artmasi ile kan basincini yiikselttigi bir gergektir.Bununla beraber
hipertansiyonun ortaya ¢ikis sebebinin\izahl tam olarak yapilamamigtair.

Bu hormonlarin normal sahislarda nor adrenaline kars: reaktiviteyi arttir-
diklari goésterilmig olmasina ragmen bu durum esansiyel hipertansiyonlular-
da kanatlanamamistir.(25-36)

HIPERTANSIYON NA METABOLIZMASI

Agiz yolu ile alinan Na barsaklardan absorbe edildikten sonra
kan yolu ile ekstraseliler mayiye ve hiicrelere ge¢mektedir,Viicutta X,Ca,

Mg,Cl gibi diger iyonlarin fonksiyonlarina ve konsantrasyonlarina tesir

eder.
Serum ve dokulardaki konsantrasyonu mineralokortikoid ve antidi-~

yiiretik hormon gibi i¢ salgilarain tesiri altinda ayarlanir.Itrahi ise
ddrar,ter ve gaita ile olmaktadar,
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Hipertansiyonlu hastalarin tumsuz diyete alinmalara ile kan basinci-
nin diigmesi hipertansiyon ile Na arasainda bir miinasebetin bulunabilecegini
distiddiirmistiir.Plazma Na ortalama degerinde bir yikselis hipertansiyonlu has-
talarda bulunmug 3 Bu hastalarda hipernatremiaya egilimin muhtemel bir izahi
siirrenal korteks hiperaktivitesidir.Genes: 26 hipertansiyonlu gurubunda Lkromo-
tografi ve biyolojik tayinlerin bir karaisimi ile Slg¢erek idrarha aldosteron
arttigina bildirmistir.Na tutulmasi ve hipernatremia asiri mineralokortikcid
varligi ile karakterize klinik ve deneysel durumlarda rastlanan bulgulardir.
Bununla beraber esansiyel hipertansiyonda total viicut ve serum Na seviveleri
normal bulunmustur.Ve ayrica normal gahislara fazla Na klorir verilmesinds
ragmen hipertansiyon husule getirelememistir.

Tobian,esansiyel hipertansiyonda arteriyel duvarinda sodyum ve su
retansiyonunun»mevcut‘oldugunu ileri slirmektedir.Esansiyel hipertansiyonlu bir
hastaya veya hipertansif ilag kullanilarak kan basinci yiikseltilmis anormal ga-
hislara damar i¢i Na yiiklemesi yapalacak olursa ileri derecede natriuresis
gi:lriiliir'.am56 Bu duruma sebep voliim reseptorlerinin Na yiiklemesiyle etkilenerek
fonksiyon gostermesi ve sanki kan voliimi artmis gibi hareket etmesidir.Bu gekil-
de voliim regiile edici mekanizma fazla yiikii biiyiik bir suretle atar.Buradan da
anlagilacagil gibi Na iyonu hipertansiyon yapan bir sebep olmaktan ziyade bir

takim hemodinamik hadiselere yol acarak kan basincinin yilkselmesine sebep
olabil:.r.23 23

Bu konuda bir hayli aragtirma yapilmasina ragmen tuzun hipertansi-
yonun gerek patogenizini gerekse devaminda oynadigyr rol heniiz tam taninmas
degildir.Piring diyeti gibi tuzdan fakir diyetlerin kan basincini diigiirmede
yararli olmasi diyette fazla tuz aliminin hipertansiyon gelisiminde sorumlu
olabilecegini diiglindiirmiistiir.Ancak herkes bilir ki gok miktarda tuz yedigi
halde hipertansiyonu gelismeyen bir ¢ok *kisi vardar.Normal tansiyonlu krfmselere
nazaran hipertansiyonlu kimselerin daha fazla tuz yiyen kisiler olduguna dair
bazi deliller vardir.Epidomiyolojik incelemelerde agiri nmiktarda tuz yenilen
cografik bolgelerde hipertansiyonun yiiksek nisbette oldugunu telkin
etmektedir.(29)

Sodyum dagiligas ve bobreklerle atilisi esansiyel hipertansiyonlu
hastalarda degisiktir.Arter duvarinda bu hastalarda sodyum ve su miktarz fazla-
lagtigr bildirilmigtir.Bu anomali ya arteriyol numeni daraltarak veya arteriyol
diiz kaslarinin dolagimdaki vazoaktiv maddelere daha reaktif hale getirerek kan
basinciny yiikseltebilir.Hipertansiyonlu bu kimselerin bsbrekleri bu tuz yiikiinii
normal tansiyonlu kigilerden daha bagarili gekilde atarlar.Tuzun bdbreklerde
gordigi muamelenin hipertansiyonda etiyolojik bir rolii mii oldugu,yoksa bdbregin
izin ve#ici bir rolmii oynadigini heniiz kesinlikle sOylemek miimkiin degildir.
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Renal hipertansiyoiida angiotensin pressor etkisinden ayra olan direk tiibiiler
bir etki ile tuz itrahini arttairabilir.Hipertansiyonlu hastalarda Na dan fazla
su itrah edildigi dolayisiyla nisbi bir Na tutulusu olduguna dair bir delil
yokttr,Bununla beraber bazi hipertansiyonlu hastalarda bedenin total Na miktari
cofalmigtir ve serumda Na konsantrasyonu hafif yilkselme gosterir.Ayrica arter
duvaranda su ve sodyum miktar: artmistir.Yukarida da igaret edilgigi gibl arte-
riyol duvaraindaki Na damarin reaktivitesinde bir rol oynar.Damarin réaktivite-
siyle tuz arasindaki iligkinin bir nérojenik kontrolu bulundugu anlagilmaktadir.
Sempatik tonus azalirsa tuz reaktiviteyi arttiramaz.Bu durumda reaktiviteyi
artirmek i¢in fizyolojik olmayan miktarlarda uygulamak gerekir,§liphesiz siirrenal
korteks siteroidleri de tuz ile hipertansiyon arasindaki iligkide rol synarlar.
Firidman kan basinci diizenlenmesinin kismen sodyum transger sistemine bagla
olabilecegini ileri stirmistiir.Ki,bu sistem diiz kas hiicreleri igerisine Na,su ve
K girig ¢akigaini idare eder.Bu aragtirici bulmugtur ki,vazokonstriiksiyon esna~-

sinda hiicre igine dogru Na,digina dogru X akigi olmugtur.Vazodilatasyon sira-
sinda tersi degisiklikler meydana gelmistir.(29)

DAHL incelemeldrihipertansiyon olusumunda tuzun Onemli oldugu hipote-
zine agirlik getirmistir.Siganlarda selektif bir yetigtirme ile fazla tuz ala-
miyla hipertansiyon gelismesine goR duyarda digeri de gok dayanikli iki kitle
meydana getirdlebilmistir.Bu bulgular diiglindiirmektedir ki tuz hipertansiyon
geligimine ancak herediter yatkanlifa olan kimselerde baglatici gevresel bir
etken olarak onemlidir.Yine bu bulgular tuz alima iizerinde degigiklikler,hiper-
tansiyon geligmesini geciktirmede keza tedavide yararli olabilecefini diigiin-
diirmektedir.Agizdan diiiritik ajanlar1'tedavide genig olglide kullanilmasi beden-
deki Na ile hipertansiyon arasindaki iligki konusunu yeniden canlandirmagtair,
Agikca anlagilmigtir ki,kan basinci salliileritik ajanlaran etkili kullaniliga
veya qok siki tuz kesilmesi suretiyle basarili gekilde diigiiriiliirse bu iligkiler
tuzun hipertansiyona etjolojik bir rol oynadifi sonucunu gikarmaya miisaade
etmeyecek kadar kargadir.Bir tezayid derivesi olan diozat stiirik piyasaya gik-
masiyla tuzun hipertansiyona sebep oldupu konusunda negatif bir delil getirmig-
tir.Giinkii bu diiiretik beraberinde su ve tuz retansiyonu yapildigi halde bile
kan basincini kesin gekilde diigiiriir.Bu durumda ag¢iktairki ilacin vazodilatatdr

etkisi kan basinci hemodinamiginde ilagla yaratilan Na retansiyonunda daha
onemlidir,
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(9)
ESANSIYEL HIPERTANSIYON

Hi¢ bir etyolojiye baglanamayan sistewik arter basincapan siirekli
yikselmesi halidir.Esansiyel hifertansiyon geligmig iilkelerde yetiskin niifusun
% 20 sini tutar.Bu hastalarin uzun miiddet semptomsuz kalmalari bigk kaidedir.

Vakalarin gogunlugunu tegkil eden Benign tip esasiyel hipertansiyon
Ozel bir belirti ile kendini belli etmez.Snce prehipertansif devre denilen ve
kan basincinin labilite gosterdigi bir devre ortaya ¢ikabilir.Bu devrede anor-
mal bir sempatik tonus bulundupu ileri siiriilmektedir.Laboratuvar incelemelerin-
de organlarin fonksiyonlarinda bir anomali bulunmaz.

Bazi hipertansiyonlu hastalarda sempatektomi yapildiktan sonra kan
ba51nc1n;n diigtiigli ve muhtelif cerebral hastaliklarin seyri esnasinda hipertan-
siyonun ortaya g¢iktigi goriilmektedir.Bu miisahedeler ndrojenik faktorlerin
esansiyel hipertansiyonun ortaya ¢ikmasinda rol oynayabilece@ini telkin etmek~
tedir.Maamafih esansiyel hipertansiyon tedavisinde sempatektominin fazla bir
tesirinin bulunmamasi iimit kiricadir.Hastalarmn biiyiikk ¢ogunlugu gergek diastolik
hipertansiyon gosterirler.Periferik direncin yikseldiginin igaretidir.Bazi
hastalarda sistolik kan basinci yikseligi vardir.Ve bunlarda periferik direng
normaldir hatta azalmistir.Fakat kalp debisinde bir artis bulunur.Kalp debisi
artigi yahut periferik diren¢ yiiksekliginin devami kan basincinda yiksekligin
siirekli hali gelmesiyle sonuglanir.Bu devrede bdbrek arteriyollerinde hiper~
plazik intima sklorozisi gelistigi gosterebilir., Ve labil hipertansiyon artak
yerini siirekli yahut yerlesmis hipertansiyona birakir.Bu devrede hedef organ
bozukluklari yerini alar.

Muayenede organlarda damar hastaligi ve bdbrek fonksiyonunda ilk
bozulma belirtileri bag gdsterir.Xan basinci yilkselisinin labil oldugu devrede
hastalarda total periferik direng¢ diisilkk veya normala yakindir.Buna kargilik
kalp debisi artmistir.Hastalarin gogunda kalp debisini arttiran neden belli
degildir.Her ne kadar hastalarda total periferik direng¢ artmamigsada gbriilen
yilksek kalp debisi igin anormal sayilabilir.Debi defisiklipi kanin periferden
merkeze aktarilmasina karsi kalbin bir cevabi olabilir.Onun igin esansiyel
hipertansiyonlu hastada ilk hemodinamik bozuklugun hig depilse bir kisim has~
tada kalp debisi artisi oldugu ileri siiriilmis bir diger bulguda beta adrenerjik
blokaj ile diigliriildiigii zaman kan basaincainin bu hastalarda normala diismesidir.

Yerlegmis esansiyel hipertansiyon da ise blitiin hastalarda periferik
direng artmistir.Buna kargilik kalp debisi diigiiktiir.Yilkselmis olan direng
bﬁtﬁﬁ damar yataklarinda egit olarak dagilmistir.Ancak bdbrekte direng artaiga
diger taraflardan daha giddetli iskelet kas sisteminde biraz daha azdar.

Brot,bu tabloyu ekzersize veya bir strese kargiy devamli hazir durusa
benzetmektedir,
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Kan viskositesi ve damar esnekli¥i normaldirsBazi esansiyel hipertan-
siyon vakalarinda arter duvarlarinin vazoaktif kimyasal maddelere karsi hassa-
siyet kazandigai 1:)5.13.nme~k’ced:i.r.l}'28 Sempatik blokaj yapilmig esansiyel hiper-
tansiyonlu hastalarda kalorimetrik veya pletismogratik caligmalarla bu gahis~-
larin damar i¢i noradrenalin yahut angiohensin infizyonlarina karsi normallere
nazaran gok agsiri bir reaksiyon gtsterdikleri saptanm1gt1r.5~

Thiazit preparatlari kullanan hipertansif gahislarda noradrenaline
kargy vaskiiler reaktivitenin azéldlgl fakat normetensif sahaislarda arttags
ve renal hipertansiyonda normal bulundugu bildirilmistir.45~8

Bu aragtirmalarin igigi altinda vaskiiler reaktivitiye tesir eden
en Snemli faktSrlerin dekulardaki elektrolit muvazenezi ile sempatik sinir
uglarandan salinan maddeler oldupu sonucuna varabiliriz.Esansiyel hipertan-
siyonda katekolamin metabolizmasinin bozuk oldugu ileri siiriilmektedir.
Adrenalin ve noradrenalin angiotensin gibi vazokonstriktdr maddeler kan idrar
ve beden sivilarindan normal miktardadir.

Merkezi vazomotor etkisinin artigina dair bulgularda yoktur.Biitin
bunlar kargisinda bSyle yaygin bir periferik direng artisi

e ) Baroreseptdrlerin yeni bir seviyeye ayarlanmalari,

b ) #arotis sinusi duvarindaki sklerotik degismeler,

¢ ) Direng damarinda yapisal degismeler ,

d ) Daparlarin agiri duyarliligi ve hiperaktivitesi ihtimalleri ile

agiklanabilir,

Baroresseptdrlerin yeni bir seviyeye ayarlanmasi 8zellikle carotis
sinisu duvarindaki reseptdrler ydniinden incelenmistir.Bu diizenleyici mekapizma
hipertansiyonlu hastalarda belli bir basinca karsi normallerden daha seyrek
ategleme yaptaklarini gdsteren deneysel bulgular vardir.

Baroresseptdrlerin duyarlailigini kaybekmesi carotis sinisu duvarin-
daki organik degismelerin eseri olabilir.Carotis sinisu duvarinda skloresis
olugursa buradaki gerilme resseptdrii olarak c¢alisan sinir ug¢larini gerdirebil-
mek igin daha yiiksek basing oynamalari gerekir.

Direng damarlarinda yapisal defismeler kan basincinin yiikselisinden
rol oynayabilir.Bu damarlarin mediasindaki diiz kaslaran hipertrofisi sikga
rastlanan bulgudur.Hipertrofinin nedeni tekrarlayan vazokonstriktSr impuslar
veya gegici kan basainci yiikselmeleri olabilir.Hipertrofinin lumeni daraltarak
periferik direnci arttiracagi meydandadar.Bir bagka yapisal degisiklik Sdem
olabilir, Scdyum ve suyun artisi oldugu gosterilmigtir.

Sempatik sistem diren¢ damarlarinin reaksiyon verme derecesinin
arttirarak kan basincinin yilkselmesinde rol oynayabilir.
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Esansiyel hipértansiyﬂniuwkimseler sinirsel ve humoral sempatik uyarimlara
kargi normal kimselerden fazléibir pressor reaksiyon gtsterirler.Damarlarinda
hiperreaktivitiye.eyilim #ardlr.Bu‘eyilim goriinlige ggre genetiktir.Vakalarain
gogunda aile hika&esi bulunur.Yapilan inceitemelerden edinilen kaniya gdre
hiperaktivitiye eyilim ve genetik faktSrler kisiye gevresel fakidrlere psiko=-

lojik sosyal beslenme ile faktSrlere duyarli hale getirir, ,
Esansiyel hipertansiyonda birden fazla hipertansiyon etyolojisini

beklemek gerekir.Davranigsal etkenler ve sempatik sinir fonksiyonunda ve kate-
kolamin metabolizmasi anomalileri patogeneziste rol oynayabilir.Kronik stres-
altinda olan kimselerde hipertansiyon insidansi yiiksektir.Hastalarin bir
kisminda sempatik sistemi hipéraktivitesini bildiren deliller vardar.(terleme
takikardi,oynak kan basinci,kalp debisi yiiksekligi) plazma katekolaminlerde
dnemli artig oldupu bildirilmistir.Stres karsisinda idrar katekolaminleri
yiksek bulunmugﬁur.

Biitiin bunlar esansiyel hipertansiyonda otonom sinir sisteminin anor~
mal aktivitesini gdsterir,

Renin angiotensin sisteminde anomalilerde bulunmustur.Hastalarin
1/5 inde plazma renin aktivitesi azligr s0z konusudur.Bunun mineralokortikoit
fazlaliginin eseri elup olmadigy miinakagalidir.Boyle hastalarda aldosteron
antogonisti olan spiranolactone ile tedavi kan basincini dﬁsﬁrﬁr.l7 Bir kisim
hastada plazma aldosteron ve progesteron konsantrasyonlar:i hafif derecede yuk-
selmigtir.Ve karaciger tarafindan aldosterona klerensi azalmigtir,

En son bilgiler esansiyel hipertansiyok vézodepressar maddeleri kat-
kilari konusunda ilgi yaratmistar. .

Bazi hastalarda plazma A serisi prostoglandinleri anormal derecede
diigiik olabilir.Prostoglandinlerin gsagirtici etkileri vardir.Genellikle A ve E
gurubunda olanlar kan basincini diisiirdiikleri halde F gurubundankiler yiikselt-
mektedirler.Ayrica idrarla atilan kallikrein azalabilir.Renavaskiler hipertan-
siyonlu hastalarda iskenik bdbregin venakaminda prostoglandinleri seviyesi
yiksek bulunmugtur.

IT ci Diinya savaginda askerlerde yapilan incelemelerde gevresel
etkenlerin kan basincini yikselttikleri gﬁzlemlénmistir.xentsel bSlgelerde
dofuya oranla daha fazladir.Bunun yaninda beslenme hipertansiyon olusumuna
2 yolla etkiler,

a ) Fazla tuz alimi

b ) Fazla kalori alimw

Esansiyel hipertansiyonda ark ve cinsiyetle Snemli rol oynar.



(12 )

Bakaim bunlara dayanilarak denilebilirki poligenik tabiatta genetik bir
efitimin gevresel faktorlerle etkilesmesinin sonucudur.Bu goriis pagein
1949 ileri siirdiigi Mozaik teorisi ile agiklanabilir.
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Esansiyel hipertansiyon 30 yasin agagisinda ve 55 yasin yukarisinda seyrektir.
Geng yaslarda aorta koarktasyonu bdbrek parankimasi hastaligi,slirrenal
timorleri gibi sekander hipertansiyonu nedenleri aranmalidir.Esansiyel hiper-~
tansiyonu malign tipinde diyastolik basan,yilkseltir,Cogunlukla agir bdbrek
Yetmezligl ile birliktedir.Goz dibinde Gdem ve agair damar degismeleri bulunur.

Kisa siirede OGliime gotiiriir.

Benign hastaligi malign hale doniigtiifi belli degildir.Bir malign
hipertansiyon renin angiotensin aldosteron sisteminin asiri galagmanin eseri
olarak goriibmekkedir.Hastalarda yaygin damar lezyonlari bilhassa bobreklerde
ileri derecededir.Bunun rnal iskemi yarattigis sanilmaktadar.Giinki hastalarin
kaninda renin aktivitesi yiiksektir.Kanda aldosteron seviyesi yiiksektir,
Aldosteronun sodyum retansiyonu ve kasyum itrahini arttirici etkisi bedende
barizdir.Aynl etkinin damar duvarindaki diiz kaslarda meydana gelmesiyle
olusan elektrolit degismelerin onlari vazokonstriktdr maddelere daha duyarla
hale getirip direnci yiikseltmesi miimkiindiir.

MAGNEZYUM METABOLIZMASI

Magnezyum viicutta &4 iincii 6nemli bir katyon olup intraselliiler sivida
ikinei derecede yer iggal eder,49-66 Tabiatta yaygain olup bir gok besinlerde
yeter derecede vardir.Yegil bitkilerin klorofillerindeki porfirim gurubuna
bagli olarak bulunur.

Yetigkin insan viicudunda 21-28 gm.veya ortalama 2,000 mEq magnezyum
vardir,.Biyik bir kismi% 70 iskelettedir.Ve hiicrelerdedir.Serumdaki magnezyum
degeri(1l,5 - 1,8 mBEq/Lt.dir) . Bunun % 35 i proteine baglidir.Kemikte muhteme-
len hidroksiapéti kristel Orgiisiiniin ylizeylerinde olmak ilizere depo edildigi
anlasllmaktadlrf52.
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Intraseliiller magnezyumun gogu karacifer ve ¢izgili kaslarda,beyin
ve eritrositlerde buluhur.(Alyuvarlarda b - 6,0,mEthEritrositlerde magnezyum
yasa bagli olarak degigir.En fazla retikﬁloéitlerde bulunur.49'66 Omirilik
sivisinda 2,4 mEq/lt.dir.

Serum magnezyumunun normal olmasitotal viicut magnezyumunun normal
oldugunu gostermez.Buna karsa éerum magnezyumunun diisiik olmasi total viicut
magnezyumunun diigiikk oldugunu gﬁsterir.Serum magnezyum seviyesi biiyiik oranda
bobregin fonksiyonuna baglidir.Magnezyum ince barsaktan absorbe edilir.Vita-
ﬁinda'magnezyum absorbsiyonunu artirair kalsiyum ve fosfatlar magnezyum absorb-
siyonuna mani olur.intestinal motitenin artmasz magnezyum kaybaini arttaraca
onemli bir faktdrii teskil eder.Hayvanlarda magnezyumun barsaktan absorbsiyonu
alinan kalsiyum miktari ile defigir.ikisinin arasinda yarisma vardir.lh
Besine bagli olarak magnezyum alinimi ve atilmasi degigebiliyor.65

Insanlarda normal olarak alinan magnezyumun 1/3 absorbe edilir.Magnez-
yum gok az alinirsa reabsorbsiyon yakindir.Magnezyum 28 damardan verildigi
zaman sadece giinde % 1 ve 2 oraninda viicuttan kati maddelerle beraber atilmig-
tzr.55 Viicut magnezyumdan mahrum edildigi zaman bobreklerde tasarruf artmakta
ve bir ginde idrarla disar: atilan magnezyum 1 eMq daha az olmaktadar,22-20

Yeni yapilan arastirmalara gdre viicut magnezyumdan mahrum edilsebile
fegesli disara atilan magnezyum miktara bdbreklerin tasarrufuna ragmen alinan
miktarin iistiinde olmaktadir.Bunun sebebi olarakda 30-50 mM miktarinda bulunan
kalsiyumun barsaklarda magnezyumun absorbe edilmesiné mani olduju gdsterilmek-
tedir.Barsakta oldugu gibi renaltiibiilde ilk bakista kalsiyum ve magnezyum
igin ortak iletim mekanizmasi gbze garpar.52 |

Paratiréid hormon filitrata gegen magnezyumun tubiiler rearbszyonunu
artirir.Serum magnezyumunun duguk konsaﬂhanlyonu paratiireit hormonun a91ga
¢ikmasini gogaltir.Magnezyum dengesi agiklanmamakla beraber hormonal faktdr~
lerin etkisi oldugu sanilmaktadir.Magnezyum metabolizmasi ile hormonlar arasine
daki iligke tam olarak bilinmemektedir.Paratormon geligimhormon ve vitamindd
absorbsiyonu artt1r1r.52.l Paratiirgmid ekstresi magnezyum idrahini arttiraiyor
bu hal kemik magnezyumdanbir degisiklikle izah edilemiyecek kadar bﬁyﬁk‘
oluyor.62 Aldosteronun magnezyumun ronel itrahini arttirmasi olarak bilinmek-
tedir.Bs‘l

Alinan magnezyumun yaklasik olarak % 70 i digki ile 1/3 idrar ile
atlllr‘Ag Magnezyum glomeriillerden filtre,tubuliislerden rearbsorbe edildigi
ve K gibi tubuliislerden idrah edildigi diistiniilmektedir.Giinlilk 18rah 6-20 mEp/1t.,
kadardar.®t Magnezyumun tubliler sekresyonuna yeterli delil yoktur.m
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Metabolik progesler igin esansiyel alan magpezyum bir g¢ok enzametik
sistemlerin de aktivatoriidiir.Kemik ve dislerin yapaisina girer.Karbonhidrat
metabolizmasindaki enzimleri aktive eder.Alkalen fosfatazlar ve pirofosfatazlar
bu iyonla aktive edilirler.Magnezyum beyini normal fonksiyonu ve stabilitesi
iginde esansiyeldir.Bu iyon normal katyon dagilimini hiicre membranindan sodyum
ve potasyumun aktiv transportunu regiile ederek kontrol eder.Magnezyum hetero-
topik merkezlerden olugan anormal impluslari deprese ederek normal kardiak
ritmin idamesini saglar.Oksidatif fosforilazasyon iginde gereklidir.l2-49-35

Metallerin esansiyel oldugu kadar tehlikelide olabilecegi protein
sentezinde magnezyumun rolii ile #Ysterilmigtir.Hicresiz bir sistemde magnezyum
iyonu protein sentezinin baglamasi ve yeni proteinlere mesenger RNA'nin kusur~
suz tasinmasi igin gereklidir.Magnezyum konsantraayonu gok yliksekse genetiﬂﬁd
dogru olarak taginmamakta ve Biyolojik aektivétesi bozuk bir protein meydana
gelmektedir.ss_lh Bunlar invitro galigmalarda gdsterilmig isede magnezyumun
yeni galigmalardainvivo ribozon saglamligi ve protein niikleik asit stabilitasa
ile ayni faaliyetler iginde gerekli oldugunu gosteren deliller vardlr.52

Eksperimental olarak magnezyum eksikligi hiperemi,progresif ndromiis-
kiiler iritabilite ve bazan tehlikeli olabilen tetani ve konviimsiyonlarla sonug-
‘lanmaktadir.Magnezyum noksanligil insanda noromiiskiiler disfonksiyona yol agar
ki bu da kendini hipereksitabilite ve davranis bozukluklari ile kendini ngteri§§

Magnezyum eksikligi Oteki metal ve metabolikleride ¢ok etkiler,Sigan-
larda magnezyumsuz rejime konuldupunda bir hafta sonra baris hiperimi gelisir.

‘ Plazmadahipomaénesémia,hiperkalsemi,hipofosfatemi ve azotemi geligir.xaslara

ait bulgularda ise bir miktar magnezyum noksanligi ve oldukga potasyum noksan-
111 bunu bazi aragtiricalar paratiireoid artisina kisa siirede bagllyorlar.66-l6
En belirgin patalojik degigiklik bobrekte kalsifikasyondur, d

Insanlardamagnezyum eksikligi davranis bozukluklari hiperekéitabilite
adele kuvvetsizligi tetani,ataksi,vertigo konviilsiyon kalp fonksiyonundé‘ve
elektrokardiyogramdan degisiklékler yapar.49'68 Tetani esnasmndé magﬁéiyum
konsantrasyonu seramda 0,3-l,4 mvol-l arasindadlr.Bu hal kalsiyum siringasa
ile Onlenemez yalniz magnezyumverilmekle kontrol altina alinir.Tetani asikar
olabilir.Agrili kompelatent olébilir ki Chvoositek Trousseau isareti ile ortaya
gikar,Generalize tonik ve kronik ndbetler ataksiya vertigo tremor depresyon
bazan Hypomagnesemia ile iliskilidir.67

Malabsorbsiyon sendromlari barsak safra yollari fistiilleri uzun
siiren diyare,protein kalori malniitrisyonu,siros ve pankreatitis gibi gastro
iltestinal bozukluklar‘HiperparatiriodizmaveHipoparatroidizm,hiperaldosteronizm
diabetik koma gibi endokrin bozukluklar glomerulonefrit,pyelonefrit hidronefroz
ne froskloroz szzénql tijbliler asidozis gibi bSbrek hastaliklarinda hipomagne~

semia vardir.
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Magnezyum eksikligi yapan dteki nedenler élkolizm diiiretik tedavi
malign osteolitik lezyonlar nedeni agiklanmayan ve familyal oldupu diigiiniilen
idyopatik hipomagfriesemiada yayznlanm15t1r.66-67

Hipeimagnesimi bulunan hastalarda ise braRBikdadi ve kasyum intoksikas-
yonuna benzer degigmeler genellikle majgnezyum konsantrasyonu 6 mvol/lit.lizerine
giktiginda gortliir.Hipermagnesiminin sik olarak hiperkalemi ile béraber olusu
elektrokardiyografi degisikliklerin ne dereceye kadar magnezyum veya potasyuma
bagli oldugunu ayirt etmede giigliik dogurur.Hipermagnezimi asagidaki durumlarda
goriiliir.Dehidratasyon agair diyabetikasidoz Adison hastaligi bazan liremide.

GALISGMANIN AMACI
Hipertansiyon mekanizmasi ve magnezyum metabolizma konusunda ac¢iklanan bu bilgi~
lerin 1giga altinda esansiyel hipertansiyonlu sahislarda serum magnezyum
seviyesinde meydana gelebilecek defigikliklerin saptanmasi ilging bulunmus ve
bu durum galigmamizin amacini tegkil etmigtir.
Ancak deneylerimizde baglamadan dncesm hipertansiyonda serum magnez-

yum seviyesi hakkinda bilinenleride gozden geg¢irmenin faydali olacajfir diigliniil-
miigtiir.

HIPERTANSIYONDA SERUM MAGNEZYUM SEVIVESI

Esansiyel hipertansiyonda o :: . .. gergekte kigiler normallere naza-
ran dolagimdaki katekolaminlere veya sempatik uyarama dahe fazla duyarlidirlar,
Bu husus sodyum ve hipertansiyon iligkilerinde de belirlendigi gibi arteyddl
duvarindaki diiz kaslarda bir elektrolit dengesi bozuklugunun eseri olabilir.
Magnezyumun gerek hiicrede elektriksel potansiyeli olusumunda diger bir deyimle
hiicrenin uyariliginda ve gerekse kaslarin kontraksiyonunda oynadiga onemli rol
g6z Oniine alinirsa magnezyum noksanligi veya fazlaligainain arteriol diiz kaslari
kontraksiyonunda degigiklikler yapmasi beklenir.Esansiyel hipertansiyonda
sinirsel uyarimlara kargi agiri kontraksiyon duyarliligi bulundufu ve kontraksi-
yon hali bulundufuna gore esansiyel hipertansiyonda ekstraseliiler sektdrde
magnezyum konsantrasyonun dnemli olmasi beklenir.

Hipertansif hastalikta serum magnezyum seviyesinin yiikseldigi bildi-
rilmigsede bu yiikselisin bir etkeni olarak bobrek yetmezligine bagli retansiyon
ihtimali aradan glkarllmis degildir.Bilindigi gibi serum majgnezyum seviyeleri
bbrek yetmezliginde yiikselired >0

Mineralokortikoid salgilanan bir siirrenal tiimoriine bajli hipertansi-
yonlu bir hastada hipomagnesémia bulunmasi ve hipertansiyonlu bir hasta guru-
bunda hipomagnesemia'gﬁrﬁlgesi,aldosteron adrahi arttiginin bildirilmesi bizi

hipertanéiyoniu hastalarda serum magnezyum seviyesini aramaya sev!:ce1:.1:1:‘@1;:&.1'.26"3
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Yine bir calismada komplikasyonsuz hipertansiyonlu hastalarda serum
magnezyum daha diigiik bulunmustur.3 Hipertansiyonlu bu hastalarda hipomagnesemia-
Yya egilim muhtemel bir izahi siirrenal korteks hiperaktivitesidir.Korteks stero-
idleri ile hipomagnesemianin arasindaki iligki kesinlikle saptanmig degildir.
Fakat agagidaki deliller siirrenal korteks hiperaktivitesi ile hipomagnesemia-
nin bagintili olabilecefinin telkin etmektedir.

(31)

Haynes”™ ‘ve arkadaglari,Bartter ve arkadaslari ACTH veriliginden
sonra gecikmis negatif bir magnezyum bilangosuna egilim bulundupunu gdstermig-
lerdir.5 Bir ay Desoxycorticosterone verilmis siganlarda serum magnezyum sevi-
Yesinde Snemli bir diigiis plazma sodyum seviyesinde Onemli bir artis gbrilmiig-
tir. b Bir mineralokortikoid salgilayan siirrenal tiimdriine bagli hipertansijyon
da hipomagnesemia gdriilmiigtiir.Bu incelemeler bazi hipertansiyon vakalarinda
mineralokortikoid aktivitesinin artmig oldupu hususunu akla getirir,Ancak bu
dogru olsa bile hiperkesresyonun hipertansiyon etyolojisi iginde bulundugu
kesinlikle sdylenemez.

Fkstraseliiler Magnezyum konsantrasyonun artmasi ve hiicre zari permea
bilitesinde azalig intraseliiler potasyum kaybini azaltir.Ve damartonusunu
dﬁsﬁrﬁr.%ersine Ekstraseliiler sivida magnezyumun azalmasi hiicre zarinin perma-
bilitesinde artigam dolayisiyla damar konusunda yiikselise neden olabilir.

Hipertansiyonda ve hipertansiyonla birlikte olan primer aldosteronizm-
de hipomagnesemia bildirilmigtir.Bh)
diuretiklerin magnezyumun idrarla atisini etkiledikleri gosterilmigtir.Kabil-
dirki magnezyum metabolizmasinda bir degigme damar reaktivitesi Hzerine etkisi
~¥yoluyla benzol tiyazitlerin silirekli hipotansif etkisinin temelini tegkil ede-~
bilir.Veya bu etkiye katkisi vardar.

Buna ilaveten Kloratiozit dahil gesitli

Her ne kadar magnezyum seviyelerinde gozlemlenen degisiklikler baska
intra ve ekstraseliiler iyonik degigsmelere bagli olabilirsede magnezyum metabo-
lizmasindaki degigmeler damar reaktivitesini etkiledigi dolayisiyla kan basin-

c1 kontroliinii biitiinleyici bir kasmini tegkil edebilir.

Hipertansiyonda kanda magnezyum seviyesinde diisiikliigii isaret eden
yukardaki bulgular kargisinda intra ve ekstraseliiller magnezyumun durumunu
incelemek onem kazanmaktadir ki galismamiz bu amaca yonelik olarak gdiizenlen-

mistiro
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MATERYEL VE METODLAR

iaslarl 30-60 arasinda 99 normal kiside ve yaglari 28 ile 66 arasinda
olan 37 esansiyel hipertansiyonlu hastalarda alinan kan ve idrar numuneleri bu
¢alismanin materyelini tesbit etmistir.

Merkez Hifzissiha Enstitiisiine gegitli laboratuvar analizleri ig¢in
bagvuran hastalarda rastgele seg¢imli ayrilan ve kan basinglarinx narmal oldugu
saptanan 99 vak'a kontrol gurubunu teskil etmigtir.

Ankara Universitesi Tap Fakiiltesi Kardioloji ve DPahiliye Kliniklerine
bag vuran ve Klinik olarak esansiyel hipertansiyonlu teghisi konulan 37 hiper-
tansiyonlu vaka antihipertansif tedavi goren ve tedavi baglanmamis olmak iizere
iki guruba a&rllarak incelenmistir.Buna gbre antihipertansif tedavi goren 14
kigi ve tadavé olmamig 23 kisi saptammistir.Tedavi altainda olan kigilerde gogun-
luk birinerdin,aldelfan,rezerpin tedavisi altanda bulunuyordu.

Bunlar yaninda bdbrek yetmezligi arterioskleros ve diabetin etkileri-
ne ayirma amaciyla yiiksek Ihtisas Hastanesi Uroloji Kliniginde hemodiyalizde
10 hasta Ankara Universitesi Tip Fakiiltesinden Dahiliye Klinigine miiracaat
eden ve arterioskleros tanisa konulmus 6 hasta ve diyabet teghisi konulmus
7 hasta incelenmigtir,

Galismada indraseliiler magnezyum durumunu aramak amaciyla yaslari
29-50 arasinda 1l normal ve yaglari 19-59 arasinda 10 hipertansiyonlu tedavi
gormemis hastalardan kan alinmigs ve eritrositlerinde magnezyum seviyesi olgiil-

~

miigtiir,

METOD

@allgmanln materyelini tegkil eden hastalar normal kisiler Kiirsiimiizde
tarafimdan ayrica muayeneye tabii tutulmuslardir.Bu amagla dnce anemnezderi
alinmis bundan sonra dinlendirilen kisiler kan basinci bir Veguesz tipi tansi-
Yon aleti ile 8lgiilmiistiir.Olgmeler her bir vakada iist iiste iki kere yapalmistar,.

Kan basinci sinari olarak biitiin yaslar igin 140/90 mmHg kabul edil-
migtir.Hipertansiyonlu ve normal kigilerde kan basincinan Olgiilmesinden hemen
sonra kol venasindan antikoaéians1z 2 em’ kan alindi.Xanlar serum ayrilmasa
igin bekletildikten sonra serum analize tabii tutuldu.

Idrar Smnekleri hastalarin sabah ilk gikardzklari idrarlardan alindi.
bulaniklik gosterenler santrifﬁje edilerek iistte kalan berrak kisim kullanilda,
idrarlardan 2 cm3 Srnekte analiz yapaildi. '
Eritrositlerde magnezyum analizi i¢in normal kisilerden 2 ger cm3
kan antikoaglamliy (hepar#dt) tiiplerine alindi.Santrifiije edilip eritrositlere
ayrildiktan sonra eritrosit kitlesi 3 kere serum fizyolojik ile yakandi.Daha

sonra eritrositin hacwi kadar (1 cm>) deiyonize su eklenerek hemolize edildi.
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Hemolizat santrifiije edilerek eritrosit artaklari gvktiiriildikten sonra istte
kalan berrak hemolizatta magnezyum tayini yapilda.

Serumda hemolizatlar 1 : 50 idrar ornekleri 1 : 100 oraninda deiyonize
su ile sulandirildiktan sonra bir Perkin Elmer Model 103 Atomic Absorbsiyon
Spectrophotometers inde magnezyum bakimindan analize tabii tutuldular.Magnezyum
tayininde cihazla birlikte saglanan ve fabrikaca 1973 yalainda yayimlanan cihaza
adepte edilmis metod (Perkin Elmer Model 103 Atomic Absorbtion Spectrophotometers)
kullanilda.

Istatistik analizler Ankara Universitesi Tlijakﬁltesi Hijyen ve
Istatistik Kiirsiisiinde yapilmigtair.
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BULGULAR

DENEYLER : Asagidaki guruplar lizerinde yapalmistir.
A » Serumda magnezyum tayinleri : Dort gurupta ineclennmigtir.

1 - Tansiyonlar:i normal laboratuvar tahlilleri normal sinirlar
igindeki kigilerde yapilan magnezyum tayini degerleri tablo I ve II de
gosterilmigtir.

2 - Tansiyonlari yiksek antihipertansif ila¢ almamis esansiyel
hipertansiyonlu kigilerde tablo III de oldugu gibi

3 - Tansiyonlari yilkksek antihipertansif ila¢ kullanan esansiyel
hipertansiyonlu kisilerde tablo IV

4 - Organel ve fonksiyonel hastaliklari havi hipertansiyonlu
kigilerde yapilan magnezyum tayinleri tablo V

B - fdrarda magnezyum degerleri iki kisimda incelenmisgtir.

a ) Normal idrarda magnezyum deggrleri tablo VII
b ) Esansiyel ve diger hipertansiyonlu guruplarda idrarda magnezyum
degerleri

C ~ Eritrositlerde

/ Tablo
Normal ve hipertansiyonlu hastalarda serum magnezyum seviyeleri VI da

verilnigtir. ‘

Serumda normal kigiler,40 kadari kadinlara ait olmak iizere 59 kisi
erkeklere ait kan basinci ve serum magnezyum degferleri soyledir,Bunlarda serumda
magnezyum deferleri ortalama kadainda % 2,960 ¥ 0,121 mg.Erkekde % 2,958 + &,098
mg.bulunmugtur.

Esansiyel hipertansiyonlu hastalarin antihipertansif ilag¢ kullanmayan
gurubunda hem cénslerine ayrilip istatistik degerleri incelendiginde : Kadan
hipertanikiyonluda ortalama serumda magnezyum defer % 2,286 ¥+ - 0,207 olup
normal serum ile ortalamalar arasinda p / 0,05 fark Snemli bulunmugtur.Brkekte
ise 1,815 1 0,151 mg.degerdedir.Normal erkekte serum magnezyum seviyesi arasindaki
ortalama fark hipertansiyonlu gurup ile ©nemli olup p /_ 0,001 oraninda bulun-
mugtur.Tablo VIII Buna gdre intihipertansif ilag¢ kullanmayan hipertansiyonlu
hastalarda serumda magnezyum seviyesi diigiiktiir ki Snemli bir bulgudur.

Hipertansif ila¢ kullananlarda bu degerler incelendiginde styledir :
Ortalama serum magnezyum seviyesi 2,700 + 0,201 bulunmustur.Tablo IV Ilag
kullanmayan ile tedavi altinda olan hastalar arasinda serumda ortalamalar arasin-
da farkta Onemli bulunmugtur. p /_ 0,01 Tablo VIII

Sekdnder'hipertansiyonHSebebiyle ayrilan diger gurupta gerek bdbrek
yetmezligine bagli gerek diabet ve Arterigﬁkleroz gurubunda istatistik degerler
arasinda onemli bir fark yoktur. Tablo V |
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Idrarda magnezyum deg;rleri sdyledir. : Normal idrarda 20 kigide
kadinda 5,310 % 0,681 olup Erkekte 4,140 7 0,273 bulunmugtur. Tablo VII
flag kullanmayan hipertansiyonlu kigilerén idraranda bﬁ deperler kadinda
3,995 ¥ 0,649 ,Erkekte ise 2,392 ¥+ 0,258 bulunmugtur, Tablo III Normal idrarda
ve hipertansiyonlu erkeklerin idrarinda magnezyum arasindaki oran ortalamalar
arasindaki fark onemli goriilmigtir. p / 0,00l Tablo VIII.

Kadin hipertansiyonlu gurubun antihipertansif ila¢ kullanmayan gurubun-
da ise yapilan istatistik degerlere gdre Snemli fark p / 0,005 kadardir.Tablo VIII
Antihipertansif ila¢ kullanan kigilerin idrarinda magnezyum ortalama defer
3,429 ¥ 0,548 olup normal idrar arasindaki fark dnemsizdir.

Diéer sekonder gurup hipertansiyonlu hastalarda alinabilen idrar drnek-
lerinde bariz bir degigiklik yoktur.

intraseliiler magnezyum miktarida eritrositlerde Slgiilmiigtiir.Normal
tansiyonlu 1l kiside ortalama magnezyum .. .~ .::. eritrosit konsantrasyonu
5,70 ¥ 0,437 Hipertansiyonlu hastalaran 10 kigisinde eritrositlerinde magnezyum
degerleri 2,74 T 0,445 degerlerinde olup ortalamalar arasindaki fark onemli
p /_ 0,001 bulunmugtur. Tablo VI
Diastolik Kan basinci ile magnezyum seviyesi arasindaki iligki de bir direkt
korrelasyon bulunup bulunmadigzr da incelenmigtir :

Normal kigilerin diastolik kan basinci ile magnezyum konsantrasyonu
arasinda ki ile antihipertansif ila¢ kullanmayan hipertansiyonlu gurup arasinda
ve yine normal tansiyonlu kigilerin eritrositlerinde magnezyum seviyesi ile
diastolik kan basinci arasainda ki iliskide bir direkt korelasyon bulunmadifi
gbze garpmaktadir. Grafik T - II - III ‘
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TABLC TTT

ESANSIYEL HIPERTANSIYON

(ILAC KULLANMAYAN )

Kadin Mg % mgr. Erkek Mg % mgr.

YAS |Tnsiyon| Serum | Idrar  }YAS |Tansiyon| Serum

Idrar

53 | 16m | 33 7 les | 2m| 21

1.4

52 [ 19/m | 21 17 15| 1710 17 28
50 | 2173 | 35 7 |55 | 2m2| 12 31

50 | 2012 11 1.4 61 | 19/M ] 17

47 1710 | 27 2.1 43 1 16/70 | 14

2.

21

55 | 2012 | 2.1 25 |60 | 17112 | 11 17
(% S - i ISR R |

L6 | 18/10 | 27 610 | 52 | 20110 | 21

L5 | B2 | 225 335 | 64 | 20/10 | 21

67 | 20/9 | 28 24 V41159 | 1

34 {1810 | 17 55 |47 | 16/9 | 21

——
~ .

38 | 16710 | 21 49 65 | 19/M1

34 | 16/9 ]

WS
—_— I\J' |

65 | 19/9

KADIN | ERWEK

Vaka| X | SX |Sd Vaka| X

SX | Sd

Serumda | 11 [2286{0207 0685(Serumda | 13 1815 (0151 [0544

drarda |11 [3995 PE49 153 |idrarda | 13 1239200,

2580932




ESANSIYEL HIPERTANSIYONDA (ac kuaaiarca)

TABLO. [¥ Mg % mgr.

Yas | Tansiyon |Serum |ldrar
65 1719 295 | 45 |Brinerdin
65 160 | 17 38 | Adelphan
s, | o20m | 2 28 | Brinerdin
43 ey e |7 |
60 19/9 | 25 | 56 |Rezerpin
35 16./9 28 | 39
50 150 | 25 17
39 wim o | o4 | 17

28 | 110 35 | 28

68 1910 | 24

2 | 2m |28 | .| .
50 | 00 | 365 -

65 2112 25 49 )
50 | 16/9 21 28

Standart

R B o 07T

Lo | osia. | 1uss
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TABLO: VI

NORMAL INSAN HIPERTANSIYONLU
FERITROSITLERINDE Hasta Eritrositlerinde
Yas (Tansiyon |%Mg-mg | Yas | Tansiyon |%Mg _mg
30 | 13/8 Lo |57 | 2n0 | 28
% | 28 | 490 | 55 | 2312 | 38 |
30 | 13/9 L 19 | 16/10 14
%5 | 1B/8 | 6 55 | 18/9 1.50?
% | B8 | 7 |56 | 190 25
30 | 14/9 84 | 55 | 18/1 17
50 | 1510 5 |57 | 7 24
29 | 12/9 | 440 | 59 | 181 35
0 | 138 | 5 0 | 810 | 180 |
30 | 12/8 550 | 46 | 23/10 6
33 | we | o150 | | | B
Ortalama 570 2.7h
St R

ORTALAMAL AR ARASINDAK| FARK ONEML|

BULUNMUSTUR. ( normaller yiiksek)
t= 4738 P << 0.001 |

FRITROSITLERDE

VA KA |Ortalama St HATA St SAPMA
NORMAL ] o - ,
cRiTROSITLERDE| T | 3T 0L 1457
HIPERTANSI YONLU - L N
SRITROSITLERDE 10 27+ 0ALS 1406

ORTALAMALAR ARASIHDAK! FARY JnEMLE t 22738 P <000



TABLO Vi

NORMAL IDRARDA

ERKEK Mg DEGERLERI KADIN
| vAs | TANSIvYON Mg YAS | TANSIYON Mg
20 12/7 5.4 34 12/8 L9
26 1217 8. 38 | 1207 33
29 1217 n z.g B8 4.9
33 e | . A Lo | 138 33
31 | as L 13/8 1
35 13/8 98 29 —17/7 : 33
L5 13/8‘ | ,3.3“ 32 12/8 | L7
23 11/8 42 28 1217 L8
L3 13/8 54 26 1177 35
36 12/8 LS 34 1/8 33
serumda :
’ n X ‘ S¥X Sd
KADWNDRPV«'AL L0 2.960 0121 0751
EP‘KEKN ORMAL 59 2958 0.098 0. 736
idrarda |
n X X - Sd
KADIN 10 5.310 0.681 2152 t = 1595
ERKEK | 10 L. 14G 0.273 o.ssaj P< 005

toplu olarak

n X SX Sd

IS
NORMAL caum | 99 2.908 0076 0753 = 7557

N2 b
-JOJ%RAR 20 4868 0.462 2818 P <000)




TABLO VIII

BULSULARIN LDEGE

NORMAL

EEERCENDIRILMES
VAKAL Ortalama St HATA St Sapma
ILAC KULLANAN | 9 1 5909 0201 0757
S ERUM
UAC KUL LANMAYAN 23 2028 0137 0 659
SERUM ' o | ‘
Ortalamalar araémdaki fark onemlt P <001
VAKA 1 Ortalama St HATA St SAPMA
<C |NORMAL SERUM 99 | 2.908 0.076 0.753
O 4
ILAC
> KULLANMAYAN | 23 20728 0137 0.659
2 -
Hem cinsterine ayritdiginda P < 0001
o
L
U n X s¥X Sd
Kadin hipertansiyoniu 1 2786 0.207 0. 685 ¥ = 2660
Kadin NORMAL 40 2.950 0121 0.757 P < 005
Srkek hipertansiyonlu | 13 | 1415 051 0.544 t = 5263
Erkex NORMAL | 59 | 2958 0098 0.736 P < 000
NORMAL VE HIPERTENSIF JLAC KULLANMAYANLARDA
n X SX Sd
Erikek Normal | 49 | ;g 0.273 0864
IDRAR
t = 4597
_ Erkek 13 | 2392 0258 0.932
HIPERTANSIVONLU ,, P < 0.00
g Ortalamalar arasindaki fark onemtli
o
<
o — -
O | n X SX 54 |
- Kadin 11 | 3975 0649 2153 t - 1398
Hipertanstyonlu
Kadin , e -
0 | 5310 0681 2152 P < 005

2.62

5167
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TARTISMA

Magnezyum intresaller sivada ikinci Snemli katyen olup hiicre iginde
oldufu kadar hiicre zarinda gesitli kimyasal reakgiyonlarin diizenlenmesinde
Gnemli bir rol oynar.Hiicre zarinda yer alan ATP enziminin aktivatoriidiir.Bu
enzim ise sodyumu hiicre iginden disari,potasyumu hiicre digindan igeri ileten
aktif iletim sisteminin veya bagka adiyla sodyum pompasinin bir elemanldlr.l6-66

Sodyum ve potasyum akisinin hipertansiyonun geligim ve siirdiiriilmesinde
bagsta gelen faktdrlerden biri oldugu bazi aragtiricilarca kabul edilmektedirb
Nitekim magnezyum metabolizmasinda degigiklikler sodyum ve potasyum akig hizinz
etkiler ve bu yoldan damar reaktieitesini etkileyebilir.ot—2+

Esansiyel hipertansiyonda magnezyum noksanligina ait bazi belirtiler
vardir.Aragtirmalarda esansiyel hipertansiyonlu hastalarda serum magnezyumunun
normal kigilere nazaran diisiik oldujgu bildirilmistir.3"54'#o Nitekim ¢alismamizda
esansiyel hipertansiyonlularda serumda magnezyum seviyesi normallere nazaran
dnemli derecede bilhassa antihipertansif ila¢ kullanmayanlarda p / 0,001 Snemli
fark bulunmugtur.Bu degisiklik baglica bdbreklerden magnezyum itrahindaki degisik-
ligin eseri olabilir.Fakat beklenenin aksine esansiyel hipertansiyonlu kisilerde
magnezyum seviyesi diisilk bulunmustur.Bu diisiikliik normallere nazaran kadinlarda
Snemli degilse de erkek hipertansiyonlu gurubunda 0,001 seviyede onemlidir.

Ancak bu durum hipertansiyonlularda magnezyum itrahinin mutlak azalmis oldugunu
igaret etmez.(iinkii bobreklerden magnezyum 1trahini etkileyen faktSrlerden birisi
fitrasyon yikudiir. ,

Plazma seviyelerine bakildijas zaman bébrek dolasiminda bir kusur bulun-
madigyr takdirde (Ki vakalarimizda idrar muayenelerinde bir bulgu elde edilmemig-
tir.) Esansiyel hipertansiyonlularda filtrasyon yiikiini azaldlél gbze garpar,

Boyle degerlendigi zaman itrah azalisinin yikle orantili oldugu agikca goriliir.
lfdrarla magnezyum itrahini etkileyen ikinci faktdr paratireoit salgi-~
sidir.Hiperparatiroidizmada magnezyum aitrahi gogalir.Ve paratireoit ekstresi
verilmesi magnezyum itrahini arttirir,Buna karsilik hiperparatiroidizma yaratan
paratiroit timdri g¢ikarilmasi itrahi normale dﬁ$ﬁrﬁr.38-62

Bunun yaninda serum magnezyum ile paratiroit hormu salgisi arasinda
kargalakli iligki vardir.Demeysel delillerin gtsterdigine gdre plazmada magnez-
yum yiikselmesi paratireoit salgisini azaltir,diigiisii arttlrlr.#O-SE'4

Bu hal magnezyum ile paratiroit arasinda negatif feedback tarzinda
bir kontrol mekanizmasa buiﬁhdugunu igaret eder.Ancak bu iliski normalde laikiyaa
ortaya g¢ikmaz.Bunun nedeni paratiroit salgisini etkileyen diger faktsr olan
kdsiumun magnezyuma nazaran serumda daha fazla bulunugu olsa gerektir.Ayrica

hormonun magnezyumu etkilemesi kalsium iizerine etkisi araciligiyla olusabilir.
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Nitekim gerek ince barsaklarda gerekse bibrek tubiiliislerinde ortak bir reabsorb-
siyon mekanizmasi bulundugu anlasilmaktadair,

Hiperparatiriodizmada hipomagnesémia mevcuttur ki fazla atraha bagla-
nabilir.40‘4-53—59 Gerek plazma gerekse idrarla majnezyum atrahini etkileyen
bir diger faktdr aldostrondur.o’ T

Primer aldosteronizimde hipomagnesemia vardir.Ve siirrenal yetmezli-
ginde plazma magnezyum seviyesi yiiksektir.Bu vakalarda gopunlukla magnezyum
itrahinda artis yaninda normal plazma seviyesine ra.stlan:.r.53"'18"33 Primer
aldosteronizm hastalara bir aldosteron antogoniste olan spironalactone verildigi
zaman idrarla itrah dﬁser.33-17

Esansiyel hipertansiyonlu hasta gurubunda idrarla magnezyum itrahi
normallere gdre tablo VIII de diisiik bulunmustur.Ve bunun kadin ve erkekte ista-
tiksel yOnden Bnemii olusu esansiyel hipertansiyonlu vakalarimizda gzlemnenen
hipomagnesemianin olusumunda idrarla magnezyum itrahi artisinin payi olmasi
olasiligina zayiflatmaktadir.Bunu destekleyen bir bagka bulguda ilag¢ kullanan
hipertansiyonlularda serumda magnezyum seviyesinin ylikselmesine kargilik idrarla
magnezyum itrahinin artmamis olmasidar.Nitekim ilag kullanmayan esansiyel hiper-
tansiyonlu hastalarda serum magnezyum seviyesi ortalamasi % mg.2,028 T 0,659 iken
ilag kullananlarda % mg.2,700 % 0,757 bulunmustur.Aradaki farkta p /_ 0,01 sevi-
yesinde Onemlidir.ldrarla magnezyum i1trahi ila¢ kullanmayan gurupta toplu olarak
% mg.3,189 # 1,778 iken ila¢ kullanan gurupta 3,186 I 1,449 degerdedir.

Hipertansiyonda bSbrek yetmezliginin magnezyumun degisiminde etkisi
oldupu diisiiniilebilir.Ancak Hastalaraimiz asikar Klinik bir belirti gdstermemek-
te idiler.Bunun yaninda gerek akut ve kronik bdbrek yetmezlifinde hipermagnesemia
vardir.Vakalarimizda serumda normallere nazaran diigiik bir magnezyum seviyesi
bulunugu itrahtan bagka yollarla agaklamak gerekmektedir.Bu diisiis plazmaya mag-
nezyumun giriginde bir azalmanin eseri olabilir.Giris ise bugiinki bilénenlere
gore Gastro intestinal yolda absorbsiyon ve kemik dokusundan ekstraseliiller siviya
verilir seklinde olabilir.Bu galigmada hastalarin gastro intestinal yolda magnez-
yuti emilimi dlglilmemistir.Ancak normal bir besinle beslenen kimsenin aldaga
besinde yegil sebsezeler bulundugu siirece (magnezyum fazlaca klorifilden gelir)
bir magnezyum noksanligini veya plazmada magnezyum azligini diigiinmesi zordur.
Ayrica normal kigilerde pozitif bir magnezyum blangosu saglanmasi igin gerekli
olan miktar pek fazla degildir.Kalda ki normalde alinan miktarain 1/3 absorbe
edilir.Ve hemen buna yakin kismi idrarla atlllr.49

Kemikte magnezyum mobilizasyonu konusunda bilinenler pek fazla degildir.
Ancak paratiiroit hormonu ile iligkisi ydniinden paratiireoit hormon artisi ile
réanél"fmabil:i.r.”I“F-Sg"53 Esansiyel hipertansiyonda paratiireoit hormon salgisinin
gogaldaigs gosterilmis degildir,
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Serumda magnezyum sevi&esi diigiikliigi vekalaraimaszda bir baska olasaliakla
agiklanabilir ki o da bedendevmaénezyum noksanligidir.Bu durumda magnezyum sadece
serum ve onun ait oldufu skstraseliiler sivinin kesiminde azalmakla kalmaz hiicre
i¢inde de miktari algalabilir.Nitekim magnezyum noksanligi besin yoluyla meydana
getirilmig siganlarda hipomagnesemia yaninda eritrosit kas ve kemik dokusuyla
total beden magnezyumunda bir azalma saptanm;gt1r.66 Dokuda magnezyum noksanligi
bulunup bulunmadigaini aramak amaciyla normal ve hipertansiyonlu kisilerin eritro-
sitlerinde yaptigimiz Slgmeler normalde % mg.5,70 ¥ 0,437 nipertansiyonlularin -
eritrositlerinde 2,74 ¥ 0,443 mg.magnezyumun diigiik oldugunu gbstermistir.

Aradaki fark 0,001 seviyesinde istatistik yonden Onemli olmustur.Azalis plazmaya
nazaran daha fazla goziikmektedir.

Bu bulgulari incelenen esansiyel hipertansiyonlu hasta gurubunda nor-
mallere nazaran bir magnezyum noksanligi bulundujunu kuvvetle igaret etmektedir.
Magnezyum noksanliginda bedende bir ¢ok degisiklikler meydana gelir.Bunlar ara-
sinda Snde gelen de@isiklik ndromiiskiiler disfonksiyondur ki kendisini hipereksi-
tabilite ile gdsterir.Tetani vertigo kas zayifligi tiremorlar ve psikotik davra-
nislar bazan magnezyum yetmezligiyle birléktedir.Tetani serum elektrolitlerinde
asit,baz depgisikligi herhangi bir anomali olmaksizin ortaya gikar.Ve serum kals-
yum konsantrasyonu PH normaldir.Tetani kalsyum veriligi ile gegmedigi halde
magnezyum verilisi ile diizelir, 10 = 67

Hastalarimizda Klinik muayene sirasinda tetani belirtilerine rastlan-
mamistir.Yukarda belirtildigi gibi hastalarimizda magnezyum seviyesi serumda
ileri derecede dilgiik degildir.Ve magnezyum noksanligi pelirtileri serumda mag-
nezyum konsantrasyonu % 1,45 mg.altina diigtiifli zaman goriiliir.

Hastalarda bSyle ag¢ik noromiiskiiler disfonksiyon belirtileri bulunmamig
isede magnezyum noksanlifinin konsantrasyonu bir hayli yilksek oldugu kaslarda
tzellikle damar diiz kaslarinda etkisi olmiyacagi sdylenemez.Eksitabilite ydniin-
den magnezyumun sokyum ve potasyumla antagonist durumu gbz Oniine alindifinda
hilcre seviyesinde veya hi¢ defilse gevresindeki intertisyel sivida magnezyumun
azalmis olmasi eksitabilite ve buna bagli olarak diiz kaslarin kontraksiyon
durumunda bir degisiklik yapmasi beklenir,

Bulgularimiz bedende ;

Magnezyum noksanligini igaret ettifinde digerlerinde oldugu gibi damar
diiz kas hiicrelerinde ve ¢evresinde ekstraseliiler sivida magnezyum noksanligi
bulunmasi kuvvetle muhtemeldir.0zellikle gevredeki ekstraseliiler sivida magnez-
yumun azligini bu yonden etkili oldugunu gosteren bir bulgu tedavi gdren esansiyel
hipertansiyonlularda idrarla itrahi degigmemesine ragmen serum magnezyumunun yiik-
selmesidir.Seviyeler ne kadar tam normal kontroller ortalamasina ulagmamis ise de

ona yakindar,Ve normal alan iginde kalmaktadir.
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(Normal kontrol ortalamasi : 2,908 % Q,753 ilag¢ alan hipertansiyonlu ortalamasi
2,700 ¥ 0,757 ) bunun yaninda hastalarda diastolik kan basinci normal duruma
gelmisgtir,

Dolayisiyla esansiyel hipertansiyonlularda bir maénezyum noksanligai
bulundugu ve bunun damar diiz kasi tonusunu etkiledifi sdylenebilir.Magnezyumun
eksitabiliteyi azaltici etkisi gdz Oniine alanairsa hastalarda magnezyum eksikli-
ginin eksitabiliteyi arttairarak damar diiz kas tonusunu arttirdigi sonucuna vari-
labilir.

Damar diiz kas hiicreleri igerisinde magnezyumun azalip azalmadigl ancak
yapilacak arterbioBsileri ile anlasilabilir.Esansiyel hipertansiyonda hiicre
dasainda oldupu kadar hiicre iginde magnezyum azalmasinin onemli oldugunu gosteren
bir bulgu bdbrek yetmezligi nedeniyle hemodializde olan hastalarda saptanan
serum magnezyum seviyesidir.Bu hastalarda tablo V de goriilecefi gibi serum mag-
nezyum seviyesi ortalamasi dializ sonucu diigiik oldugu halde diastolik kan basinci
gogunlukla yliksek kalmigtair.llag kullanan esansiyel hipertansiyonlu kimselerde
serum magnezyum yikselmesiyle kan ba51n61n1n diisiigii bu bulgu ile goniigiifte ters
diigmekte ise de hastalarin hepsi uzun siireden beri ilag almakta oldufundan
intraseliiler magnezyum eksikligi giderilmis olabilir.Bu da baglica maghezyum
i¢in renal konservasyon mekanizmasi ile kargilanabilir ki bu hastalarda idrarla
magnezyum itrahi normallerden diisiik bulunmustur.

Esangiyel hipertansiyonlu hastalarda bu ¢aligsmada saptanan magnezyum
noksanligi mekanizmasaini agiklamak gligtiir.Renal ltréhl artisinin bir etkeni olmasi
ihtimali zayiftir.Giinkii hastalarda idrarla maénezyumyssviyesi normallere nazaran
diigiik bulunmugtur.Ve bu diisiiklilk istatistik yonden onemlidir.

Bir baska olasalipa sahip mekanizma magnezyumun yavas degigime ufradiga
doku ve hiicrelerin igine cekilmesidir,Hiicre i¢i magnezyum degisimi kalp kasinda
son derece hizli karacigerde hizli beyinde yavag kemik ve iskelet kasinda gok
yavast1r.52 Diiz kaslarda magnezyum degisimine dair bir bilgi yoksa da kalp kasina
benzetilerek hig degilse hazli olmasi beklenir. .

Btyle bir durum kargisinda damar diz kasindan g¢ikan magnezyum bir yandan
1traha ugrarken bir yandan yavas dejfigime ugradigi dokulara Ornegin kemife geki-
lebilir.Magnezyumun kemikteki hidroksiapetit kristalleri yiizeyinde absorbe oldugu
ve yavag Hir degigime ugradigi uzun zamandan beri bilinmektedir.52

Deneysel magnezyum noksanliginda kemikteki magnezyum durumu hakkinda
bildirilmis bulgular yoktur.Bununla beraber olasifigir zayif bir olay da defildir.
Ancak bu kademede hilcre iginden 6zellikle dﬁz kas hiicreleri i¢inden magnezyumun
negatif bir blango yaratacak gekilde kaybedimisine neden olan etkenlerin Cnemi
ortaya gikmaktadar.
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Esansiyel hipertansiyonda aldostéron salgisinin durumu gittikge Onem
kazanmaktadir.Nitekim yakan zaman 8nce yapilan ve plazma renin aktivitesi ve
aldosteron itrahinin birlikte &#dsimlerine gdre esansiyel hipertansiyonlu hasta-
larin renin aktivitesi ve aldosteron atrahi kakimindan iig gurupta toplamak

52

miimkiin olmugtur.

Buna gdre vakalarin % 27 sinde plazma renin aktivitesi normalden
assagida ve % 57 normal ve % 16 sida normalden yiiksektir.

Aldosteron salgisininda bununla paralel olarak yliksek,normal ve digik
olacagi ortadadir.Bu duruma gore hi¢ degilse esansiyel hipertansiyonlularin
1/3 kadarinda aldosteron yiuksekligi bahis konusudur.Bunun yaninda bagka bir
galigma esansiyel hipertansiyonlu hastalaran bir kisminda bagka bir mineralo-
kortikoidi (16 hidroksidehidroepiantrosteron) yiikseldigi gdsterilmistir.Biitiin
bu gozlemler bir araya getirildifi zaman esansiyel hipertansiyonlularmm en az
yarisinda bir mineralokortikoid fazlaligi bahis konusudur,Kabildir ki gerekli
duyarlilikta metodlar kullanildifa takdirde siirrenal korteksinde salinan mineralo-
kortikoidlerden bir kag¢inin fazlaligs esansiyel hipertansiyonlularda bulunabilir.
Nitekim son zamanlarda esansiyel hipertansiyonlu hasta kitlesinin homagen bir
gurup olmadigr kanisi gittikge kuvvetlenmektedir,

Esansiyel hipertansiyonlularda bu caligmada bulunan magnezyum noksanligi
boyle bir mineralokortikoid fazlaliginin eseri olabilir.

magnezyum metabolizmasi lizerine aldosteronun etkisi olduju primer aldo-
steronizm vekalarini ilk tarifinden bu yana bilinmektedir.Primer aldosteronimmin
ilk vakalaranin birinde hipomagnesemia bildirilmistir.42 Yine bir vakada aldosteron
salgiliyan adenoma ¢ikarildigl zaman serum magnezyum Seviyesi normale d6nmﬁstﬁr?7—
Bu etki aldosteron antagonisti spiinalactone file de saglanabilmektedir.Yapilan
incelemelere gore primer aldosteronizm vakalarinin biiylik ¢ofunlugunda hi¢ degilse
% 50 inde hipomagnesemia vardir.

Tersine siirrenal yetmezlijginde serum magnezyum konsantrasyonu yﬁkselir.BA

Bu gdzlemler magnezyum metabolizmasi ile siirrenal korteksi mineralo-
kortikoidleri arasinda bir iligki bulundugunu agakca belirtmektedir.Galigmamizda
esansiyel hipertansiyonlu hastalarda aldesteron tayini yapilmamigsada yukarda
siralanan hipertansiyonla ili$kide gbzlemler karsisainda galigmamizda hastalarda
tesbit edilen magnezyum noksanliginin bu yolla geligmesi alasilipa fazladir.

Calismalarimizda esansiyel hipertansiyonlularda eritrositlerde de majg-
nezyum azalmig oldugu saptanmigtir.Bu durum aldosteronun plazma magnezyum seviyesi
lizerine etkisi ile birlegtirilince aldosteronun eritrosit izerine etkisini hatira
getirmektedir.Eritrositler DNA ve RNA sistemlerine sahip olmadaklaraindan aldoste-
ronun varsa etkisinin eritrosit zari ilizerinde olmasi beklenir.Siirrenalleri “¢aka-
rilmis kdpeklere fiZyolojik dozda verilen aldostefon eritrositlerin igine Na22
girisini geciktirmi§tir.58 Buna karsilik potasyum girisi iizerine bir etkisi goriil-

59

memigtir.
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Priper aldosteronzmli veya Gushing sendromu bulunan hastalarin eritro-
sitlerinde sodyum hiicre digina aktif¥ iletiminin arttifi ve bunun Na-K-ATP az
aktiviteéi'art1$1 ile birlikte oldugu gﬁzlemlenmistir.58 Eritrositlerin magnezyum
seviyesi iizerine aldosteronun etkisine dair bir galisma bulummamistir.Bu durumda
eritrosit magnezyumunu diger eltsktrolitler iizerindeki etkisinin endirekt olmasi
beklenir,

Caligsmamizdaki bulgular bu gozlemler karsisinda esansiyel hipertansi-
yonlularda bulunmasi olasalifi fazla olan aldosteron veya bugiin igin taninmayan
bir mineralokortikoid salgisa fazlaligir eseri olarak kabul edilebilir,

Aldosteronun magnezyum itrahini arttirica etkisi karsisinda bdyle bir
mineralokortikoid fazlaligis once majnezyum kaybini daha sonra hiicre iginden
magnezyumun hiicre disina verilmesi sonucu intraseliiler noksanliga gﬁtﬁrﬁbiiir.

Magnezyum noksanligr karsisinda kan basancinin yiikselisi damar diiz
kaslarinda eksitabilitenin degismesi ile agiklanabilir.Bilindigi iizere magnezyum
ve kalsyum iyonlari hiicrelerde eksitabiliteyi azaltici sodyum ve potasyum iyonlari
artricy etkiye sahiptirler.ll L

Caligmamizda verildipi tizere mapgnezyum noksanligi ki damar diiz kaslara
gevresinde ve ig¢inde de bulunmasi beklenir.Bu dengeyi bozarak diiz kas hiicrelerinde
eksitabiliteyi arttirabilir.Bdyle bir hiper eksitabilite durumunda damar diiz
kaslarina devamla gelen'vazokénstriktar impulsler,veya dolagimdaki katekoléminler
daha yiiksek bir kontraksiyon yahut damar tonusu olusturabilirler.Bu zaman peri-

ferik direng artacagindan kan basinci yiikselecektir.
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Bu galismada esansiysl hipertansiyonlularda gerek intraseliiller gerek
ekstraseliller magnezyum konsantrasyonunun normallere nazaran diigiik oldugu sap-
tanmigtir ki esansiyel hipertanéiyonlularda hig¢ gegilse bir kismainda bedende
magnezyum noksanligi bulundupu sonucuna gotirmektedir.

a ) Magnezyum noksanliginin bobreklerden fazla itrah sonucu gelismedigi
anlagilmaktadir.Cinkii idrarda magnezyum seviyesi normal kigilerde daha diigiik
seviyede bulunmustur.Ayrica ilag¢la tedavé edilen hipertansiyonlularda plazmada
magnezyum seviyesi normale g¢ok yaklastaigi halde idrarla itrah artmamistir.Ancak
incelenen vakalar yerlesmis hipertansiyona sahip olduklaraindan hipertansiyonun
baslangirg devresinde magnezyum noksanlifinin bSbreklerden fazla atrah suretiyle
baglamasi olasaligi aradan gikarilamaz, ‘

b ) Magnezyum noksanliginan hipertansiyonlularan bir kisminda varliga
gosterilen aldosteron veya benzeri bir mineralokortikoid veya bilinmeyen bir
mineralokortikoid fazlaliginin eseri olmasi olasaligi fazladir.

¢ ) Bir mineralokortikoid fazlalifinin magnezyumu hiicre digina fazlaca
iletmesi sonucu diiz kas hiicrelerinde magnezyum noksanligi yaninda zar potansiye-
linde geligen hipereksitabilite sonucu direng damarlaranda vagzokonstriksiyon,
sinirsel veya hiimeral yoldan gotiirerek periferik direnci yilkseltip hipertansiyon
olugturabilir,

d ) Diger yandan ekstraseliiller magnezyum eksikligide damar diiz kasina
ulagan sempatik impulslarin frekansinin ve impuslarda kavgaksal yapilarda (sinir
kas) salinan noradrenalin miktarinin artisina yol agarak damar diiz kaslarinda
daha kuvvetli ve daha uzun siireli tetanik kontraksiyonlara neden olacaktir.Kugku-
suz bu da periferik damar direnci ve dolayisiyla arteriyel kan basincini artta-

racaktir.
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Bu galigmada esansiyel hipertansiyonlularda magnezyum metabolizmasi

incelenmigtir.Bu amggla gesitli yas guruplarinda normal tansiyonlu 99 saglikla
kigi lizerinde ve 37 esansiyel hipertansiyonlu,23 sekonder hipertansiyonlu
sahislarda serum ve idrarda magnezyum degerleri lcillmiistiir.

Intraseliiller sektdrde magnezyum seviyesini belirtmek iginde on
normal tansiyonlu sahislarin eritrosit magnezyum degerleri ile hipertansiyonlu
hastalarin eritrosit magnezyum degerleri Slgiilmistiir.

Magnezyum tayinleri Perkin Elmer model 103 Atomic-Absorpsiyon spect-
cophotometers yapilmistair.Elde edilen bulgular karsilastiraldiginda

1 - Antihipertansif ilag kullanmayan esansiyel hipertansiyonlularda
serum magnezyum seviyesi normallere gire anlamli olarak diisiik oldugu ve bunun
istatistik yonden ortalamalar arasinda onemli fark oldugu p /_ 0,001 gorlilmiigtiir.

2 = Antihipertansif ila¢ kullanan esansiyel hipertansiyonlularda
serum magnezyum Seviyesinin normallere gore diisiik olmakla beraber ortalamalar

arasindaki farkin istatistik gdnden anlamla olmadigs saptanda.

3 = Normal idrar ile antihipertansif ilag¢ kullanmayan hastalarda
idrarda magnezyum deferleri normallere gore diigiik oldugu istatistik yonden
hem cinslerine gSre ayrilip bakildiginda bu degerin erkekde p - é,001
seviyesinde dnemli oldupu kadinda p /_ 0,05 arasinda Snemli bulunmustur.

4 -~ Esansiyel hipertansiyonlularda eritrosit magnezyum deferlerinin
normallere oranla diisiik seviyede bulundugu ve bunun istatistik yonden
p /_ 0,001 arasinda dnemli oldugu tesbit edilmistir.

5 -~ Normal kigilerin,antihipertansif ila¢ kullanmayan ve kullanan
gahislarda yine normal eritrositlerde ve hipertansiyonlu eritrositlerde kan diastolik
basinci ile magnezyum konsantrasyonu arasindaki iliski incelenmis bir korelasyon
bulunmadigi anlagalmastir.
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