kardiyoloji

Kalb, hipertansif kardiyovaskiiler hastaligin gelis-
mesinde ¢ift yonlii rol oynar. Kalb, bir yonii ile esan-
siyel hipertansiyonun (E.H.) olusumundan sorumlu-
dur. Diger yonil ile de, hipertansiyondan zarar goren
hayati 6nemde bir hedef organdir.

HiPERTANSIYON GELiSMESINDE
KALBIiN ROLU

E.H. un erken doénemlerinde (hudutta), daha
periferik vaskiiler diren¢ (TPVD) normal iken, kalb
debisinin artmakta oldugu bilinmektedir (1). Sisman
olmayan bu gen¢ hastalarda hafif arter kan basing
yikselmesi, dogrudan kalb debi artmasina bagl-
dir (2). Kalb debi artmasi, kardiyopulmoner sistem-
deki damar i¢i volimiin dagilim degismesi ile ve
miyokard kontraktilitesindeki artma ile ilgili bulun-
mustur (3). Kardiyovaskiiler sistemdeki damar igi
volimii, merkezi kan volimiiniin (MKV), total kan
volumiine (TKV) béliinmesi ile (MKVTKV) olgiiliir.
Huduttaki hipertansiyonda bu oranin, kalb debisi ile
birlikte arttig1 saptanmistir (4, 6). MKV/TKYV orani-
nin artmasi, daha ziyade kapasitans damarlarin bi-
ziismesi (vendz konstriksiyon) ile agiklanabilir. Ve-
ndz konstriksiyon ve miyokard kontraktilite artmasi,
birlikte intravaskiiler volimiin kardiyopulmoner siste-
me yonelmesini, dolayisi ile kalb debisinin artmasini
saglar. Bu olaylar, goriiniirde sempatik aktivite art-
mas1 (adrenerjik hiperaktivite) ve/veya parasempatik
inhibisyon etkisinin azalmas: ile ilgilidir (7).

Sekonder hipentansiyonun bazi sekillerinde
(bobrek arter darlig1) (2), bobrek parenkim hastali-
g1 (8), primer aldosteronism (9), feokromositoma (8)
ve bazi deneysel hipertansiyon c¢esitlerinde de, bag-
langicta kalb debi artmas: dikkati g¢eker (10, 11).
Ganglion stellatumun (sempatik sinir sistemi) devamli
uyarilmasi "Kardiyojenik  Hipertansiyon"
husule getirilmistir (12). Bu deneysel modellerin
E.H. a benzeyip benzemedigi tartisilabilir. Ancak,

sonucu,

6nemli olan nokta, artan kalb debisinin sonralari
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TPVD artmasina neden oldugudur. insanda bu olay-
lar zincirinin gelismesi kesin kanitlanamamistir. En-
teresan olan nokta, hipertansiyonun sik gelistigi sis-
manlarda da kalb debisinin yiiksek bulunmasidir (13).

HEDEF ORGAN OLARAK KALB

Bir major risk faktorii olarak hipertansiyon;
A- Miyokartta agir organik bozukluklarin ve B- Koro-

ner kalb hastaliginin geligsmesinde Onemli rol oynar,

A- Organik Miyokard Bozuklugu

Hipertansiyonda afterload artmasi, sol ventrikiil
yapisinda ve fonksiyonlarinda o6nemli bozukluklara
neden olan bir etkendir. Hipertansiyon, kalb fonksi-
yonlarinin  diger determinantlarint da (preload,
kontraktilite, hiz) etkiler. Zamanla sol ventrikiil
hipertrofisi ve hipertansif kalb hastalig1 gelisir.

Cocuklarda hipertansiyonun daha erken donem-
lerinde sol ventrikiil duvarinin kalinlastigi ve kitlesi-
nin arttig1 saptanmistir. Afterload artmasi, bu yap:
bozukluklarinin gelismesinden sorumlu tek etken
degildir. Genetik bir ¢ok neden de miyokarddaki
morfolojik bozukluklarin erkenden gelismesine yar-
dimc1 olur (14). Ancak kaide olarak, sol ventrikiil
killesindeki ve duvar kalinligindaki artma ile hipertan-
siyon diizeyi ve siiresi arasinda dogrudan siki bir iligki
bulunmaktadir.

Hipertrofide Sol Ventrikiil Fonksiyonu

Sol ventrikiiliin kronik sekilde artan afterload
karsisindaki davranisini teorik olarak 3 bolimde de-
gerlendirmek miimkiindir (15).

1) Baslangi¢ Donemi: Sol ventrikiil fonksi-
yonlart artan yik karsisinda miyokard direnisinin
bir yansimasi olarak artar.

2) Stabil D6énem: Afterload artmasinin devamh
hale gelmesine ve hipertrofinin gelismesine ragmen,
ventrikiil fonksiyonlar1 normale doner.
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3) Son Donem: Miyokard artan afterload kar-
sisinda uzun sure direnemez, performans bozuklugu
baslar, konjestik kalb yetmezligi gelisir.

Kisaca; kalbin hipertansiyon kargisinda morfolo-
jik cevabi1 kompensatuvar biiyiimedir. Zamanla sep-
tum ve sol ventrikiiliin duvar1 kalinlasir, kitlesi artar.
Baslangigta ventrikiill hacmi normal kalir. Kalb kom-
panse durumdadir. Sol ventrikiiliin ¢ikis kanali de-
gismez veya hafif daralir. Zamanla dilatasyon gelisir.
Yani, diastol sonu volimii artar. Ventrikiil volimiiniin
artmas1 Kitle/Voliim oraninin azalmasina ve Laplace
kanununa gore, ventrikiil duvar basincinin, dolayis: ile
miyokard 0, sarfinin artmasina neden olur. Kalb
biiyiidiikge ventrikiill fonksiyonu =zayiflar. Hipertan-
siyon siirecinde sol ventrikiilde genellikle 3 farkli,
1) konsantrik, 2) diizensiz ve 3) eksantrik hipertrofi
sekilleri gelisir. Sol ventrikiilin on ve arka duvarinda,
interventrikiiler septumda ve ventrikiil tabaninda lo-
kalize asimetrik hipertrofik bolgelerin gelismesi di-
zensiz hipertrofi geklini olusturur. Hipertansiyonun
erken doneminde hipertrofi konsantrik sekilde bas-
lar. Diizensiz hipertrofinin gelismesi ile birbirini izle-
Hipertrofi"; interstisyel
gelismesi,
esnekliginin bozulmasi ve ventrikiil ¢apinin genisle-
mesi, yani delatasyon ile de "Konsantrik-Ekzantrik
Hipertrofi" ve "Diizensiz-Ekzantrik Hipertrofi" ol-
mak iizere 3 tip patoanatomik hipertrofi sekli gelisir.
Ventrikiilde gelisen bu morfolojik bozukluklarin
ventrikiilografik Hipertrofik  Obstruktif
Kardiyomiyopati'yi hatirlatir. Ventrikiiliin giris ve ¢1-
kis (inflow, outflow) bolge gorintileri bozulur.
E.H.'da en sik rastlanan hipertrofi sekli "Konsantrik-
Diizensiz Hipertrofi "dir (16). Bu hastalarin biiyiik
¢ogunlugunda koroner arter Iliimen daralmalart da
saptanir.

yen 'Konsantrik-Diizensiz

bag dokusunda proliferasyon miyokard

gOriiniist

Yerlesmis hipertansiyon doneminde de bir miyo-
kard fonksiyon artmas: dikkati ¢eker. Bu fonksiyon
artmasi, huduttaki hipertansiyonda kalb debi artma-
sina yonelik hiperfonksiyon ile karistirilmamalidir.
Her iki durum goriiniiste birbirine benzemekte ise de,
artmasina bagli ilk hiperdinamik dolasim
durumu muhtemelen lizumsuz, zararli bir girisimdir.

aktivite

Hipertansiyonun erken ddéneminde saptanan miyo-
kard kontraktilite artmasi ise, aksine artan is yiikiine
kars1 gerekli olan bir girisimdir.

Sol Ventrikiil Hipertrofisinde Klinik
Bulgular

Rontgen (kardiyomegali) ve EKG (sol ventrikiil
hipertrofi kriterleri) hipertansiyonda kalbin etkilen-
digini gosteren duyarli laboratuvar girisimler degildir.
EKG'de sol ventrikiil hipertrofi kriterleri belirdi-
ginde beyin infarktiisii riski 9 kat artmis bulunmak-

tadir (17). Halbuki, hayati organlarin, dolayis1 ile.
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kalbin hipertansiyondan zarar gordigiini belirleyen
bulgu ve belirtilerin en erken doneminde saptanmasi
zorunludur.

Artan afterload'a kars1 kalbin etkilendigini en
iyi belirleyen 4. kalb sesinin duyulmasi, EKG'de sol
atriyum anormalliklerinin bulunmas1 ve sol ventrikiil
ejeksiyon periyodunun uzamasidir (18). Ekokardiyo-
grafi, sol ventrikil fonksiyon bozuklugunu rontgen
ve EKG'den c¢ok oOnce belirler (19). Hafif hipertan-
siyonda M-mode Eko ile sol ventrikiilin arka duvarin-
da ve septumda, normal Olgiilere kiyasla belirgin
kalinlasma saptanir. Bu hastalarda ayrica sol atriyum
indeksinin arttigi, atriyum bosalma indeksinin ise
azaldig1 saptanir. Bu bulgular, hipertansiyonun daha
erken donemlerinde sol ventrikiil diastolik komple-
ansindaki (esneklik) azalma nedeni ile, hizli dolma-
nin yeterince gerg¢eklesmedigini kanitlar. Bu bulgu-
lar, Eko heniiz normal iken dikkati g¢eker.

Konjestif Kalb Yetmezligi

Kronik sekilde giderek artan afterload karsi-
sinda sol ventrikiil yeterli kalb debisini saglamakta
giclik c¢eker. Sol ventrikiilde hipertrofi ve dilatas-
yon (ekzantrik hipertrofi) gelisir, kontraktilite za-
yiflar. Sonunda konjestif kalb yetmezligi belirtileri
ortaya ¢ikar. Konjestif kalb yetmezliginin en onemli
nedeni hipertansiyondur. Hastalarin 2/3'tinde hiper-
tansiyon anamnezi vardir. Sismanlik, kalb yetmezligi-
nin gelismesini ¢ok hizlandirir. Sistemik dolasimin
bozulmasi, periferik vaskiiler direncin artmasina ve
damar yataklarinda bolgesel bozukluklarin (beyin,
bobrek) gelismesine neden olur.

Zamanla bobrek perfiizyon basinct diiser. Juksa-
glomeriiler hiicreler uyarilir, renin salgilanmasi hizla-
nir. Tuz ve su retansiyonu baglar. Damar i¢i volimi
ve dolagim volimi kisitli kalmasina ragmen, total
viicut sivi volimii giderek artar ve klinikte 6dem be-
lirtileri ortaya c¢ikar. Dolasimdaki presdr maddelerin
(angiotensin, oldosteron, katekolaminler, vasopressin)
¢ok yiiksek diizeylere ulagmasi, TPVD'in ¢ok artma-
sina neden olur. Kalb debisinin azalmasi sonucu,
yiiksek tansiyonda hafif bir disme belirir (decapi-
tated hypertension). Agir hipertansif bir hastada
erken diastoldeki belirmesi, fonksiyonel
bir aorta kapak kagaginin gelistigini kanitlar. Bu
ifiiriim antihipertansif tedavi ile kaybolabilir.

iflirimiin

B- Hipertansiyon ve Koroner Kalb
Hastalig:

Koroner kalb hastaliginin 3/4'iinde ve ani 6lim-
lerin g¢ogunda hipertansiyon hayat hikayesi vardir
(20). Hipertansiyon, koroner kalb hastaliginin dnem-
Ii bir risk faktoridiir. Hipertansiyon ile koroner kalb
hastalig1 arasinda patogenetik siki bir iliski bulun-
maktadir.
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Hipertansif hastalarda koroner arterler salim bu-
lunsa dahi sol ventrikiill koroner rezervinin belirgin
azaldigr saptanmistir. Bu azalma, angiogram ile
gosterilemeyen  kiigik

melen organik (veya fonksiyonel) daralmas: ile, yani

koroner damarlarin muhte-

mikroanjiyopati ile ilgilidir. Geng¢ hipertansif hasta-
larda diren¢ damar mediasinin kalmlastigi (duvar/'li-
men oraninin artmasi), arteriyel duvarlarindaki su
miktarinin arttigi (% 15), arteriyoler damar yatagi-
nin anormal derecede uzadigi ve damarlarin fizyolojik
vazoaktif uyarilara daha duyarli olduklari saptanir.

Kisaca;
Hipertansiyon, ventrikiil atim isinin, dolayis1
ile miyokard 0, sarfinin artmasina neden olur (21).
Kan basinci ani artacak olursa, belirgin koroner arter
hastaligr bulunmasa bile iskemiyi yalniz basina davet
edebilir.

Uzun siiren hipertansiyonda, sol ventrikiil
kitlesinin ve miyokard duvar tansiyonunun artmasi,
miyokard 0, sarfinin asir1 artmasina neden olur (22).

Hipertansiyon aterogeneze ortam hazirlaya-
rak, koroner kalb hastaliginin gelismesini hizlandirir.
Koroner ateroskleroz prevalansit hipertansiyonda,
norm o tensiflere kiyasla c¢ok yiiksektir (23). Ancak,
sigara, yas ve yiiksek kolesterol diizeyleri hipertan-

siyon kadar onemli aterojenik risk faktoérleridir.

Hipertansiyon ve Ritm Bozuklugu

EKG'de sol ventrikiil hipertrofi kriterleri bulunan
hipertansif hastalarda ventrikiiler prematiire vurulara
¢ok sik rastlanir (24 i. Bu hastalarda ventrikiiler
ektopik aktivite ve ani 6liim riskleri ¢ok artar.

Hipertansiyon ve Mitral Prolapsusu

Mitral prolapsusu bulunan gen¢ hastalarda hiper-
tansiyona sik rastlanir. Huduttaki hipertansif hasta-
larda da mitral prolapsusu prevalanst ¢ok yiiksektir.
Bu iki farkli klinik durumun tek miisterek yani, her
ikisinde de adrenerjik hiperaktivitenin bulunmasi
(25) ve dolasimda noradrenalin diizeyinin artmis
olmasidir (26). Kalbin wuzur siire adrenerjik uyari
baskis1 altinda kalmasi1 bir yonden E.H. gelismesine;
diger yonden, mitral muhtemel
patogenetik  mekanizmasi i¢in  ortam
miyokard diskinezisine neden olur.

prolapsusunun
hazirlayan,

Hipertansiyon ve Koroner Bypass Cerrahisi

Koroner bypass cerrahisini takiben, hastalarin
yaklasik  1/3'linde
komplikasyonlara neden olur. Bu tiir hipertansif

hipertansiyon gelisir ve ciddi

hastalarin dolasimlarinda adrenalin ve noradrenalin
diizeylerinin artmakta oldugu (adrenerjik hiperakti-
vite) saptanmistir (27). Tek tarafli stellat gangiionun
blokaji, bu hastalarin ¢ogunda yiikselen kan basincini
normaltestirir (28). Bu hipertansiyon tiirii pek muhte-

HIiPERTANSIiYON VE KALB

melen kalbten, biiyiik damarlardan ve koroner arter-
lerden kaynaklanan presor refleks mekanizma ve
sempatik hiperaktivite sonucu gelismektedir.

TEDAViI ONERILERI

Antihipertansif tedavi ile afterload azaltilacak
olursa, sol wventrikiil hipertrofisinin gerileyebilecegi
hayvanlarda ve insanlarda kanitlanmistir. Ancak bu
diizelme tiim antihipertansif ilaglarla, benzer sekilde
gergeklesmemektedir. Adrenerjik hiperaktiviteyi fren-
leyen entihipertansif ilaglar, genelde sol ventrikiil hi-
pertrofisinin gelismesini engelledigi ve sol ventrikil-
deki yapisal degismeleri gerilettigi gdsterilmistir.

Adrenerjik aktiviteyi arttiran ilaglarin (ditretik-
ler, bazi vazodilatatdrler) ise kusursuz antihipertan-
sif etki husule getirmelerine ragmen, hipertrofinin
ve sol ventrikiildeki yapisal bozukluklarin gelismesini
onleyemedikleri anlasilmistir. Antihipertansif ilagla-
rin ¢ogu reninangiotensif-aldosteron sistem aktivite-
sini azaltirlar. Anlasildigi kadari ile bu sistem, after-
load artmasinin miyokardta husule getirdigi hiper-
trofik cevabin olusmasinda ¢ok Onemli rol oynamak-
tadir (29). Ancak, diisik reninli hipertansif hastalarda
(primer aldosteronism) da sol ventrikiil hipertrofisi
seyrek te olsa gelisebilmektedir (30). Goriliyor ki,
antihipertansif tedavide ila¢ se¢imi farmakolojik
ve patofizyolojik bilgilerin 15181 altinda yapilmalidir.

Miyokard kontraktilitesi ve kalb debisi artmis
bulunan huduttaki hipertansif hastalarda beta-adre-
nerjik reseptor blokerleri biiyik yarar saglar. Bu
ilaglar miyokard kontraktilitesini ve kalb debisini
azaltirlar, kalb hizini yavaslatirlar. Boylece huduttaki
hipertansiyonda gelismis olan tim hemodinamik
bozukluklart giderirler. Beta-adrenerjik reseptdr blo-
kerleri, koroner arter hastaligi ve yerlesmis hipertan-
siyonu bulunan hastalarda da miyokard O2 sarfini
ve afterload 1 azaltarak yararli olurlar. Kalb debisi
normal hudutlarda veya azalmaya baslamis bulunan
yerlesmis hipertansiyonda TPVD ¢ok artmistir. Bu
hastalarda kalb debisini diisiirerek TPVD i daha da
arttiran bir hipertansif tedavi (ditreiikler, beta-adre-
nerjik reseptdor blokerler) hemodinamik bozuklugun
ciddi boyutlara ulasmasina neden olur. Bu durumda,
tedavinin amact kalb debisini azaltmadan atim diren-
cini (TPVD) azaltmak olmalidir. Bu hastalara daha
ziyade adrenerjik hiperaktiviteyi azaltan merkezi
alfa-adrenerjik reseptor agonistleri(rnethy!dopa, reser-
pin), periferik  setektif alfa, -reseptér antagonist'i
(prazosin) veya hem merkezi, hem de periferik se-
lektif alfa > -reseptdr agonist'i (guanfacine) ilaglar
veya converting enzyme inhibitorleri, yalniz basina
veya diger antihipertansif ilaglar ile birlikte uygu-
lanmalidir.

Antihipertansif tedavide, ilaglarin olumsuz yan
etkilere neden olan spesifik farmakolojik karakter-
leri de dikkate alinmalidir. Bazi ilaglarin (ditiretik-
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ler) metabolik profili bozdugu (hipopotasemi, LDL-,
VLDL-kotesterol, trigliserid, total kolesterol artmasi,
HDL-kolesterol azalmasi, hiperglisemi, hiperiirisemi)
ve aterogenezi hizlandirdigi bilinmektedir. Bu meta-
bolik koti etki ozellikle hiperlipidemisi ve diabeti
olan hastalarda 6nemli sorun yaratir.

Bazi antihipertansif ilaglarin ise (methyldopa,
prazosin, guanfacine, ISA'li  beta-blokerler) lipid
profilini bozmadiklari, hatta diizelttikleri kanitlan-
mistir.
(elonidine hari¢, methyldopa, reserpine, guanfacine,

Antihipertansif ilaglardan antiadrenerjiklerin

prazosin), beta-adrenerjik reseptdér blokerlerin, con-
verting enzyme inhibitérlerinin hipertrofik miyokard
kitlesini  kiigulttiikleri,
vazodilatatorlerden bir ¢ogunun ise daha da artir-
diklar1 saptanmistir.

ditiretiklerin ve arteriyoler

Miyokard rezervi azalmis, konjestlf kalb yet-
mezligine meyli olan hastalarda (hipertansif kardiyo-
miyopati) sol ventrikiill fonksiyonu yakindan izlen-
meli ve dikkatle korunmalidir. Kardiyodepresif ilaglar
(methyldopa, reserpine, beta-blokerler) ¢ok zorunlu
olmadikg¢a kullanilmamalidir.
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Koroner  kalb
hastalarda kalsiyum-antagonistlerinin (nifedipine, ve-

hastaligt  bulunan  hipertansif

rapamil) antihipertansif ve antianginal etkileri ya-
ninda, metabolik olumsuz etkilerinin bulunmamasi
ve hipertrofik miyokard kitlesini azaltmalar1 ile de
6nemli bir yeri vardir.

Konjestif kalb yetmezligi gelismis hipertansif
hastalarda, hem preload't, hem de afterload 1 azal-
tan Prazosin ve guanfacine'in, baslica afterload'
etkileyen hidralazin, captopril, nifedipine ve minoxi-
dilin oOnemli tedavi degeri vardir. Su retansiyonu,
konjestik kalb yetmezliginde oOnemli bir problem
yaratir. Bu durumda thiazide ditretikleri yerine
loop ditiretikleri (furosemide) tercihen kullanilmali-
dir.

Kisaca; antihipertansif tedavide ila¢ seg¢imi:
hastanin klinik durumuna ve ig¢inde bulundugu
patofizyolojik ortama goére yapilmalidir. Farmakolo-
jik etki oOzellikleri de dikkate alinarak; tercihen,
olumsuz yan etkileri az, etken ve gilivenceli olan
ilaglar kullanilmalidir.
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