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. Özet 
Antihipertansif tedavinin amacı özellikle koroner 

kalp hastalığı ve inme gibi klinik olayların insidansını 
azaltmaktır. Kan basıncını kritik bir değerin altına 
düşürmenin faydalı olmayacağını, hatta zararlı olabile­
ceğini düşünüp, bunu belirlemek amacıyla literatürü 
gözden geçirdik. Yapılan çalışmalar kardiyak olaylar ve 
diyastolik kan basıncı arasında J şekilli bir ilişkinin var­
lığım göstermiştir. Tedaviyle 80 mmHg'nın altına 
düşürülen diyastolik kan basıncı düzeylerinin kardiyak 
olay riskinin artışıyla ilişkili olduğu sonucuna varıla­
bilir Dolayısıyla özellikle koroner arter hastalarında ol­
mak üzere diyastolik kan basıncını 80-90 ınmHg arasın­
da tutmaya çalışmak ve daha fazla düşürmekten kaçın­
maya çalışmak akıllıca olacaktır. 
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Summary 
The aim of the antihypertensive treatment is to re­

duce the incidence of related clinical events, especially 
coronary! heart disease and stroke. We reviewed the med­
ical literature to determine the relationship of hyperten­
sion and J-eurve. Studies demonstrated a consistent J-
shaped relationship for cardiac events and diastolic 
blood pressure. It is concluded that diastolic blood pres­
sure levels, treated below 80 mmHg, are associated with 
increased risk of cardiac events. In conclusion, it is rea­
sonable to keep the diastolic pressures in the 80-90 
mmHg range and avoid lower pressures, especially in 
those with an evidence of prior coronary artery disease. 
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Hipertansiyon, günümüzde mortalité ve mor­
bidité nedenleri arasında i lk sıralarda yer almak­
tadır. Hipertansiyon i y i t an ımlanmış kardiyo-
vaskülcr bir risk faktörü olup, morbidité ve morta­
lité oranları kan basıncı düzeyinin yükselmesiyle 
progressif olarak artmaktadır. Antihipertansif te­
davinin amacı özellikle koroner kalp hastalığı ve 
inme gibi kl inik olayların insidansını azaltmaktır 
(1). İlaç tedavisinin çeşitli kardiyovasküler kom-
plikasyonlarm ön lenmes indek i faydaları kesin 
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olarak ortaya konmuşken, koroner olayları ön­
lemedeki başarısızlığı üzerinde çok durulan bir 
konudur. 

Koroner kalp hastalığından korunmada anti­
hipertansif tedavinin tam bir etki s ağ l ayama-
masının çeşitli nedenleri vardır. Bunlardan i l k i , 
aterosklerozun multifaktöriyel kökenli olup, anti­
hipertansif tedavinin kan basıncını regüle ede­
bilmesine karşın diğer risk faktörlerini kontrol altı­
na alamamasıdır. İkinci olarak, yapılan kontrollü 
ça l ı şmalarda tedavinin süresi tek baş ına 
aterosklerozu etkileyecek ölçüde uzun olmamak­
tadır. Üçüncü olarak, J eğr is inin varl ığı kan 
basıncını aşırı bir şekilde düşürmenin koroner kalp 
hastalığının önlenmesi konusunda olumsuz bir 
etkiye sahip olabileceğini göstermektedir. 
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Optimal antihipertansif tedavide kan basıncı 
hangi düzeylere kadar düşürülmelidir? Son zaman­
larda kan basıncını belirli düzeylerin altına düşür­
menin üzerinde durulmuş ve kan basıncı değerinde­
ki aşırı düşmelerin pek çok çalışmada koroner arter 
hastalığını azaltmada etkili olunamamasını açık­
layabildiği ileri sürülmüştür (2-4). Bu araştırma­
cılar kan basıncı ile kardıyak morbidité ve morta­
lité arasında J şekilli bir eğri ilişkisi bulunduğunu 
öne sürerek, kan basıncını kritik bir noktanın altına 
düşürmenin faydalı olamayacağını ve muhtemelen 
zararlı olabileceğini vurgulamışlardır. Diyastolik 
kan basıncı belli bir düzeyin altına düşürüldüğünde 
koroner olaylar ve ölüm sıklığı birden artış göster­
mektedir. Diyastol ik kan basıncı ve kardiyo­
vasküler olaylar bir grafikte gösterildiğinde, arada­
ki ilişki J şekli oluşturmaktadır (Şekil 1). Diğer bazı 
yazarlar ise bu görüşe karşı çıkarak geleneksel bir 
yaklaşımla "kan basıncını ne kadar düşürebilirsek 
hastaya o kadar faydalı olabiliriz" düşüncesiyle 
hareket etmektedirler (5). 

K a n basıncı düzey im kritik bir noktanın 
ötesinde düşürmenin, kardiyovasküler komplikas-
yonları arttırma potansiyeline sahip olabilmesinin 
mekanizması tam olarak bilinmemektedir. Bununla 
birlikte çeşitli fızyopatolojik mekanizmalar ileri 
sürülmüştür (3). 

HİPERTANSİYON VE J EĞRİSİ FENOMENİ 

Ortalama Diastolik Kan Basıncı 

Şekil 2. İskemik olan ve olmayan hastalarda, ortalama 
diyastolik kan basıncı ile miyokard infarktüsüne bağlı 
mortalité oranının karşılaştırılması. 

Hıpertansif hastaların yaklaşık %50'sinde sol 
ventrikül hipertrofisinin bulunduğu ve normal ven-
trikül ile kıyaslandığında hipcrtrofık vcntrikülün 
miyokardiyal oksijen tüketiminin artmış olduğu 
bilinmektedir. Diyastolik kan basmcındaki azal­
manın sonucu olarak koroner kan akımında bir 
düşüş olursa, hipcrtrofık ventrikül normal ven-
triküle göre daha kolay iskemik hale gelecek ve 
iskemik olaylarla karşı karşıya kalabilecektir (6,7). 

İkinci olarak koroner arter hastalarında temel 
korunma mekan izma la r ından birisi olan 
otoregülasyonun diyastolik kan basıncı düzey­
lerinin azalmasından olumsuz bir şekilde etkilen­
mektedir (8,9). Normal olarak cpikardiyal koroner 
arterlerden birisi dara ld ığ ında daha distaldeki 
küçük arterler o torcgülasyon mekan i zmas ıy l a 
genişlerler. Bu dıstal dilatasyon direnci azaltıp kan 
akımını arttırmada önemlidir. Agrcs i f bir antihiper­
tansif tedaviyle koroner arter perfüzyon basıncı 
iyice düşürüldüğünde, bu otorcgülasyon mekaniz­
ması bozularak iskemi artabilir. 

Üçüncü olarak, diyastolik kan basıncını ko­
roner kan akımını azaltacak derecede düşürme kan 
viskozitesi ve trombosit adhezyon ve agregas-
yonunun artmasına yol açabilir (10). Bu olay 
miyokard infarktüsü gelişiminde anahtar bir rol 
üstlenen trombüs oluşumuna zemin hazırlayabilir. 
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Son olarak diyastolik kan basıncı düşük­
lüğünün meydana getirdiği iskemik mıyokard ile 
çevres indeki i y i kanlanan miyokard alanları 
metabolik bir substrat oluşturmak yoluyla ven-
triküler aritmilerin oluşmasına yol açabilir (11). 

İlk olarak 1979 yılında Stewart ve arkadaşları 
(12) diyastolik kan bas ınc ın ın çok fazla 
düşürüldüğü hıpcrtansıf hastalarda miyokard in-
farktüsü insidansımn arttığını ileri sürmüşlerdir. 
Framingham çalışmasından elde edilen veriler bu 
görüşü destekleyecek şeki lde , tedaviyle 90 
mınHg 'n ın altına düşürülen diyastolik kan basıncı 
düzeyler inde kardiyovasküler mortalitenin yük­
selmiş olduğunu göstermiştir (13). 

Ancak J eğrisinin var olabileceğini i lk olarak 
ortaya atan Cruikshank ve arkadaşlarıdır (14). 
Araştırmacılar İngil tere 'de 939 hipertansif has­
tanın verilerini inceleyerek, tedavi ile 85 
m m H g ' m n altına düşürülen diyastolik kan basıncı 
düzeylerinde fatal miyokard infarktüsü sıklığında 
bir artış olduğunu saptamışlardır. Bu durum önceki 
miyokard infarktüsü, angina ya da iskemiye ait 
E K G değişiklikleri gibi koroner kalp hastalığı bul­
guları olan hastalar için geçerliyken iskemik ol ­
mayan hastalar için geçerli değildir (Şekil 2). 

E W P H E (European Working Party on High 
Blood Pressure in the Elderly) çalışmasında hem 
plasebo hem de antihipertansif tedavi alan hastalar­
da J şekilli eğrinin varlığı gösterilmiştir (15). 
İ sveç 'dc 686 orta yaşlı hipertansif erkek hasta 
üzer inde yapılan bir çalışmada, diyastolik kan 
basınçları ile koroner ölüm ya da fatal olmayan 
miyokard infarktüsü arasında J şekilli bir dağılım 
olduğu gösterilmiştir (16). Benzer bir J eğrisi hem 
tedavi hem de plasebo alan yaşlı hastalarla i lgi l i 
diğer çalışmalarda da izlenmiştir (17). 

Framingham çalışmasındaki 5209 hastanın da­
ha ileri analizlerinde, önceden miyokard infarktüsü 
geçirmiş hastalarla koroner arter hastalığı öyküsü 
olmayan kişiler karşılaştırılımştır (18). İnfarktüs 
geçirmiş olan grupta hem tedavi edilen hem de 
edilmeyen hipertansif hastalarda diyastolik kan 
basıncı düzeyleri ile ölüm oranları arasında J şekil­
li bir eğrinin varlığı gösterilmiştir. Bu ilişki ko­
roner arter hastalığı olmayanlarda izlenmemiştir. 
Buradan bu ilişkinin koroner arter hastalığına özgü 
o lduğu ve ilaca bağlı olmadığı sonucuna varılabilir. 

Bu araştırmacılar koroner kalp hastalarında 
diyastolik kan basıncı düşüklüğünün tedavi duru­
muna bakılmaksızın potansiyel bir tehlikeye sahip 
olduğunu ileri sürmektedirler. Cruikshank J eğrisi 
ilişkisini gösteren çalışmaları özetleyip, J nok­
tasının 80-90 mnıHg arasında olduğunu ileri sür­
müştür (19). 

Hipertansiyon ve J eğrisi ilişkisinin göster­
ilmediği çalışmalar da mevcuttur. Mac Mahan ve 
arkadaşları 9 major prospektif çalışmada 420.000 
hastadan elde edilen verileri değerlendirerek ko­
roner kalp hastalığı ile diyastolik kan basıncı 
arasında J eğrisi ile i lg i l i bulgu bulunmaksızın po­
zi t i f bir ilişki olduğunu saptamışlardır (5). 

Hastaların yoğun tedaviye karşın normal te­
daviye randomize edildiği iki çalışmada kan 
basıncının daha fazla düşürüldüğü yoğun tedavi 
grubunda koroner mortalitenin daha düşük olduğu 
gösterilmiştir (20,21). Yaşlı hastalardaki sistolik 
hipertansiyonla i lg i l i olarak yapılan bir çal ışmada, 
bu hasta grubunda altta yatan koroner arter 
hastalığı prcvalansınm daha yüksek olmasının bek­
lenmesine karşı J eğrisi izlenmemiştir (22). 

S A V E (Survival and Ventricular Enlargement) 
ça l ı şmas ından çıkar ı lan sonuçlar, kan bas ınc ı 
düşürüldüğünde azalmış koroner rezervin J şekilli 
mortalité eğrisi riskini arttırabileceği hipotezi ile 
tamamen çelişmektedir (23). Bu çalışma miyokard 
infarktüsü sonrası sol ventrikül disfonksiyonu bulu­
nan ve anjiotensin konverting enzim inhıbitörü ile 
tedavi edilen hastalarda ortalama kan bas ıncı 
düzeyi kontrol grubundan daha düşük olmasına 
rağmen kardiyovasküler mortalité oranlarında azal­
ma olduğunu göstermiştir . Bu durum J eğrisi 
hipotezi ile çelişmektedir. Benzer olarak miyokard 
ınfarktüslü hastalara beta bloker uygulandığında 
kan basıncı düzeylerinin azalmasına karşın koroner 
koruyucu etkilerin bulunduğu izlenmiştir (24). 

Cruikshank temel olarak J eğrisinin sadece 
önceden koroner arter hastalığı bulunan kimselerde 
var olduğunu savunmuştur (19). Geniş populasyon 
çalışmalarının çoğunda, çalışmaya komplikasyon-
suz hipertansif hastalar alındığından koroner arter 
hastalığı bulunanların sayısı nispeten düşüktür. Bu 
çalışmalarda J eğrisi fenomenini desteklemeyen 
sonuçlar ın bu lunmas ı bu duruma bağlanabi l i r . 
Bununla birlikte önceden koroner arter hastalığı 
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bulunan grupta J eğrisinin varlığı araştırıldığında 
sıklıkla bu eğrinin bulunduğunu vurgulamak önem­
lidir. J eğrisinin varlığını reddeden pek çok araştır­
ma hastaların çoğunluğunu önceden koroner arter 
hastalığı olmayan kimselerin oluşturduğu çalış­
malardır . H D F P (Hypertension Detection and 
Follow-up Program Cooperative Group) çalış­
masının daha ileri analizleri gerçekte yoğun tedavi 
grubunda toplam mortalite oranlarının daha düşük 
olmasına rağmen, altta yatan E K G değişiklikleri 
olan hastalar incelendiğinde, bunlarda mortalitenin 
artmış olduğu gösterilmiştir (21). 

J eğrisinin tartışmalı kalmasına karşın, altta 
yatan koroner arter hastalığı bulunan hipertansif 
hastalarda varlığını destekleyecek yeterince kanıt 
olduğuna inanmaktayız. Ancak bu ilişkinin anti-
hipertansif tedavi ile ilişkisi henüz ispatlan-
mamıştır (25). Zira J eğrisinin varlığı bazı çalış­
maların plasebo gruplarında da gösterilmiştir. Bu 
eğri iskemik olmayan hastalarda da bulunabilir, 
ancak bu hipotez daha da fazla tartışmalıdır. Bu 
çalışmaların ışığında, altta yatan koroner arter 
hastalığı bulunan kişilerin diyastolik kan 
basınçlar ının düşürü lmes iy le tehlike altına 
girmeleri olasıdır. Dolayısıyla koroner rezervleri 
azalmış, koroner arterlerinde daralma bulunan ve 
diyastolik kan basıncı kritik bir eşiğin altında olan 
hipertansif hastaların miyokardmm risk altına gire­
bileceği ve iskemik olaylara yol açabileceği öne 
sürülebilir. Ambulatuvar basınçların genellikle 
klinik basınçlardan daha düşük olduğu bilinmekte­
dir, bu durum özellikle ölçüm hekim tarafından 
yapıldığında belirgin olmakta ve "Beyaz gömlek 
etkisi" olarak bilinmektedir (26). Gece kan basıncı 
düzeyleri nadiren düşerek hipertansif hastaları 
uykuda risk altına sokabilir (27). Bu durum has­
tanede ölçülen diyastolik kan basıncını 80 
mmHg 'nm üzerinde tutmak için önemli bir neden 
olabilir. 

Diyastolik kan basıncı düzeyinin daha fazla 
düşürülmemesi gereken kritik değeri şimdiye kadar 
yapılan çalışmalarda çelişkili olarak kalmıştır. Bazı 
araştırıcılar (14) 85 mmHg'nm altındaki değerlerin 
kardiyovasküler riski arttırdığını ileri sürerken, 
diğerleri (16) 86-90 mmHg arasındaki değerlerin 
en düşük mortalite oranıyla birlikte olduğunu 
bildirmişlerdir. Yapılan diğer bir prospektif çalış­
mada Mc Closkey ve arkadaşları 84 mmHg'nm cn 

düşük risk taşıyan değer olduğunu bildirmişlerdir 
(28). Sonuç olarak 80-90 mmHg arasındaki diyas­
tolik kan basıncı düzeylerinin kabul edilebilir 
tcrapötik hedef olduğu düşünülebilir. 

Mevcut veriler kan basıncı düzeyleri ile inme 
arasında J şekilli bir ilişkinin varlığını göster­
memektedir (29-31). Bu durumda kan basıncını in­
me ve beraberindeki mortalite oranlarını düşürecek 
şekilde azaltmak (70-90 mmHg) akıll ıca gibi 
görülebilir. Maalesef kan basıncını bu derecede 
düşürmek özellikle bilinen kalp hastalığı olan kişi­
lerde olmak üzere kardiyak olayları presipite ede­
bilir. Dolayısıyla antihipertansif tedavide hekim, 
serebrovasküler olayları mı, kardiyovasküler olay­
ları mı öncelikli düşünmeli ikilemi ile karşı karşıya 
kalabilir. 

Bu derlemede sunulan çalışmaların şüphesiz 
bazı sınırlamaları mevcuttur. Örneğin pek çok 
çal ışmada antihipertansif tedavinin hipokalcmi, 
hiperlıpidemi ve hiperglısemi gibi metabolik yan 
etkileri üzerinde durulmadığı gibi, hiçbir çalışmada 
kardiyovasküler sonuçları etkilemiş olabilen gir i­
şim ve risk faktörlerine de değinilmemiştir. Bu fak­
törlerin kısmen de olsa gözlenmiş olan J şekilli 
eğriden sorumlu tutulabi leceğini kabul etmek 
gerekir. 

Sonuç olarak diyastolik kan basıncı düzey­
leriyle kardiyovasküler risk arasında J şekilli bir 
ilişkinin varlığı kesin gibi görünmektedir. J eğrisinin 
en alt noktasının tam olarak belirlenememesine 
karşın, mevcut veriler 80-90 m m H g aras ında 
olduğunu göstermektedir. Dolayısıyla özellikle ko­
roner arter hastaları olmak üzere diyastolik kan 
basıncını 80-90 mmHg arasında tutmaya çal ışmak 
ve daha fazla düşürmekten kaçırmak akıllıca bir 
yaklaşım olacaktır. Bu konu, daha fazla ve daha de­
taylı çalışmaların yapılmasına gereksinim göster­
mektedir. Yine de koroner arter hastalarında anti­
hipertansif tedavi düzenlenirken diyastolik kan 
basıncının fazla düşürülmesinin mortaliteyi arttıra­
bileceği göz önünde bulundurulmalıdır. 
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