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1. Girifl ve amaç

Avrupa Hipertansiyon Derne¤i (European Society of Hyperten-
sion: ESH) ve Avrupa Kardiyoloji Derne¤i (European Society of
Cardiology: ESC) birkaç y›l için, hipertansiyon tan› ve tedavisiy-
le ilgili olarak kendi k›lavuzlar›n› oluflturmamaya ama Dünya
Sa¤l›k Örgütü (WHO) ve Uluslararas› Hipertansiyon Derne-
¤i’nin (International Society of Hypertension: ISH)1,2 yay›mla-
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d›¤› hipertansiyon k›lavuzlar›n›, Avrupa’daki durumu yans›ta-
cak baz› uyarlamalarla birlikte desteklemeye karar  vermiflti.
Bununla birlikte, WHO/ISH K›lavuzlar› sa¤l›k hizmetleri ve eko-
nomik kaynaklar yönünden birbirinden oldukça farkl› ülkeleri
ele ald›¤›ndan, Avrupa ülkeleri için tam olarak uygun olmaya-
bilecek tan› ve tedaviye yönelik tavsiyeler içermesi olgusuna
dayanarak, 2003 y›l›nda, ESH/ESC özgül k›lavuzlar›n› yay›mla-
ma karar› al›nd›.3 Avrupa’da sa¤l›k bak›m› koflullar› s›kl›kla, hi-
pertansif bireylerde kardiyovasküler risk ve organ hasar›na yö-
nelik tan› amaçl› daha derinlemesine de¤erlendirmeye ve daha
genifl bir antihipertansif tedavi seçene¤ine olanak sa¤layabil-
mektedir. 

2003 ESH/ESC K›lavuzlar›3 klinik dünyas›nda iyi karfl›land›
ve son iki y›lda, t›p literatüründe en fazla al›nt› yap›lan belge
halini ald›.4 Bununla birlikte, 2003 y›l›ndan bu yana, hipertan-
siyonda tan› ve tedavi amaçl› yaklafl›mlarla iliflkili önemli konu-
larda ek kan›tlar ortaya ç›kt› ve bu nedenle, önceki k›lavuzlar›n
güncellenmesi önerilir duruma geldi. 

ESH ve ESC taraf›ndan oluflturulan Kurul, yeni k›lavuzlar› ha-
z›rlarken, 2003 K›lavuzlar›n›n haz›rlanmas› s›ras›nda geçerli olan
ilkelere ba¤l› kalmay› kabul etti. Bu ilkeler; 1) hipertansiyon te-
davisinde rol oynayan bütün sa¤l›k çal›flanlar›na mevcut en iyi
ve en dengeli tavsiyeleri sunmak; 2) yine özgül tavsiyeler içeren
bir dizi kutu eflli¤inde, veriler yo¤un ve elefltirel flekilde gözden
geçirilerek ve daha önce 2003’te yap›ld›¤› gibi, hemen sonras›n-
da yay›mlanacak k›sa bir dizi uygulama tavsiyesiyle bu amac›
gerçeklefltirmek;5 3) öncelikli olarak büyük ölçekli randomize
çal›flma verilerini dikkate almak; ancak yüksek bilimsel standart-
lara uygun olmas› kofluluyla, gerekti¤inde gözlemsel çal›flmalar›
ve di¤er veri kaynaklar›n› kullanmak; 4) k›lavuzlar›n, genel ola-
rak t›bbi durumlara yönelik oldu¤unu ve bu nedenle, oynad›¤›
rolün e¤itim amaçl› olmas› ve bireysel, t›bbi ve kültürel özellik-
leri birbirinden çok farkl›, dolay›s›yla k›lavuzlarda tavsiye edilen
ortalama kararlardan farkl› karar gerektiren bireylerin tedavisin-
de belirli bir reçeteyi dayat›c› veya zorlay›c› nitelikte olmamas›
gerekti¤ini vurgulamak; 5) bilimsel kan›t düzeyine veya gücüne
göre tavsiyelerin kat› bir s›n›fland›rmas›ndan kaç›nmak.6 Kurul
bunun genellikle zor oldu¤una, yaln›zca terapötik yönlere uy-
gulanabilece¤ine ve bir tavsiyenin gücü hakk›nda, formüle edi-
lifl fleklinden ve ilgili çal›flmalar› referans göstermesinden bir yar-
g›ya varman›n mümkün oldu¤una karar verdi. Bununla birlikte,
rastgele yöntemli çal›flmalar›n, gözlemsel çal›flmalar›n, meta-
analizlerin ve elefltirel derleme veya uzman görüfllerinin katk›s›
metinde ve kaynak listesinde belirlenmifltir. 

ESH ve ESC taraf›ndan oluflturulan K›lavuz Kurulu’nun üye-
leri ba¤›ms›z bir flekilde, akademik ve klinik deneyimlerine da-
yanarak ve mevcut literatürü objektif ve elefltirel bir flekilde in-
celeyerek bu belgenin haz›rl›k sürecine kat›lm›fllard›r. Ço¤u, en-
düstri ve kamusal veya özel sa¤l›k hizmeti kurulufllar›yla iflbirli-
¤i içinde görevler üstlenmifltir ve halen üstlenmektedir (araflt›r-
ma çal›flmalar›, e¤itim amaçl› konferanslar, konsültasyon); an-
cak hepsi de bu tür aktivitelerin kendi yarg›lar›n› etkilemedi¤i-
ni düflünmektedir. Geçmiflteki ve mevcut bilimsel çal›flmalar›n›n
kalite düzeyi, ba¤›ms›zl›klar›n›n garantisidir. Ancak fleffafl›¤›
sa¤lamak için, endüstri, kamusal veya özel sa¤l›k hizmeti kuru-
lufllar›yla iliflkileri ESH ve ESC web sitelerinde (www.eshonli-
ne.org ve www.escardio.org) bildirilmifltir. Yaz›m Kurulu ve bu
k›lavuzlar›n haz›rlanmas› için gereken harcamalar tamamen
ESH ve ESC taraf›ndan karfl›lanm›flt›r. 

2. Hipertansiyon tan›m› ve s›n›fland›rmas›

Eskiden, kardiyovasküler morbid ve ölümcül olaylar›n tahmin
etmeni olarak diyastolik kan bas›nc›, sistolik kan bas›nc›na gö-
re daha fazla vurgulanm›flt›r.7 Bu durum, Birleflik Ulusal Ku-
rul’un daha erken tarihli ve sistolik kan bas›nc›n› ve izole sisto-
lik hipertansiyonu hipertansiyon s›n›fland›rmas›na dahil etme-
yen k›lavuzlar›nda görülmektedir.8,9 Ayr›ca hasta kabul ölçütle-
rinin, neredeyse de¤iflmez flekilde diyastolik kan bas›nc› de¤er-
lerine dayand›r›ld›¤› erken dönem randomize klinik çal›flmalar›n
tasar›m›nda da bu yans›maktad›r.10 Bununla birlikte, çok say›-
da gözlemsel çal›flma kardiyovasküler morbidite ve mortalite-
nin hem sistolik hem de diyastolik kan bas›nc›yla sürekli bir ilifl-
ki içinde oldu¤unu göstermifltir.7,11 Bu iliflkinin inmeye göre ko-
roner olaylar için daha az dik oldu¤u bildirilmifltir; bu nedenle
inme, hipertansiyonla iliflkili en önemli komplikasyon olarak ta-
n›mlanm›flt›r.7 Ancak Avrupa’n›n her bölgesinde olmasa da,
birçok bölgesinde atfedilen risk, yani yüksek kan bas›nc›na
ba¤l› olarak fazladan meydana gelen ölüm vakalar›, inmeye
göre koroner olaylarda daha fazlad›r, çünkü bu bölgelerde kalp
hastal›¤› halen en s›k rastlanan kardiyovasküler bozukluktur.12

Ayr›ca, hem sistolik hem de diyastolik kan bas›nc› kalp yetersiz-
li¤i, periferik arter hastal›¤› ve son evre böbrek hastal›¤›yla ka-
demeli ve ba¤›ms›z bir iliflki göstermektedir.13-16 Buna göre, hi-
pertansiyon, bir dizi kardiyovasküler ve iliflkili hastal›klar için ol-
du¤u kadar kardiyovasküler riskte belirgin bir art›fla neden olan
hastal›klar için de bafll›ca bir risk faktörü olarak kabul edilmeli-
dir. Bu durum ve toplumda yüksek kan bas›nc› prevalans›n›n
yayg›nl›¤›,18-19 bir WHO raporunda yüksek kan bas›nc›n›n dün-
yada neden en önde gelen ölüm nedeni olarak yer ald›¤›n›
aç›klamaktad›r.20

2.1 Sistolik ve diyastolik bas›nç, nab›z bas›nc›

Son y›llarda, kardiyovasküler riskle sistolik ve diyastolik kan ba-
s›nc› aras›ndaki basit do¤rudan iliflki, gözlemsel çal›flmalarda,
ileri yafltaki bireylerde riskin do¤rudan sistolik kan bas›nc›yla
orant›l› oldu¤una ve nab›z bas›nc›n›n (sistolik eksi diyastolik)
güçlü tahmin de¤eriyle birlikte,24-27 herhangi bir sistolik düzey
için sonlan›m›n diyastolik kan bas›nc›yla ters orant›l› oldu¤una
iliflkin elde edilen bulgularla21-23 daha da karmafl›k hale gelmifl-
tir. Nab›z bas›nc›n›n tahmin de¤eri, bireylerin klinik özellikleri-
ne göre farkl›l›klar gösterebilir. Günümüzde mevcut gözlemsel
verilerin en kapsaml› meta-analizinde (bilinen kardiyovasküler
hastal›¤› olmayan ve %70’i Avrupa’dan yaklafl›k 1 milyon
kiflinin dahil oldu¤u 61 çal›flma),11 hem sistolik hem de diyas-
tolik kan bas›nc›, birbirinden ba¤›ms›z olarak ve benzer flekilde
inme ve koroner mortalite aç›s›ndan tahmin etmeniydi ve na-
b›z bas›nc›n›n katk›s›, özellikle 55 yafl›n alt›ndaki bireylerde kü-
çüktü. Buna karfl›l›k, kardiyovasküler risk faktörleri veya iliflkili
klinik durumlar›n bulundu¤u orta yafl24,25 ve ileri yafltaki26,27 hi-
pertansif hastalarda nab›z bas›nc›, kardiyovasküler olaylar için
güçlü bir tahmin de¤eri olarak görünmüfltür.24-27

Nab›z bas›nc›n›n, bafllang›çtaki ölçümlerin kusurlar›n› birlefl-
tiren türetilmifl bir ölçüm oldu¤u bilinmelidir. Ayr›ca, 50 veya
55 mmHg gibi de¤erler önerilmifl olmakla birlikte,28 nab›z ba-
s›nc›nda farkl› yafllarda normal olan› anormal olandan ay›ran
pratik s›n›r de¤erler henüz belirlenememifltir. Bölüm 3.1.7’de
tart›fl›ld›¤› üzere, periferik arterlerle aort aras›nda “amplifikas-
yon fenomeni”ni dikkate alan santral nab›z bas›nc› daha do¤-
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ru bir de¤erlendirmedir ve bu s›n›rl›l›klar› aflmaya yard›mc› ola-
bilir.

Pratikte, hipertansiyon s›n›fland›rmas› ve risk de¤erlendir-
mesi (bkz. bölüm 2.2 ve 2.3) sistolik ve diyastolik kan bas›nc›-
na dayanmaya devam etmelidir.  Kan bas›nc› efli¤i ve tedavi
hedefleriyle ilgili kararlar için bu kesinlikle böyle olmal›d›r, çün-
kü izole sistolik ve sistolik-diyastolik hipertansiyonla ilgili ran-
domize kontrollü çal›flmalarda kullan›lan ölçütler bunlard›r. Bu-
nunla birlikte, nab›z bas›nc›, özellikle yüksek risk tafl›yan, ileri
yafltaki sistolik hipertansiyon hastalar›n› belirlemek için kullan›-
labilir. Bu hastalarda yüksek bir nab›z bas›nc›, büyük arter sert-
li¤inde belirgin art›fl›n ve dolay›s›yla ilerlemifl organ hasar›n›n
bir göstergesidir.28 (bkz. bölüm 3.6). 

2.2 Hipertansiyon s›n›fland›rmas›  

Kan bas›nc›, toplumda ünimodal  da¤›l›m gösterir29 ve kar-
diyovasküler riskle sistolik ve diyastolik bas›nç için, s›ras›yla
115-110 mmHg ve 75-70 mmHg’ya kadar sürekli bir iliflkisi
bulunmaktad›r.7,11 Bu olgu, hipertansiyon sözcü¤ünü bilimsel
olarak sorgulanabilir hale getirmekte ve s›n›r de¤erlere dayal›
s›n›fland›rmas›n› keyfi k›lmaktad›r. Bununla birlikte, yayg›n ola-
rak bilinen ve benimsenmifl bir terminolojideki de¤ifliklikler ka-
fa kar›fl›kl›¤› yaratabilir, s›n›r de¤erlerin kullan›m› ise günlük
pratikte tan› ve tedavi yaklafl›mlar›n› basitlefltirir. Bu nedenle,
2003 ESH/ESC k›lavuzlar›nda kullan›lan hipertansiyon s›n›flan-
d›rmas› afla¤›daki koflullar dahilinde korunmufltur (Tablo 1): 

1. bir hastan›n sistolik ve diyastolik kan bas›nc› farkl› kategori-
lere düfltü¤ünde, toplam kardiyovasküler riskin ölçülmesin-
de, ilaç tedavisiyle ilgili verilecek kararda ve tedavinin etkili-
li¤inin belirlenmesinde daha yüksek olan kategori geçerli sa-
y›lmal›d›r;

2. izole sistolik hipertansiyon, sistolik-diyastolik hipertansiyon
için endike olan ayn› sistolik kan bas›nc› de¤erlerine göre
derecelendirilmelidir (1., 2. ve 3. derece). Bununla birlikte,
yukar›da bahsedildi¤i üzere, düflük diyastolik kan bas›nc›yla
iliflki (örn. 60-70 mmHg) ek risk olarak kabul edilmelidir;  

3. hipertansiyon efli¤i (ve ilaç tedavisi gereksinimi), toplam kar-
diyovasküler risk profili ve düzeyi temelinde ayn› flekilde es-
nek kabul edilmelidir. Örne¤in, bir kan bas›nc› de¤eri, yük-
sek riskli durumlarda, kabul edilemez derecede yüksek ve

tedavisi gerekli kabul edilebilirken, düflük riskli hastalarda
hâlâ kabul edilebilir olabilir. Bu ifadeyi destekleyici kan›t, te-
rapötik yaklafl›m bölümünde sunulacakt›r (Bölüm 5). 

2003 y›l›nda yay›mlanan hipertansiyonla ilgili ABD Birleflik Ulu-
sal Kurul K›lavuzlar› (JNC 7),30 normal ve yüksek normal kan ba-
s›nc› kategorilerini “prehipertansiyon” terimiyle tek bir kategoride
toplam›flt›r. Bunun dayana¤›,  Framingham çal›flmas›nda31,32 elde
edilen ve bu bireylerde hipertansiyon geliflmesi olas›l›¤›n›n, kan
bas›nc› <120/80 mmHg (“normal” kan bas›nc›) olanlara göre her
yaflta daha yüksek oldu¤unu gösteren kan›tlard›r. ESH/ESC Kurul-
u afla¤›daki nedenlerle bu terminolojiyi kullanmamaya karar ver-
mifltir: 1) Framingham çal›flmas›nda dahi hipertansiyon geliflmesi
riski kan bas›nc› yüksek normal (130-139/85-89 mmHg) olan bi-
reylerde, normal olanlara göre (120-129/80-84 mmHg) kesin
olarak daha yüksekti32,33 ve bu nedenle iki grubu birlefltirmek için
çok az neden vard›r; 2) s›radan bireyler için hipertansiyon kelime-
sinin olumsuz ça¤r›fl›mlar› bilindi¤inden, “prehipertansiyon” teri-
mi anksiyete yaratabilir ve birçok bireyin gereksiz t›bbi kontrol ve
muayene için baflvurmas›na neden olabilir;34 3) en önemlisi de,
2003 JNC 7 K›lavuzlar›’nda, bütün prehipertansif bireylere öneri-
len yaflam tarz› de¤ifliklikleri de¤erli bir toplum stratejisi olabilirse
de,30 pratikte bu kategori son derece farkl›laflm›fl bir kategoridir ve
afl›r› uçlar›nda, herhangi bir giriflim gerektirmeyen bireyler (örn.
kan bas›nc› 120/80 mmHg olan ileri yafltaki bireyler) ile ilaç teda-
visi gereken çok yüksek veya yüksek risk profili olan bireyler (örn.
inme geçirmifl veya diyabetli) yer almaktad›r. 

Sonuçta, “hipertansiyon” teriminin yer almad›¤› bir kan ba-
s›nc› s›n›fland›rmas› kullanmak uygun olabilir. Bununla birlikte,
bu terim Tablo 1’de pratik nedenlerle ve hipertansiyon için ger-
çek eflik, her bireyin tafl›d›¤› toplam kardiyovasküler risk temelin-
de daha yüksek ve daha düflük oldu¤undan, o ölçüde esnek ka-
bul edilmesi kayd›yla korunmufltur. Bu konu Bölüm 2.3’te ve fie-
kil 1’de  daha ayr›nt›l› olarak anlat›lm›flt›r. 

2.3 Toplam kardiyovasküler risk (Kutu 1)

2.3.1 Kavram
Uzun bir süre, hipertansiyon k›lavuzlar› kan bas›nc› de¤erlerine,
tedavi gereksinimini ve tipini belirlemede tek de¤iflken veya ana
de¤iflkenler olarak odaklanm›flt›r. Bu yaklafl›m 2003 JNC K›lavuz-
lar›nda sürdürülmüfl olmakla birlikte,30 2003 ESH-ESC K›lavuzla-
r›nda,3 hipertansiyon tan› ve tedavisinin toplam (veya genel)
kardiyovasküler riskin ölçülmesiyle iliflkili olmas› gerekti¤i vurgu-
lanm›flt›r. Bu kavram, hipertansif toplulu¤un yaln›zca küçük bir
bölümünde tek bafl›na kan bas›nc› art›fl› olmas›na ve büyük ço-
¤unlukla, kan bas›nc›ndaki art›fl›n fliddeti ile glukoz ve lipid me-
tabolizmas›ndaki de¤ifliklikler aras›ndaki iliflkiyle birlikte ek kardi-
yovasküler risk faktörleri35-39 bulunmas›na dayanmaktad›r.40 Ay-
r›ca, eflzamanl› bulundu¤unda, kan bas›nc› ve metabolik risk fak-
törleri sinerjistik etki oluflturmakta, bu da tek tek bileflenlerin
toplam›ndan daha büyük bir toplam kardiyovasküler riske yol
açmaktad›r.35,41,42 Son olarak, yüksek riskli bireylerde antihiper-
tansif tedavi eflik ve hedeflerinin ve di¤er tedavi stratejilerinin,
daha düflük riskli bireylere uygulanacak olandan farkl› olmas› ge-
rekti¤ine iliflkin kan›tlar bulunmaktad›r.3 Hipertansiyon tedavisi-
nin maliyet-etkinli¤ini en yüksek düzeye ç›karmak için terapötik
yaklafl›m›n yo¤unlu¤u, toplam kardiyovasküler riskin bir ifllevi
olarak derecelendirilmelidir.43,44
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Tablo 1 Kan bas›nc› (KB) düzeylerinin tan›mlar› ve s›n›fland›rmas› 

Kategori Sistolik Diyastolik

Optimum <120 ve <80
Normal 120–129 ve/veya 80–84
Yüksek normal 130–139 ve/veya 85–89
1. derece hipertansiyon 140–159 ve/veya 90–99
2. derece hipertansiyon 160–179 ve/veya 100–109
3. derece hipertansiyon ≥180 ve/veya ≥110
‹zole sistolik hipertansiyon ≥140 ve <90

‹zole sistolik hipertansiyon, diyastolik de¤erlerin <90 mmHg olmas› kayd›yla,
belirtilen aral›ktaki sistolik kan bas›nc› de¤erlerine göre derecelendirilmelidir
(1, 2, 3).1., 2. ve 3. dereceler s›ras›yla, hafif, orta fliddette ve fliddetli s›n›flar›-
na karfl›l›k gelmektedir. Bu terimler, toplam kardiyovasküler riskin ölçülmesiy-
le oluflacak kafa kar›fl›kl›¤›n› engellemek için burada kullan›lmam›flt›r.



2.3.2 De¤erlendirme
Toplam kardiyovasküler riskin hesaplanmas›, afla¤›daki gibi
özel hasta altgruplar›nda basittir: 1) önceden kardiyovasküler
hastal›k tan›s› olanlar, 2) tip 2 diyabetliler, 3) tip 1 diyabetliler
ve 4) tek bir risk faktörü fliddetli flekilde artm›fl bireyler.  Bütün

bu durumlarda toplam kardiyovasküler risk yüksektir ve sonra-
ki bölümlerde aç›klanacak olan, kardiyovasküler riskin yo¤un
flekilde düflürülmesine iliflkin önlemlerin al›nmas› gerektirir. Bu-
nunla birlikte, çok say›da hipertansif hasta yukar›daki kategori-
lerden herhangi birine girmez ve yüksek risk alt›ndakilerin be-
lirlenmesi, terapötik yaklafl›m›n yo¤unlu¤unu gereken flekilde
ayarlayabilmek için toplam kardiyovasküler riskin hesaplanma-
s›nda modellerin kullan›m›n› gerektirir. 

Toplam kardiyovasküler riskin (genellikle 10 y›l içinde bir kar-
diyovasküler olay meydana gelmesi mutlak olas›l›¤›n›)
hesaplanabilmesi için birkaç bilgisayar modeli gelifltirilmifltir. An-
cak bunlardan baz›lar› Framingham verilerine45 dayanmaktad›r
ve bu veriler, koroner olaylar ve inme olaylar› insidans›ndaki
önemli farkl›l›klar nedeniyle yaln›zca baz› Avrupa topluluklar›na
uygulanabilir.12 Daha yak›n tarihte, SCORE projesinin sa¤lad›¤›
genifl bir veritaban›na dayal› bir Avrupa modeli oluflturulmufl-
tur.46 Avrupa’daki yüksek ve düflük riskli ülkeler için SCORE fle-
malar› bulunmaktad›r. Bu flemalarla, 10 y›l içinde kardiyovaskü-
ler (yaln›zca koroner de¤il) hastal›k nedeniyle ölüm riski tahmin
edilmektedir. Ayr›ca, ulusal mortalite istatistiklerinin ve majör
kardiyovasküler risk faktörlerinin prevalans›na iliflkin tahminlerin
bulunmas› durumunda tek tek ülkeler için flemalar›n kalibrasyo-
nu yap›labilmektedir. SCORE modeli, klinik pratikte kardiyovas-
küler hastal›¤›n önlenmesine yönelik ESC’nin resmi yaklafl›m
araçlar›ndan olan Kalp-Puan›’nda da (Heart-Score) kullan›lm›flt›r.
Buna, ESC web sitesinden eriflilebilir (www.escardio.org). 

2003 ESH/ESC K›lavuzlar›3 toplam kardiyovasküler riski, kan
bas›nc› düzeyleri “normal” veya “yüksek normal” hastalar›n ek-
lenmesiyle 1999 y›l›nda WHO/ISH Hipertansiyon K›lavuzla-
r›’nda2 önerilen flemaya dayanarak s›n›fland›rm›flt›r.  Bu s›n›flan-
d›rma güncel K›lavuzlar’da korunmufltur (fiekil 1). Gelecek 10 y›l
içindeki kardiyovasküler morbidite ve mortalitenin yaklafl›k riski-
ni göstermek üzere “düflük”, “orta derece”, “yüksek” ve “çok
yüksek” terimleri kullan›lm›flt›r ve bu, Framingham45 veya SCO-
RE46 modelleriyle hesaplanan toplam kardiyovasküler riskin ar-
tan düzeyine bir dereceye kadar benzer. “Ek” terimi, bütün ka-
tegorilerde, görece riskin ortalama riskten daha yüksek oldu¤u-
nu vurgulamak için kullan›lm›flt›r. Kategorik bir s›n›fland›rman›n
kullan›lmas›, ilke olarak, sürekli de¤iflkenlere dayanan denklem-
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Di¤er risk faktörleri,
OH 
veya hastal›k

Normal 
SKB 120-129

veya DKB 
80-84

Yüksek ek
risk

Yüksek ek
risk

Orta derece-
de ek risk

Yüksek ek
risk

Çok yüksek
ek risk

Orta derece-
de ek risk

Düflük 
ek risk

Düflük 
ek risk

Orta derece-
de ek risk

Çok yüksek
ek risk

Düflük 
ek risk

Ortalama 
risk

Ortalama 
risk

Orta derece-
de ek risk

Yüksek ek
risk

Çok yüksek
ek risk

Çok yüksek
ek risk

Çok yüksek
ek risk

Çok yüksek
ek risk

Çok yüksek
ek risk

Yüksek 
normal SKB

130-139 veya 
DKB 85-89

1. derece HT
SKB 140-159

veya 
DKB 90-99

2. derece HT
SKB 160-179

veya DKB
100-109

3. derece HT
SKB ≥180
veya DKB

≥110

Baflka risk faktörü yok

1-2 risk faktörü

3 veya daha fazla risk
faktörü, MS, OH veya
diyabet

Yerleflmifl KV veya 
renal hastal›k

Kan bas›nc› (mmHg)

fiekil 1 KV riskin dört kategoride katmanland›r›lmas›. SKB: sistolik kan bas›nc›; DKB: diyastolik kan bas›nc›; KV: kardiyovasküler; HT: hipertansiyon. Düflük, orta, yüksek ve
çok yüksek; ölümcül veya ölümcül olmayan olaya iliflkin 10 y›ll›k riske at›fta bulunmaktad›r.  “Ek” terimi, bütün kategorilerde riskin ortalaman›n üzerinde oldu¤una iflaret
etmektedir. OH: subklinik organ hasar›; MS: metabolik sendrom. Kesik çizgili e¤ri, hipertansiyon tan›m›n›n toplam KV risk düzeyine ba¤l› olarak nas›l de¤iflebilece¤ine ifla-
ret etmektedir. 

Kutu 1 Durum de¤erlendirmesi: 

Toplam kardiyovasküler risk

• Hipertansif hastalarda dismetabolik risk faktörlerine ve
subklinik organ hasar›na s›k rastlan›r.

• Tüm hastalar, yaln›zca hipertansiyon derecesiyle iliflkili ola-
rak de¤il, farkl› risk faktörleri, organ hasar› ve hastal›¤›n
birlikte bulunmas›ndan kaynaklanan toplam kardiyovas-
küler risk yönünden de s›n›fland›r›lmal›d›r. 

• Tedavi stratejilerine iliflkin kararlar›n (ilaç tedavisine bafl-
lanmas›, KB efli¤i ve tedavi hedefi, kombinasyon tedavisi-
nin kullan›lmas›, statin ve antihipertansif olmayan di¤er
ilaç gereksinimi) hepsinin bafllang›çtaki risk düzeyine ba¤-
l› olmas› önemlidir. 

• Toplam kardiyovasküler riskin de¤erlendirilebilece¤i birkaç
yöntem bulunmaktad›r; bunlar›n hepsinin avantajlar› ve s›-
n›rl›l›klar› vard›r. Toplam riskin düflük, orta derecede, yük-
sek ve çok yüksek ek risk olarak kategorize edilmesi basit-
lik sa¤lar ve bu nedenle tavsiye edilebilir. “Ek risk” terimiy-
le, ortalama riske eklenmifl risk kastedilmektedir.

• Toplam risk, genellikle 10 y›l içinde bir kardiyovasküler
olay meydana gelmesine iliflkin mutlak risk olarak ifade
edilir. Büyük ölçüde yafla ba¤l› olmas› nedeniyle, genç has-
talarda mutlak toplam kardiyovasküler risk, ek risk faktör-
leriyle birlikte yüksek KB’nin bulunmas› durumunda bile
düflük olabilir. Ancak yeterli tedavi uygulanmazsa, bu du-
rum y›llar sonra, k›smen geri dönüflsüz yüksek riskli duru-
ma yol açabilir. Daha genç bireylerde tedavi karar›na, gö-
rece riskin ölçülmesinin, yani riskte, toplumdaki ortalama
riskle iliflkili art›fl›n yol gösterici olmas› daha iyidir.



lerle elde edilenden daha az kesin veriler sunmakla birlikte, bu
yaklafl›m basittir. 2003 WHO/ISH K›lavuzlar›,47 tedavi kararlar›
verilmesinde, benzer kabul edilen yüksek risk ve çok yüksek risk
kategorilerini birlefltirerek yaklafl›m› daha da kolaylaflt›rm›flt›r.
Güncel k›lavuzlarda yüksek risk ve çok yüksek risk kategorileri
ayr›m› sürdürülerek, ikincil önleme, yani yerleflik kardiyovasküler
hastal›¤› olanlarda önleme için ayr› bir yer korunmufltur. Bu has-
talarda, yüksek risk kategorisiyle karfl›laflt›r›ld›¤›nda, yaln›zca
toplam risk çok daha yüksek olabilmekle kalmaz, normal-yüksek
aral›¤›ndaki kan bas›nc› düzeylerinde çoklu ilaç tedavisi de ge-
rekli olabilir. fiekli 1’deki kesik çizgili e¤ri,  hipertansiyon tan›m›
do¤ru flekilde, çizginin üzerindeki düzeylerde tedavinin zarardan
çok yarar sa¤lad›¤› kan bas›nc› de¤erleri olarak kabul edildi¤in-
de, toplam kardiyovasküler risk de¤erlendirmesinin bu tan›m›
nas›l etkiledi¤ini göstermektedir.48

Tablo 2, riski katmanland›rmak için kullan›lmas› gereken en
yayg›n klinik de¤iflkenleri göstermektedir. Bu de¤iflkenler 2003
K›lavuzlar›’nda ana hatlar›yla verildi¤i üzere, risk faktörlerine
(demografik özellikler, antropometrik veriler, ailede erken yaflta

kardiyovasküler hastal›k öyküsü, kan bas›nc›, sigara al›flkanl›¤›,
glukoz ve lipid de¤iflkenleri), hedef organ hasar› ölçümlerine ve
diyabet ve iliflkili klinik durumlar›n tan›s›na dayanmaktad›r.3 Afla-
¤›daki yeni noktalar üzerinde durulmal›d›r: 

1. Metabolik sendrom,49 kardiyovasküler riski belirgin flekilde
art›ran yüksek kan bas›nc›yla s›kl›kla iliflkili bir risk faktörü kü-
mesini temsil etti¤i için belirtilmifltir. Patojenik bir bütünü
temsil etti¤i yönünde bir imada bulunulmam›flt›r. 

2. Hedef organ hasar›n›n belirlenmesine ek vurgu yap›lm›flt›r,
çünkü çeflitli organlarda hipertansiyonla iliflkili subklinik de¤i-
fliklikler kardiyovasküler hastal›k süreklili¤inde ilerleyifle iflaret
etmektedir;50 bu durum, yaln›zca risk faktörlerinin varl›¤›n›n
neden oldu¤unun ötesinde, riski belirgin flekilde art›rmakta-
d›r. Her subklinik de¤iflikli¤in ek riskine ait kan›t›n tart›fl›ld›¤›
ve önerilen s›n›r de¤erlerin do¤ruland›¤›  subklinik organ ha-
sar›, ayr› bir bölümde (3.6), araflt›r›lm›flt›r. 

3. Organ hasar›na ait böbrek göstergelerinin listesi, Cockroft-
Gault formülü51 yard›m›yla kreatinin klirensi veya MDRD
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Tablo 2 Prognozu etkileyen faktörler

Risk faktörleri

• Sistolik ve diyastolik KB düzeyleri

• Nab›z bas›nc› düzeyleri (ileri yafltakilerde)
• Yafl (E >55 yafl; K >65 yafl)
• Sigara
• Dislipidemi

- TC >5.0 mmol/L (190 mg/dl) veya:
- LDL-C >3.0 mmol/L (115 mg/dl) veya:
- HDL-C: E <1.0 mmol/L (40 mg/dl), K <1.2 mmol/L 

(46 mg/dl) veya:
- TG >1.7 mmol/L (150 mg/dl) 

• Açl›k plazma glukozu 5.6-6.9 mmol/L (102-125 mg/dl)

• Anormal glukoz tolerans testi
• Abdominal obezite (Bel çevresi >102 cm (E), >88 cm (K)
• Ailede erken yaflta KV hastal›k öyküsü (E <55 yafl; K <65 yafl)

Diabetes mellitus

• Açl›k plazma glukozu ≥7.0 mmol/L (126 mg/dl) (tekrarlanan
ölçümlerde) veya

• Yükleme sonras› plazma glukozu >11.0 mmol/L (198 mg/dl)

E: erkek; K: kad›n; KV: kardiyovasküler hastal›k; IMK: intima-media kal›nl›¤›; KB: kan bas›nc›; TG: trigliserid; K: kolesterol; �Cockroft Gault formülü; †MDRD for-
mülü; °Konsantrik sol VH (sol ventrikül hipertrofisi) için risk maksimum: >0.42 düzeyinde bir duvar kal›nl›¤›/yar›çap oran›yla birlikte artm›fl sol VK‹ (sol ventriküler
kitle indeksi). 

Subklinik organ hasar›

• Elektrokardiyografik sol VH (Sokolow-Lyon >38 mm; Cornell >2440
mm*msn) veya:

• Ekokardiyografik sol VH° (sol VK‹ E ≥125 g/m2, K ≥110 g/m2)
• Karotis duvar›nda kal›nlaflma (IMK >0.9 mm) veya plak
• Karotis-femoral nab›z dalga h›z› >12 m/sn
• Ayak bile¤i/brakiyal KB indeksi <0.9
• Plazma kreatininde hafif art›fl: 

E: 115-133 mmol/L (1.3-1.5 mg/dl) 
K: 107-124 mmol/L (1.2-1.4 mg/dl) 

• Tahmini glomerüler filtrasyon h›z›n›n †(<60 mL/dak./1.73 m2) veya
kreatinin klirensinin (<60 mL/dak) �düflük olmas›

• Mikroalbüminüri 30-300 mg/24 saat veya albümin/kreatinin 
oran›: ≥22 (E); veya ≥31 (K) mg/g kreatinin

Yerleflik KV veya renal hastal›k

• Serebrovasküler hastal›k: iskemik inme; beyin kanamas›; geçici
iskemik atak

• Kalp hastal›¤›: miyokard infarktüsü; angina; koroner
revaskülarizasyon; kalp yetersizli¤i 

• Böbrek hastal›¤›: diyabetik nefropati; böbrek bozuklu¤u (serum
kreatinin E >133, K >124 mmol/L); proteinüri (>300 mg/24 sa)

• Periferik arter hastal›¤›
• ‹lerlemifl retinopati: kanama veya eksüda, papilla ödemi

Not: Befl risk faktöründen (abdominal obezite, açl›k plazma gluko-
zunda de¤iflme, KB >130/85 mmHg, düflük HDL-K ve yüksek TG
[yukar›da tan›mland›¤› flekilde]) üçünün bir arada bulunmas› meta-
bolik sendroma iflaret eder



formülü52 yard›m›yla glomerüler filtrasyon h›z› tahminlerini
dahil edecek flekilde geniflletilmifltir, çünkü tahmin edilen
bu de¤erlerin, böbrek ifllev bozuklu¤una efllik eden kardi-
yovasküler riske iliflkin daha do¤ru bir gösterge oldu¤una
iliflkin kan›tlar bulunmaktad›r. 

4. Mikroalbümünürinin belirlenmesi kolay ve görece ucuz ol-
du¤undan, organ hasar›n›n de¤erlendirilmesinde art›k te-
mel bileflen olarak kabul edilmektedir.

5. Konsantrik sol ventrikül hipertrofisi, kardiyovasküler riski
daha bariz flekilde art›ran kalple ilgili yap›sal parametre ola-
rak belirlenmifltir.

6. Çoklu organ hasar› daha kötü bir prognozla iliflkili oldu¤un-
dan, mümkün olan her durumda, farkl› dokulardaki (örn.
kalp, kan damarlar›, böbrek ve beyin) organ hasar›n› ölç-
meye yönelik tavsiyede bulunulmufltur.53

7. Nab›z dalga h›z›ndaki art›fl, klinik pratikteki yarar›n›n k›s›tl›
oldu¤u uyar›s›yla birlikte,  büyük arterlerdeki sertli¤in erken
göstergesi olarak prognozu etkileyen faktörler listesine ek-
lenmifltir.54,55

8. Düflük bir ayak bile¤i/brakiyal kan bas›nc› oran› (<0.9), ate-
rosklerotik hastal›k ve artm›fl toplam kardiyovasküler riskle
ilgili görece kolay elde edilebilir bir gösterge olarak listede
yer alm›flt›r.56

9. Sol ventrikül hipertrofisinin gerilemesi ve proteinürinin
azalmas›n›n, tedavinin indükledi¤i kardiyovasküler ko-
runmaya iflaret etti¤ine iliflkin kan›tlar bulundu¤undan, or-
gan hasar›n›n de¤erlendirilmesi, yaln›zca tedavi öncesinde
(riski katmanland›rmak için) de¤il, tedavi s›ras›nda da tavsi-
ye edilmektedir.57-61

10. Yüksek kalp h›z› de¤erlerinin kardiyovasküler morbidite ve
mortalite ve tüm nedenlere ba¤l› mortalite riskiyle iliflkili ol-
du¤una dair kan›tlar artmakta oldu¤undan, yüksek kalp h›-
z›n› bir risk faktörü olarak eklemek için neden vard›r.62-65

Yine, yüksek bir kalp h›z›n›n yeni ortaya ç›kan hipertansi-
yon riskini art›rd›¤›na66,67 ve s›kl›kla metabolik bozukluklar
ve metabolik sendromla iliflkili oldu¤una67-69 dair kan›tlar
da bulunmaktad›r. Ancak istirahat s›ras›ndaki kalp h›z›n›n
kabul edilen normal de¤erlerinin genifl bir yay›l›m (60-90
vuru/dak) oluflturmas› nedeniyle, toplam kardiyovasküler
risk katmanland›rmas›n›n do¤ruluk düzeyini art›rmak için
s›n›r kalp h›z› de¤eri sunulamamaktad›r. 

11. Hastalar› yüksek veya çok yüksek risk kategorilerinde s›n›f-
land›rmak aç›s›ndan tan›ya yönelik bafll›ca unsurlar Tablo
3’te özetlenmektedir. Çoklu risk faktörleri, diyabet veya or-
gan hasar›n›n, de¤iflmez flekilde, hipertansiyonu ve hatta
yüksek normal kan bas›nc› olan bir bireyi yüksek risk kate-
gorisine sokuyor olmas› dikkate de¤er. 

2.3.3 S›n›rlamalar
Kardiyovasküler risk de¤erlendirmesine yönelik halen mevcut
bütün modellerin üzerinde durulmas› gereken s›n›rlamalar› var-
d›r. Toplam kardiyovasküler risk modelleri bir risk faktörüne ve-
ya hastal›¤a maruz kalma süresini göz önüne almaz ve bunlar›n
ölçümü, genellikle yaln›zca baz› risk faktörlerine dayan›r ve kar-
diyovasküler sonlan›mla ba¤lant›l› di¤er de¤iflkenlere (örn. fizik-
sel aktivite ve stres) s›n›rl› dikkat gösterilir.70 Dahas›, genel risk
hesaplamas›n›n belirlenmesinde hedef organ hasar›n›n önemi,
mevcut olanaklara dayanarak hasar›n ne kadar dikkatle de¤er-

lendirildi¤ine ba¤l›d›r. Ayn› zamanda, hedef organ hasar›na ilifl-
kin birkaç ek gösterge;  ölçüm zorlu¤u, daha az belirlenmifl
prognostik önem veya pratik sorunlar (az bulunma, uygulaya-
n›n becerisine ileri derecede ba¤›ml›l›k, standartlaflt›rma eksikli-
¤i, zaman alma, invazif olma, maliyet, vs.) nedeniyle Tablo
2’deki listede yer almam›flt›r.  Bununla birlikte, bu ölçümler ha-
len yo¤un araflt›rma konusu oldu¤undan, yak›n gelecekte daha
yararl› hale gelebilir ve bu nedenle de, bölüm 3.6’da tart›fl›lm›fl
ve Tablo 4’te, klinik de¤er ve s›n›rl›l›klar›yla birlikte listelenmifl-
tir. Bu konu Bölüm 3.6’da ayr›ca tart›fl›lmaktad›r. 

Kavramsal s›n›rl›l›klar da belirtilmelidir.  Toplam kardiyovas-
küler riski hesaplaman›n gerekçesinin, kardiyovasküler hastal›-
¤› önlemek için k›s›tl› kaynaklar› en iyi flekilde kullanmak, yani
artan riskle iliflkili olarak koruyucu önlemleri derecelendirmek
oldu¤u hiçbir zaman ak›ldan ç›kar›lmamal›d›r. Bununla birlikte,
özel ve kamusal sa¤l›k hizmeti kurulufllar›, alt›ndaki düzeylerde
tedaviden vazgeçildi¤i yerleflik bir bariyer oluflturmak için s›k-
l›kla mutlak riskin katmanland›r›lmas›na baflvurmaktad›r. On y›l
içindeki kardiyovasküler hastal›k için %20’lik risk efli¤i, keyfi ve
basite indirgeyicidir ve bu efli¤in üzerindekilere, yo¤un giriflime
ve alt›ndakilere ise, hiçbir fley yap›lmamas›na yol açan s›n›r de-
¤erlerin kullan›lmas› savunulamaz. Toplam kardiyovasküler risk
modelleri üzerinde yafl›n güçlü etkisi oldu¤u unutulmamal›d›r.
Bu öylesine güçlü bir etkidir ki, genç eriflkinlerde (özellikle ka-
d›nlarda), birden fazla majör risk faktörü ve görece riskte (ya-
fl›tlar›na k›yasla mevcut risk) belirgin bir art›fl bulunsa dahi, yük-
sek risk düzeylerine ulaflmak olas› görünmemektedir. Buna kar-
fl›l›k, ileri yafltaki ço¤u erkek (örn. >70 yafl›nda), yafl›tlar›na gö-
re riskte çok az bir art›fl olmas›na ra¤men s›kl›kla yüksek bir
toplam riske ulaflacakt›r. Bunun sonucunda, kaynaklar›n ço¤u,
giriflime ra¤men potansiyel yaflam beklentisi görece k›sa olan
ileri yafltaki bireylere ayr›lmakta, buna karfl›l›k görece riski yük-
sek olan genç hastalara müdahale edilmemektedir. Oysa, bu
hastalara müdahalede bulunulmamas› durumunda, artan riske
uzun süre maruz kalma, bunun d›fl›nda daha uzun olan yaflam
beklentisinin potansiyel olarak k›salmas›yla birlikte, orta yaflta
yüksek ve k›smen geri dönüflü olmayan bir risk durumu ortaya
ç›karabilmektedir. 2003 ESH-ESC K›lavuzlar›’nda daha önce
önerildi¤i üzere,3 genç hastalarda terapötik giriflim gereksinimi
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Tablo 3 Yüksek/çok yüksek riskli hastalar

• KB ≥180 mmHg sistolik ve/ya da  ≥110 mmHg diyastolik

• Sistolik KB >160 mmHg düflük diyastolik KB (<70 mmHg)

• Diabetes mellitus

• Metabolik sendrom

• ≥3 kardiyovasküler risk faktörü

• Afla¤›daki subklinik organ hasarlar›ndan biri ya da daha fazlas›:
– Elektrokardiyografik (özellikle zorlanmayla) ya da

ekokardiyografik (özellikle konsantrik) sol ventrikül
hipertrofisi

– Karotis arter duvar›nda kal›nlaflma ya da plak
– Arteriyel sertlikte art›fl
– Serum kreatininde orta düzeyde art›fl
– Tahmini glomerüler filtrasyon h›z› ya da kreatinin klirensinde

azalma 
– Mikroalbüminüri ya da proteinüri

• Yerleflik kardiyovasküler ya da renal hastal›k



ve yo¤unlu¤u için rehber olarak görece risk kullan›larak bu ek-
sikliklerden kaç›nmak olas›d›r. Bu, HeartScore yaklafl›m ara-
c›l›¤›yla mümkündür (www.escardio.org) ve Dördüncü Avrupa
Ortak Görev Grubu’nun (Fourth Joint European Task Force)
yay›mlad›¤› klinik pratikte kardiyovasküler hastal›¤›n önlenme-
si k›lavuzlar›yla güncellenmifltir.71 Sadece yafllar› nedeniyle dü-
flük mutlak risk tafl›yan, ancak önemli risk faktörleri bulunan
genç hastalar›n risk profillerini düzeltmek ve ilerideki y›llarda
yüksek riskli bir durumun geliflmesinin önüne geçmek için far-
makolojik olmayan ve gerekirse, farmakolojik giriflimlerde bu-
lunulmas› gerekti¤i unutulmamal›d›r. Tedavi uygulanmamas›
durumunda, bu durum risk flemalar›nda gösterilenden daha er-
ken bir zamanda ortaya ç›kabilir, çünkü risk faktörleri yafllan-
mayla birlikte daha belirgin hale gelir ve yaflam boyu kan ba-
s›nc› art›fl›na, s›kl›kla organ hasar› geliflmesi efllik eder. 

3. Tan›ya yönelik de¤erlendirme

Tan›ya yönelik ifllemlerin hedefi flunlard›r: 1) kan bas›nc› dü-
zeylerini belirlemek; 2) hipertansiyonun ikincil nedenlerini sap-
tamak; 3) di¤er risk faktörlerini, hedef organ hasar›n› ve eflza-
manl› hastal›klar› veya efllik eden klinik durumlar› araflt›rarak
toplam kardiyovasküler riski de¤erlendirmek.

Tan›ya yönelik ifllemler afla¤›dakileri kapsar:

– tekrarlanan kan bas›nc› ölçümleri
– t›bbi öykü  
– fizik muayene
– laboratuvar incelemeleri ve enstrümantal incelemeler. Bun-

lardan baz›lar› kan bas›nc› düzeyleri yüksek olan bütün birey-
lerde rutin yaklafl›m›n bir parças› olarak kabul edilmelidir; ba-
z›lar› Avrupa’n›n geliflmifl sa¤l›k sistemlerinde tavsiye edil-
mektedir ve yo¤un flekilde kullan›l›yor olabilir; baz›lar› yaln›z-
ca temel muayene veya hastan›n klinik seyri gerektirdi¤inde
endike olur. 

3.1 Kan bas›nc› ölçümü

Kan bas›nc› hem gün içinde hem de günden güne, aydan aya
ve mevsimden mevsime büyük spontan de¤iflimlerle tan›mla-
n›r.72-74 Bu nedenle, hipertansiyon tan›s›, belirli bir zaman aral›-
¤›nda, farkl› zamanlarda yap›lan birden çok kan bas›nc› öl-
çümüne dayanmal›d›r. Kan bas›nc› yaln›zca hafifçe yükselmiflse,
hastan›n “ola¤an” kan bas›nc›n› olabildi¤ince do¤ru tan›mlaya-
bilmek için ölçümlerin birkaç ay boyunca tekrarlanmas› gerekir.
Öte yandan, hastada kan bas›nc› yükselmesi daha belirginse, hi-
pertansiyonla ba¤lant›l› organ hasar› kan›t› varsa veya  kardiyo-
vasküler risk profili yüksek ya da çok yüksekse, k›sa aral›klarla
(haftalar veya günler) ölçümlerin tekrarlanmas› gerekir.  Genel-
likle, hipertansiyon tan›s› her muayene ziyaretinde en az iki kan
bas›nc› ölçümüne ve en az 2-3 muayene ziyaretine dayanmal›-
d›r; ancak, özellikle fliddetli vakalarda tan› tek bir ziyarette elde
edilen ölçüm sonuçlar› esas al›narak konabilir. Kan bas›nc› he-
kim veya hemflire taraf›ndan muayenehanede veya klinikte
(muayenehanede veya klinikte ölçülen kan bas›nc›) ya da hasta
veya bir yak›n› taraf›ndan evde veya otomatik olarak 24 saat
boyunca ölçülebilir. Avrupa Hipertansiyon Derne¤i’nin özgül
tavsiyeleri temelinde,75 bu ifllemler afla¤›daki gibi özetlenebilir: 

3.1.1 Muayenehanede veya klinikte ölçülen kan bas›nc› 
Kan bas›nc› c›val› sfingomanometre ile ölçülebilir. Sfingomano-
metrenin çeflitli parçalar› (kauçuk borular, valfler, c›va miktar›,
vs.) gerekti¤i flekilde çal›fl›r durumda olmal›d›r. Di¤er invazif ol-
mayan cihazlar da (oskültatuar veya osilometrik yar› otomatik
cihazlar) kullan›labilir ve bunlar, c›van›n t›bbi kullan›m›na gide-
rek daha fazla s›n›rlama getirilmesi nedeniyle gerçekten daha
fazla önem kazanacakt›r. Bununla birlikte, bu cihazlar standart-
laflt›r›lm›fl protokollere göre onaylanmal› (76 ve websitesi:
www.dableduacational.org) ve do¤ruluklar› belirli aral›klarla
c›val› sfingomanometreyle karfl›laflt›r›larak kontrol edilmelidir.
Muayenehanede do¤ru kan bas›nc› ölçümüne iliflkin kurallar
Kutu 2’de özetlenmektedir. 

3.1.2 Ambulatuar kan bas›nc› (Kutu 3)
Otomatik kan bas›nc› ölçümü için mevcut çeflitli cihazlar (ço-
¤unlukla osilometrik) hastalar›n normale yak›n bir yaflam
sürmesini sa¤lamaktad›r. Bu ayg›tlar, 24 saatlik ortalama kan
bas›nc› ve daha k›s›tl› dönemlerdeki (örn. gündüz, gece veya
sabah) ortalama de¤erler hakk›nda bilgi vermektedir. Bu bilgi
klasik kan bas›nc› ölçümleriyle elde edilen bilginin yerini alma-
mal›d›r. Bununla birlikte kesitsel ve uzunlamas›na çal›flmalar
muayenehanedeki kan bas›nc› ölçümlerinin 24 saatlik kan ba-
s›nc›yla ve dolay›s›yla günlük yaflamda karfl›lafl›lanla s›n›rl› bir
ba¤lant›s› oldu¤unu göstermifl oldu¤undan, bu bilginin ek kli-
nik de¤erinin önemli oldu¤u kabul edilebilir.77-79 Bu çal›flmalar
yine göstermifltir ki, ambulatuar kan bas›nc› 1) hipertansiyonla
iliflkili organ hasar›yla ve bunda tedaviyle meydana gelen de¤i-
flikliklerle, muayenehanede ölçülen kan bas›nc›ndan daha fazla
ba¤›nt›l›d›r,80-85 2) kardiyovasküler olaylarla, klinik kan bas›nc›
için gözlemlenenden daha dikey bir iliflki içindedir ve kardiyo-
vasküler riski, topluluklarda ve tedavi edilen ve edilmeyen hi-
pertansiflerde muayenehanede ölçülen kan bas›nc› de¤erlerinin
öngördü¤ünden daha yüksek düzeyde öngörür86-96 ve 3) kan
bas›nc›nda tedaviye ba¤l› düflüflü, klinikteki kan bas›nc›ndan
daha do¤ru ölçer çünkü zaman içindeki tekrarlanabilirli¤i daha
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Tablo 4 Baz› organ hasar› göstergelerinin yayg›nl›¤›, prognostik de-
¤eri ve maliyeti (0-4 + puan)

Gösterge KV Yayg›nl›k Maliyet
öngördürücü
de¤er

Elektrokardiyografi
Ekokardiyografi
Karotis ‹ntima/Media kal›nl›¤›
Arteriyel sertlik (Nab›z dalga

h›z›)
Ayak bile¤i-Brakiyal indeks
Koroner kalsiyum içeri¤i
Kardiyak/Vasküler doku

bileflimi
Dolafl›msal kolajen

göstergeleri
Endotel ifllev bozuklu¤u 
Serebral lakünler/Beyaz

madde lezyonlar›
Tahmini Glomerüler Filtrasyon

H›z› veya Kreatinin Klirensi
Mikroalbüminüri

++ +++ +
+++ ++++ ++
+++ +++ ++
+++ + ++

++ ++ +
+ + ++++
? + ++

? + ++

++ + +++
? ++ ++++

+++ ++++ +

+++ ++++ +



fazlad›r97,98 ve “beyaz gömlek”99 ve plasebo etkisi yoktur ya da
ihmal edilebilir düzeydedir.100,101 Yukar›daki avantajlardan ba-
z›lar› muayenehanedeki kan bas›nc› ölçümlerinin say›s› art›r›la-
rak elde edilebilirse de,82,98 24 saatlik ambulatuar kan bas›nc›
monitörizasyonu, tan› zaman›nda ve tedavi s›ras›nda çeflitli ara-
l›klarda yararl› olabilir.  Hem gündüz hem de gece kan bas›nc›
profilleri, gündüz-gece kan bas›nc› fark›, sabah kan bas›nc› ar-
t›fl› ve kan bas›nc›ndaki de¤iflkenlik hakk›nda bilgi edinmek
üzere ambulatuar kan bas›nc›n›n 24 saat izlenmesi için çaba
harcanmal›d›r. Gündüz ve gece kan bas›nc› de¤erleri ve tedavi-
ye göre de¤ifliklikler birbiriyle iliflkilidir;78,79 ancak gece kan ba-
s›nc› ölçümünün prognoza yönelik de¤erinin gündüz kan bas›n-
c› ölçümünden daha fazla oldu¤u gösterilmifltir.87,89-92,94 Ayr›ca,
kan bas›nc›nda gece düflüflünün keskinli¤ini yitirdi¤i bireylerde
(inifl görülmeyen)102 organ hasar› prevalans›n›n daha yüksek ve
sonlan›m›n daha olumsuz oldu¤u bildirilmifltir;  ancak baz› çal›fl-
malarda, çokde¤iflkenli analize 24 saatlik ortalama kan bas›nc›
dahil edildi¤inde,  bu fenomenin prognostik de¤eri kaybolmufl-
tur.87,88,90,92,93,103-106 Ayr›ca kardiyak ve serebrovasküler olayla-
r›n prevalans›n›n sabahlar› doruk düzeye eriflti¤ine iliflkin
kan›tlar mevcuttur;107-110 bu durum, olas›l›kla sabahlar› uykudan
uyan›rken meydana gelen keskin kan bas›nc› art›fl›yla72,111-113 ve
artm›fl trombosit agregasyon yetisi, azalm›fl fibrinolitik aktivite
ve sempatetik aktivasyonla iliflkilidir.114-118 Organ hasar›ndaki
kötüleflme ve olay insidans›, ortalama de¤erler çevresindeki
standart sapmayla ölçülen kan bas›nc›ndaki de¤iflkenlikle de ilifl-
kilendirilmifltir.119-121 Bu çal›flmalarda, kar›flt›r›c› faktörlerin rolü
her zaman d›fllanmam›fl olmakla birlikte, kan bas›nc› de¤iflkenli-
¤inin oynad›¤› ba¤›ms›z rol, yak›n zamanda uzunlamas›na bir
gözlemsel çal›flmayla do¤rulanm›flt›r.122

Yirmi dört saatlik kan bas›nc› ölçülürken75 afla¤›dakilere
özen gösterilmelidir:

• Yaln›zca uluslararas› standartlaflt›r›lm›fl protokollerce onay-
lanm›fl cihazlar kullan›lmal›d›r. 

• Uygun boyutta manflon kullan›lmal› ve farklar›n ±5
mmHg’dan daha büyük olmad›¤›n› kontrol etmek için bafl-
lang›ç de¤erleri sfingomanometreyle ölçülenlerle karfl›laflt›-
r›lmal›d›r.

• Uygun say›da sonuç elde etmek ve baz› sonuçlar›n artefakt
nedeniyle kabul edilmemesi durumunda ço¤u saatin temsil
edilmesi için, otomatik sonuçlar en fazla 30 dakikal›k aral›k-
larla al›nmal›d›r.

• Ekipman›n otomatik olarak havas›n›n indirilmesi en fazla 2
mmHg/sn’lik bir h›zla yap›lmal›d›r. 
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Kutu 2 Kan bas›nc› (KB) ölçümü

KB ölçülürken, afla¤›dakilere dikkat edilmelidir:
• KB ölçümlerine bafllamadan önce hastan›n sessiz bir odada

birkaç dakika oturmas› sa¤lanmal›d›r.
• 1-2 dakika arayla en az iki ölçüm yap›lmal› ve ilk iki ölçüm

birbirinden büyük ölçüde farkl›ysa, ek ölçümler yap›lmal›-
d›r.

• Standart bir manflon (35 cm uzunlu¤unda ve 12-13 cm ge-
niflli¤inde) kullan›lmal›, ancak fliflman ve zay›f kollar için de,
s›ras›yla, daha büyük ve daha küçük manflonlar bulunmal›-
d›r. Çocuklarda daha küçük manflon kullan›lmal›d›r.

• Hastan›n pozisyonu ne olursa olsun manflon kalp
düzeyinde olmal›d›r.

• S›ras›yla, sistolik ve diyastolik KB’yi belirlemek için, faz I ve
V (kaybolufl) Korotkoff sesleri kullan›lmal›d›r.

• ‹lk muayene ziyaretinde, periferik damar hastal›¤›na ba¤l›
olas› farkl›l›klar› saptamak için KB iki koldan ölçülmelidir. Bu
durumda, referans olarak en yüksek de¤er al›nmal›d›r.

• Postüral hipotansiyona s›k rastlan›labilen veya bu durum-
dan kuuflkulan›lan ileri yafltaki, diyabet ve di¤er durumlar›n
bulundu¤u hastalarda KB, ayakta pozisyon al›nd›ktan 1 ve
5 dakika sonra ölçülmelidir. 

• Kalp h›z› nab›z palpasyonuyla (en az 30 sn),
oturur durumdaki ikinci ölçümden sonra ölçülmelidir.

Kutu 3 Durum de¤erlendirmesi: Ambulatuar ve evde
KB ölçümleri

Ambulatuar KB
• Referans olarak muayenehanedeki KB’nin kullan›lmas›

gerekmekle birlikte, ambulatuar KB, tedavi almam›fl ve al-
m›fl hastalarda kardiyovasküler riskin daha iyi ön-
görülmesini sa¤layabilir. 

• Muayenehane ve ambulatuar KB için olan normal de¤erler
farkl›d›r (Tablo 5).

• KB’nin 24 saat izlenmesi, özellikle afla¤›daki durumlarda
düflünülmelidir:
- ayn› veya farkl› muayenehane ziyaretlerindeki ölçümler-

de önemli de¤iflkenlik saptanmas›
- di¤er yönlerden toplam kardiyovasküler riski düflük olan

hastalarda, muayenehanede ölçülen KB’nin yüksek
olmas›

- muayenehane ve evde ölçülen KB de¤erleri aras›nda be-
lirgin uyumsuzluk bulunmas›

- ilaç tedavisine dirençten kuflkulan›lmas›
- özellikle ileri yafltaki ve diyabetik hastalarda, hipotansif

epizotlardan kuflkulan›lmas›
- gebe kad›nlarda muayenehanedeki KB’de yükselme ve

preeklampsi kuflkusu

Evde KB
• Evde kendi kendine yap›lan KB ölçümünün klinik de¤eri

vard›r ve prognostik anlam› art›k gösterilmifltir. Bu ölçüm-
ler flu amaçla desteklenmelidir:
- tedavinin çukur düzeyde KB’yi düflürücü etkisi ve dolay›-

s›yla dozlar aras›ndaki zaman aral›¤›nda terapötik kapsa-
ma hakk›nda daha fazla bilgi edinmek

- hastan›n tedavi rejimlerine uyumunu art›rmak
- ambulatuar KB verilerinin teknik güvenilirlik/çevresel du-

rumlar›na dair kuflku oldu¤unda
• Afla¤›daki durumlarda, hasta evde kendi kendine KB ölçü-

münden vazgeçirilmelidir:
- ölçümler hastada anksiyeteye neden oluyorsa
- hastan›n tedavi rejiminde, kendi kendine de¤ifliklik yap-

mas›na neden oluyorsa. 
• Muayenehane ve evdeki KB normal de¤erleri birbirinden

farkl›d›r (Tablo 5)



• Hastalara normal aktivitelerini sürdürmeleri, ancak afl›r› eg-
zersizden kaç›nmalar› ve manflon fliflti¤inde kollar›n› uzata-
rak hareketsiz durmalar› gerekti¤i anlat›lmal›d›r. 

• Hastadan bir günlük tutarak ola¤and›fl› olaylar› ve gece uy-
kusunun süresini ve kalitesini kaydetmesi istenmelidir. 

• Artefaktlar›n s›k olmas› nedeniyle, ilk kan bas›nc› incelemesi,
geçerli de¤erlerin beklenen say›s›n›n %70’inden azsa, baflka
bir ambulatuar kan bas›nc› ölçümü istenmelidir. Geçerli de-
¤erlerin gündüz ve gece dönemleri için oranlar›n›n benzer ol-
du¤undan emin olunmal›d›r. 

• Ambulatuar kan bas›nc›n›n genellikle muayenehanede
ölçülen kan bas›nc›ndan birkaç mmHg daha düflük oldu¤u
ak›lda tutulmal›d›r.123-125 Tablo 5’te gösterildi¤i üzere, farkl›
topluluk çal›flmalar› muayenehanedeki 140/90 mmHg de-
¤erlerinin ortalama 24 saatlik de¤erler olarak, 125-130
mmHg sistolik ya da 80 mmHg diyastolik de¤erlere karfl›l›k
geldi¤ine ve yine, buna karfl›l›k gelen gündüz ve gece de¤er-
lerinin 130-135/85 mmHg ve 120/70 mmHg oldu¤una ifla-
ret etmektedir. Bu de¤erler, ambulatuar kan bas›nc›yla hiper-
tansiyon tan›s› koymak için yaklafl›k eflik de¤erler olarak ka-
bul edilebilir.

• Klinik yarg›, esas olarak 24 saatlik ortalama, gündüz ve/veya
gece de¤erlerine dayanmal›d›r. Ambulatuar kan bas›nc›ndan
elde edilen di¤er bilgiler (örn. sabahlar› kan bas›nc› yüksel-
mesi ve kan bas›nc› standart sapmalar›) klinik olarak umut
vaat etmektedir; ancak bu alan henüz araflt›rma evresinde
kabul edilmelidir. 

3.1.3 Evde ölçülen kan bas›nc› (Kutu 3)
Evde kendi kendine kan bas›nc› ölçümü, günlük yaflamdaki kan
bas›nc› de¤erleriyle ilgili ambulatuar kan bas›nc›
monitörizasyonunun sa¤lad›¤› yo¤un bilgiyi sa¤layamaz. Bu-
nunla birlikte, günlük yaflama yak›n bir ortamda, farkl› günlere
ait de¤erler sa¤layabilir. Birkaç günlük bir dönem için ortalama-
s› al›nd›¤›nda, bu de¤erler ambulatuar kan bas›nc›n›n avantaj-
lar›ndan baz›lar›na sahiptir; yani anlaml› beyaz gömlek etkisin-
den uzakt›r, daha fazla tekrarlanabilir ve organ hasar›n›n varl›-
¤›n› ve ilerlemesini ve kardiyovasküler olaylar›n riskini muaye-
nehane de¤erlerinden daha iyi öngörür.81,89,90,92,126,127 O hal-
de, görece ucuz olan bu ifllem hastan›n tedaviye uyumunu ar-
t›rabildi¤i için de, uygun dönemlerde evde kan bas›nc› ölçüm-
leri tavsiye edilebilir.128

Evde kendi kendine kan bas›nc› ölçümünü tavsiye ederken:75

• Onaylanm›fl cihaz kullan›m› önerilmelidir. Günümüzde mev-
cut bilekten ölçüm yapan cihazlar›n ancak birkaç› tatmin edi-
ci flekilde onaylanm›flt›r;76 bilekten ölçüm yapan bu cihazlar-
dan biri kullan›l›yorsa, hastaya kolunu ölçüm s›ras›nda kalp
düzeyinde tutmas› önerilmelidir. 

• Kullanmak için hastay› e¤itmek gereklili¤inin yol açt›¤› zor-
luklardan ve ileri yafltaki bireylerde iflitme sorunlar›n›n yol aç-
t›¤› hatalardan kaç›nmak için c›val› sfingomanometre yerine
bir yar› otomatik cihaz tercih edilmelidir.

• Hastaya ölçümleri birkaç dakika dinlendikten sonra, oturur
durumdayken, tercihan sabah ve akflam yapmas› ö¤retilme-
lidir. Hastaya, kan bas›nc›ndaki spontan de¤iflkenlik nedeniy-
le, ölçümler aras›nda sonuçlar›n farkl› olabilece¤i anlat›lmal›-
d›r. 

• Afl›r› say›da ölçüm istemekten kaç›n›lmal›, yap›lan ölçümlerin,
tedavinin etkilerinin süresine iliflkin bilgi vermesi için ilaç al›-
m›ndan önceki dönemi dahil etti¤inden emin olunmal›d›r.

• Ambulatuar kan bas›nc›nda oldu¤u gibi, normal de¤erlerin
de evdeki ölçümlerde muayenehanedekilerden daha düflük
oldu¤u ak›lda tutulmal›d›r. Evde ölçülen 130-135/85 mmHg,
yaklafl›k olarak, muayenehanede ya da klinikte ölçülen
140/90 mmHg’ya karfl›l›k gelmektedir (Tablo 5).

• Ölçülen de¤erleri uygun flekilde hekime bildirmesi ve tedavi
rejimlerini kendi kendine de¤ifltirmemesi gerekti¤i hastaya
aç›k flekilde anlat›lmal›d›r.

3.1.4 ‹zole muayenehane veya beyaz gömlek hipertansiyonu
Baz› hastalarda muayenehanede ölçülen kan bas›nc› sürekli ola-
rak yüksek ç›karken, gündüz veya 24 saatlik kan bas›nc› veya
evde ölçülen kan bas›nc› normal s›n›rlardad›r. Bu durum, yayg›n
olarak, “beyaz gömlek hipertansiyonu” olarak bilinmekle birlik-
te,129 muayenehane ambulatuar kan bas›nc› fark›, bir hekim ve-
ya hemflire görüldü¤ünde ortaya ç›kan uyar›c› yan›tla indükle-
nen gerçek “beyaz gömlek etkisi”nin indükledi¤i muayenehane-
de kan bas›nc›n›n yükselmesiyle ba¤›nt›l› olmad›¤›ndan, daha ta-
n›mlay›c› ve daha az mekanistik bir terim olan “izole muayene-
hane (veya klinik) hipertansiyonu terimi tercih edilmelidir.131,132

Terminoloji ne olursa olsun, izole muayenehane hipertansiyonu-
nun toplum genelinin yaklafl›k %15’inde bulunabilece¤ine ve hi-
pertansiyon tan›s› konulan bireylerin önemli bir bölümünde (üç-
te bir veya daha fazlas›) rastlanabilece¤ine iliflkin kan›tlar mev-
cuttur.106,133,134 ‹zole muayenehane hipertansiyonu olan birey-
lerde kardiyovasküler riskin, hem muayenehaneki hem de am-
bulatuar kan bas›nc› yükselmifl olan bireylere k›yasla daha düflük
oldu¤una iliflkin kan›tlar bulunmaktad›r.90,92,106,133-138 Bununla
birlikte, hepsinde olmasa da, baz› çal›flmalarda bu durumun nor-
motansif bireylerle karfl›laflt›r›ld›¤›nda daha yüksek organ hasar›
ve metabolik anomali prevalans›yla iliflkili oldu¤u bildirilmifltir ve
bu durum, klinik olarak masum bir fenomen olmayabilece¤ini
düflündürmektedir.133 ‹zole muayenehane hipertansiyonunun
olumsuz prognostik önemine iliflkin kan›tlar, veriler yafl ve cinsi-
yet için uygun flekilde düzeltildi¤inde, sonlan›m çal›flmalar›nda
daha az tutarl›d›r;92,106,133,138 ancak hem muayenehanede hem
de muayenehane d›fl›nda yap›lan ölçümlerde kan bas›nc› normal
bulunanlar ile hipertansiyon saptanan bireylerin kardiyovasküler
olay oranlar›n›n ortas›nda bir yerdeki kardiyovasküler olay
oran›yla iliflkisine dair bir bildiri mevcuttur.133

Muayenehanede hipertansif oldu¤u saptanan hastalar›n
hangisinde izole muayenehane hipertansiyonu oldu¤unu tah-
min etmek zordur; ancak bu durum, kad›nlarda 1. derece (ha-
fif) hipertansiyon oldu¤unda, ileri yafllarda, sigara içmeyenler-
de, yeni ortaya ç›kan hipertansiyonda ve muayenehane kan ba-
s›nc› ölçümleri s›n›rl› say›da oldu¤unda daha s›kt›r.75 Yirmi dört
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Tablo 5 Farkl› tipte ölçümlerle hipertansiyon tan›m› için 
kan bas›nc› eflik de¤erleri (mmHg)

SKB DKB

Muayenehanede veya klinikte 140 90
24 saatlik 125–130 80
Gündüz 130–135 85
Gece 120 70
Ev 130–135 85



saatlik ortalama ve gündüz kan bas›nc› de¤erleri normal aral›k-
tayken, muayenehanede ölçülen kan bas›nc› en az üç ölçümde
≥140/90 mmHg oldu¤unda, izole muayenehane hipertansiyo-
nu tan›s› konulmal›d›r. Bu tan›, evde ölçülen kan bas›nc› de¤er-
leri esas al›narak da konulabilir (birkaç ev ölçümünün ortalama-
s› <135/85 mmHg ve muayenehane de¤erleri ≥140/90 mmHg
oldu¤unda); ancak ambulatuar kan bas›nc› monitörizasyonuyla
izole muayenehane hipertansiyonu tan›s› konulmufl bireylerin
evde kan bas›nc› ölçümüyle belirlenenlerle tamamen ayn› grup-
ta olmayabilece¤i göz önünde bulundurulmal›d›r.133,139 Baz› bi-
reylerde, evdeki kan bas›nc› yüksek ve ambulatuar kan bas›nc›
normalken, di¤erlerinde bunun tersi olabilir. ‹zole muayeneha-
ne hipertansiyonu belirlendikten sonra, metabolik risk faktörle-
ri ve organ hasar› araflt›r›lmal›d›r. Organ hasar› veya yüksek kar-
diyovasküler risk profili saptand›¤›nda ilaç tedavisi bafllat›lmal›-
d›r. Bununla birlikte, farmakolojik tedaviye bafllamama karar›
verilmifl olsa bile, bütün hastalarda yaflam tarz› de¤ifliklikleri ve
yak›ndan izlem önerilir. 

3.1.5 ‹zole ambulatuar veya maskeli hipertansiyon
“Beyaz gömlek hipertansiyonu”nun tersi bir fenomen de tarif
edilmifltir: muayenehanedeki kan bas›nc› normal olan (<140/90
mmHg) bireylerde yükselmifl ambulatuar veya evdeki kan ba-
s›nc› de¤erleri olabilir ve bu duruma “izole ambulatuar hiper-
tansiyon” veya “maskeli hipertansiyon” ad› verilir.92,95,106,132-

134,137,139-141 Toplumdaki prevalans›, yaklafl›k olarak izole mu-
ayenehane hipertansiyonununki kadard›r106,133,134,141 ve mu-
ayenehane kan bas›nc› de¤erleri normal olan her 7 veya 8 bi-
reyden yaklafl›k birinin bu kategoriye girebilece¤i hesaplanm›fl-
t›r.133 Bu durumun zaman içindeki süreklili¤ine iliflkin bilgiler s›-
n›rl› olmakla birlikte,142 gerçekten normal kan bas›nc› olan bi-
reylerle karfl›laflt›r›ld›¤›nda, bu tür bireylerde metabolik risk fak-
törü prevalans›nda art›flla133 birlikte organ hasar› prevalans›n›n
daha yüksek139 oldu¤u gösterilmifltir. Sonlan›m çal›flmalar› mas-
keli hipertansiyonun kardiyovasküler riski art›rd›¤›n› düflündür-
mektedir ve bu risk muayenehane ve muayenehane d›fl› hiper-
tansiyondaki riske yak›n görünmektedir.92,106,133,134,137,141

Sonuç olarak, son birkaç y›lda yap›lan çal›flmalar, muayene-
hane d›fl› kan bas›nc› ölçümleri hipertansiyonun fliddetini daha
iyi tan›mlad›¤›ndan ve görünürde normotansif baz› bireylerde
daha yüksek bir risk profilini ortaya ç›kard›¤›ndan, bu yöntemin
önemine iliflkin giderek artan say›da kan›t sa¤lam›flt›r. Yeni bir
uzun süreli gözlemsel çal›flmada 12 y›ll›k ölüm riski; muayene-
hane, ev ve 24 saatlik tan›mlara göre normotansiflik halinden
bir, iki ve her üç kan bas›nc› ölçümünde hipertansif bulunma
durumlar›na do¤ru giderek artm›flt›r.133 Ambulatuar ve evde
kan bas›nc› düzeyleri, klinik kan bas›nc›nda görünür yükselme
olmasa bile, özellikle birden çok risk faktörü ve organ hasar› bu-
lunan bireylerde yararl› bilgi sa¤layabilir. 

3.1.6 Egzersiz ve laboratuvarda stres s›ras›nda kan bas›nc› 
Zorlay›c› uyarana kan bas›nc› yan›t›n› ve bunun klinikteki po-
tansiyel yarar›n› de¤erlendirmek için, laboratuvarda hem fizik-
sel hem de mental stresörler uygulanm›flt›r. Fiziksel stres, aktif
fiziksel aktiviteyi (dinamik veya statik egzersiz) veya pasif fizik-
sel stresi, örn. so¤uk presör testini kapsar.  Mental stres mate-
matiksel, teknik veya kararla ilgili yap›daki bir sorun vas›tas›yla
uyar›l›r.143

Bütün stresörler kan bas›nc›n› art›r›r ve kan bas›nc› yan›t›nda-
ki bireysel de¤iflkenlik, yeni ortaya ç›kan hipertansiyon, hedef
organ hasar› ve kardiyovasküler hastal›k veya ölümün tahmin
edilmesine göre de¤erlendirilmifltir. 

Gelecekte ortaya ç›kacak hipertansiyonun tahmin edilmesine
iliflkin veriler çeliflkilidir.144 Baz› çal›flmalarda, orant›s›z flekilde
egzersize ba¤l› kan bas›nc› yan›t› görülen bireylerde yeni ortaya
ç›kan hipertansiyon için anlaml› ve ba¤›ms›z bir risk bildirilmifl145

ve erkek memurlarda mental strese kan bas›nc› reaksiyonlar›, 10
y›ll›k izlemde gelecekteki kan bas›nc› de¤erleri ve hipertansiyon
aç›s›ndan tahmin faktörü olarak belirlenmifltir.146 Bununla birlik-
te, gelecekteki kan bas›nc› de¤erlerindeki de¤iflimin ancak kü-
çük bir oran› mental strese farkl› yan›tla aç›klanm›fl ve di¤er ça-
l›flmalarda147 negatif sonuçlara ulafl›lm›flt›r.

Organ hasar›yla ilgili olarak, normotansif ve hipertansif birey-
lerle yürütülen çal›flmalar›n ço¤unda, istirahatteki kan bas›nc› için
uygun düzeltme yap›ld›ktan sonra dinamik egzersizin presör et-
kisi ve sol ventrikül hipertrofisi aras›nda anlaml› bir iliflki gözlen-
memifltir;148-154 ancak yeni bir bildiride, istirahat halinden sub-
maksimal egzersize sistolik kan bas›nc›ndaki de¤iflimin prehiper-
tansif bireylerde sol ventrikül hipertrofisinin güçlü bir tahmin fak-
törü oldu¤u saptanm›flt›r.155 Kan bas›nc›n›n statik egzersize reak-
tivitesinin anlam› nadiren ele al›nm›flt›r; ancak bir çal›flmada, elle
kavramaya kan bas›nc› yan›t› ve sol ventrikül kitlesi aras›nda an-
laml› bir iliflki bildirilmemifl,156 öte yandan, so¤uk presör testiyle
indüklenen kan bas›nc› art›fl›, sadece bir bildiride sol ventrikül kit-
lesi aç›s›ndan tahmin faktörü olarak yer alm›fl;153 ancak baflka bir
bildiride yer almam›flt›r.157 Aritmetik bir görevin kan bas›nc›na et-
kisi sol ventrikül konsantrik yeniden biçimlendirme (remodeling)
ile anlaml› olarak iliflkiliyken,158 di¤er çal›flmalarda sol ventrikül
yap›s› ve bu tip kan bas›nc› reaktivitesi aras›nda pozitif iliflkiler
gösterilememifltir.153,157

Bisiklet egzersizine abart›l› kan bas›nc› yan›t›n›n, istirahat ha-
lindeki de¤erlerden ba¤›ms›z olarak kardiyovasküler morbidite
ve mortaliteye iliflkin tahmin faktörü olup olmayaca¤› konusun-
da çeliflkili kan›tlar mevcuttur.49,159 Ancak yak›n zamanda, 21
y›ll›k bir izleme çal›flmas›n›n sonuçlar›, hem s›rtüstü yatarak hem
de 6 dakikal›k egzersiz sonras› sistolik kan bas›nc› de¤erlerinin,
özellikle hafif kan bas›nc› yükselmesi olanlarda kardiyovasküler
ölümün tahmin edilmesine iliflkin bilgi sa¤lad›¤›n› göstermifl-
tir.160 Bununla birlikte, daha fliddetli hipertansiyonda durum da-
ha farkl› olabilir. Egzersiz s›ras›nda afl›r› kan bas›nc› art›fl›n›n isti-
rahatteki kan bas›nc› hakk›nda ek bir prognostik bilgi sa¤lay›p
sa¤lamad›¤› egzersizin kardiyak debiye etkisine ba¤l› olabilir.
fiiddetli hipertansiyonda görülebilece¤i gibi, kardiyak debide
egzersizle indüklenen art›fl bozulursa, egzersiz kan bas›nc›, art›k
ba¤›ms›z bir prognostik anlam tafl›yamaz. Egzersiz s›ras›nda sis-
temik vasküler dirençte azalman›n bozulmas›nda prognozun
daha kötü oldu¤una iliflkin baz› kan›tlar bulunmaktad›r.159,161

Sonuç olarak, kan bas›nc› yan›t›n›n fizik ve mental stresör-
lerin, gelecekteki hipertansiyon ve hedef organ hasar›yla ba-
¤›ms›z iliflkisine dair sonuçlar› tutarl› de¤ildir ve e¤er anlaml›ysa,
aç›klanabilen ek de¤iflim küçüktür. Kardiyovasküler olaylar›n
tahmin edilmesi konusunda, yukar›da söz edilen 21 y›ll›k izlem
çal›flmas›,160 bir egzersiz testinin, en az›ndan hafif kan bas›nc›
yükselmesi olan bireylerde baz› ek prognostik bilgiler sa¤layabi-
lece¤ini düflündürmektedir çünkü di¤er risk faktörlerinin veya
organ hasar›n›n yoklu¤unda terapötik giriflim gereksinimi olup
olmad›¤›na iliflkin bir karar vermek zor olabilir. Son olarak, eg-
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zersiz s›ras›ndaki invazif olmayan kan bas›nc› ölçümlerinin sisto-
lik de¤erlerle s›n›rl› oldu¤u ve bunlar›n do¤rulu¤unun istirahat
halindeki de¤erlerden çok daha az oldu¤u unutulmamal›d›r. 

3.1.7 Santral kan bas›nc› 
Arteriyel a¤aç boyunca, gelen ve yans›yan bas›nç dalgalar›n›n
üst üste çak›flmas›ndaki de¤iflkenlik nedeniyle, aortik sistolik ba-
s›nç ve nab›z bas›nc› (kalp, beyin ve böbrek düzeyinde uygula-
nan bas›nç) klasik yoldan ölçülen brakiyal bas›nçtan farkl› olabi-
lir.162 Ayr›ca, periferik ve santral sistolik bas›nç ve nab›z bas›nc›
de¤erlerinin antihipertansif ilaçlardan farkl› flekillerde etkilenebi-
lece¤i yönünde iddialar uzun zamandan beri bulunmaktad›r.163

Merkezi kan bas›nc›n›n invazif yoldan ölçümüne gerek duyul-
mas›, bu konuyu araflt›rmalarla s›n›rland›rm›flt›r. Ancak yak›n za-
man önce, aortik kan bas›nc›n› invazif olmayan bir yoldan, pe-
riferik bir arterden kaydedilen nab›z dalgas› bas›nç konturundan
“yükseltme indeksi”ni hesaplayarak tahmin etme yöntemi
tan›mlanm›flt›r.164,165 Bu yöntemin kullan›lmas›yla, antihipertan-
sif ilaçlar›n santral sistolik bas›nç ve nab›z bas›nc› üzerindeki et-
kilerinin her zaman brakiyal arter düzeyinde gözlemleneni yan-
s›tmad›¤› do¤rulanm›flt›r.166,167 Ayr›ca rastgele yöntemli bir
araflt›rma kapsam›nda yürütülen büyük ölçekli bir altçal›flmadan
elde edilen sonuçlar, “yükseltme indeksi”nden de¤erlendirildi¤i
haliyle santral nab›z bas›nc›n›n kardiyovasküler olaylarla anlam-
l› flekilde iliflkili oldu¤unu göstermifltir.166 Bununla birlikte, peri-
ferik kan bas›nc›na karfl› santral kan bas›nc›n›n prognostik de¤e-
rinin daha büyük ölçekli gözlem ve giriflim çal›flmalar›yla daha
fazla do¤rulanmas› gerekir. 

3.2 Aile öyküsü ve klinik öykü (Kutu 4)

Kapsaml› bir aile öyküsü al›n›rken hipertansiyon, diyabet, disli-
pidemi, erken ortaya ç›kan koroner kalp hastal›¤›, inme, perife-
rik arter veya böbrek hastal›¤›na iliflkin bilgilere özel önem veril-
melidir. 

Klinik öyküye afla¤›dakiler dahil edilmelidir: a) yüksek kan
bas›nc›n›n süresi ve önceki düzeyleri; b) ikincil hipertansiyon ne-
denlerini düflündüren semptomlar ve kan bas›nc›n› yükseltebile-
cek ilaç veya maddelerin al›m› (örn. meyan kökü, burun damla-
lar›, kokain, amfetaminler, oral kontraseptifler, steroidler, stero-
id olmayan antienflamatuar ilaçlar, eritropoietin ve siklosporin);
c) yaflam tarz› faktörleri, örne¤in diyetle ya¤ al›m› (özellikle hay-
vansal ya¤), tuz ve alkol, sigara ve fiziksel aktivite miktar›, erken
eriflkin yaflamda bafllayan kilo al›m›; d) koroner hastal›k, kalp ye-
tersizli¤i, serebrovasküler veya periferik vasküler hastal›k, böb-
rek hastal›¤›, diabetes mellitus, gut, dislipidemi, ast›m veya her-
hangi bir di¤er anlaml› hastal›¤a iliflkin öykü veya halen mevcut
semptomlar ve bu hastal›klar› tedavi için kullan›lan ilaçlar; e) ön-
ceki antihipertansif tedavi, sonuçlar› ve istenmeyen etkiler; ve f)
kan bas›nc›, kardiyovasküler risk ve tedavi sürecini ve sonlan›-
m›n› etkileyebilecek bireysel, ailesel ve çevresel faktörler. Yine,
hekimler hasta ve/veya partnerini, uyku apne sendromunun ve
artm›fl kardiyovasküler riskin bir bulgusu olabilecek horlama
hakk›nda sorgulamal›d›r. 

3.3 Fizik muayene (Kutu 5)

Kan bas›nc›na ek olarak, kalp h›z› dikkatli bir flekilde ölçülmeli-
dir (aritmi bildirilmiflse, nab›z en az 30 saniye veya daha uzun
süre say›lmal›d›r) çünkü normalin üzerindeki de¤erlerin tekrar

tekrar saptanmas› daha yüksek riskin, artm›fl sempatetik veya
azalm›fl parasempatetik aktivitenin62-65 veya kalp yetersizli¤inin
göstergesi olabilir. Fizik muayenede ek risk faktörlerine iliflkin
kan›tlar, ikincil hipertansiyonu düflündüren bulgular ve organ
hasar›na dair kan›tlar aranmal›d›r. Bel çevresi hasta ayaktayken
ölçülmelidir ve standart bir formül yard›m›yla vücut kitle indek-
sini hesaplamak için vücut a¤›rl›¤› ve boy ölçümü yap›lmal›d›r. 

3.4 Laboratuvar incelemeleri (Kutu 6)

Laboratuvar incelemeleri ek risk faktörlerine iliflkin kan›t
sa¤lamaya, ikincil hipertansiyona yönelik inceleme yapmaya ve
organ hasar› bulunup bulunmad›¤›n› araflt›rmaya yöneliktir. ‹n-
celemeler, en basitten en karmafl›¤a do¤ru gerçeklefltirilmelidir.
Hasta ne kadar gençse, kan bas›nc› ne kadar yüksekse ve hiper-
tansiyonun geliflimi ne kadar h›zl›ysa tan›sal incelemeler o kadar
ayr›nt›l› olmal›d›r. Bununla birlikte, gereken minimum laboratu-
var incelemeleri tart›flma konusu olmaya devam etmektedir. 

Kardiyovasküler hastal›klar›n morbidite ve mortalitenin birin-
cil nedeni oldu¤u Avrupa koflullar›nda, rutin laboratuvar incele-
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Kutu 4 Aile öyküsü ve klinik öykü için k›lavuzlar

1. Yüksek KB’nin süresi ve önceki düzeyi
2. ‹kincil hipertansiyona iliflkin iflaretler:

a) ailede böbrek hastal›¤› öyküsü (polikistik böbrek)
b) böbrek hastal›¤›, idrar yolu enfeksiyonu, hematüri,

analjezik kötüye kullan›m› (parankimal böbrek has-
tal›¤›)

c) ilaç/madde al›m›: oral kontraseptifler, meyan kökü,
karbenoksolon, burun damlalar›, kokain, amfetamin-
ler, steroidler, steroid olmayan antienflamatuar ilaçlar,
eritropoietin, siklosporin

d) terleme, bafl a¤r›s›, anksiyete, çarp›nt› epizotlar›
(feokromositoma) 
e) kas zay›fl›¤› ve tetani epizotlar› (aldesteronizm) 

3. Risk faktörleri: 
a) ailede veya hastada hipertansiyon ve kardiyovasküler

hastal›k öyküsü
b) ailede veya hastada dislipidemi öyküsü
c) ailede veya hastada diabetes mellitus öyküsü
d) sigara al›flkanl›¤›
e) diyet al›flkanl›klar›
f) obezite; fizik egzersiz miktar›
g) horlama; uyku apnesi 
h) kiflilik

4. Organ hasar› semptomlar›
a) beyin ve gözler: bafl a¤r›s›, vertigo, görme bozuklu¤u,

geçici iskemik ataklar, duyusal veya motor kusur
b) kalp: çarp›nt›, gö¤üs a¤r›s›, nefes darl›¤›, ayak bilek-

lerinde fliflme
c) böbrek: susama, poliüri, noktüri, hematüri
d) periferik arterler: ekstremitelerde so¤ukluk, intermitan

klodikasyon
5. Daha önceki antihipertansif tedavi:

a) Kullan›lan ilaç(lar), etkinlik ve istenmeyen etkiler
6. Bireysel, ailesel ve çevresel faktörler



meleri afla¤›dakileri içermelidir: açl›k glukozu, total kolesterol,
LDL-kolesterol, HDL-kolesterol, trigliseridler (açl›k), ürat, kreati-
nin, potasyum, hemoglobin ve hematokrit; mikroalbüminüriyi
saptamaya yarayan bir çubuk testiyle idrar incelemesi; idrar›n
mikroskopik incelemesi ve elektrokardiyogram. Serum kreatinin
düzeyi böbrek ifllevinin kesin olmayan bir ölçümüdür. Bununla
birlikte, küçük bir yükselme dahi önemli böbrek hasar›na ve art-
m›fl kardiyovasküler hastal›k riskine iflaret edebilir. Serum kreati-
nin de¤erleri, Cockroft Gault formülüyle kreatinin klirensinin
veya MDRD formülüyle glomerüler filtrasyon h›z›n›n tahmin
edilmesinde kullan›lmal›d›r.51,52 Bu yöntemler, serum kreatinin
de¤erlerinin halen normal aral›kta oldu¤u; ancak glomerüler
filtrasyonun azald›¤› ve kardiyovasküler riskin artt›¤› hastalar›n
belirlenmesine olanak sa¤layan, uygulamas› kolay yöntemlerdir
(ayr›ca, bkz. 3.6.3). Açl›k plazma glukozu ≥5.6 mmol/L (100
mg/dL) ise, yükleme sonras› plazma glukozu ölçümü (glukoz
tolerans testi) önerilir.168 Açl›k plazma glukozu de¤erinin, tek-
rarlanan ölçümlerde ≥7 mmol/L (126 mg/dL) bulunmas›n›n ve
anormal glukoz tolerans testinin diabetes mellitusa iflaret etti¤i
kabul edilir.168 Yüksek duyarl›l›kl› C reaktif proteinin (hsCRP)
kardiyovasküler olay insidans› aç›s›ndan tahmin faktörü oldu¤u
çeflitli klinik ortamlarda bildirilmiflse de,169 toplam kardiyovaskü-
ler riski belirlemedeki ek de¤eri, hsCRP de¤erlerinin riskte belir-

gin ek art›flla iliflkili oldu¤u bildirilen metabolik sendromlu has-
talar›n171,172 d›fl›ndakilerde kuflkuludur.170 Di¤er enflamatuar
göstergelerin (fibrinojen, sitokinler, homeosistein ve beyin nat-
riüretik peptid düzeyleri, vb.)173 kardiyovasküler risk katmanlan-
d›rmas›ndaki de¤eri aktif araflt›rma konusudur; ancak günü-
müzde hipertansiyonda klinik yönlendirme için bunlar›n ölçümü
tavsiye edilemez.

3.5 Genetik analiz

Hipertansif hastalarda, bu bozuklu¤un patogenezinde kal›t›m›n
rol oynad›¤›n› düflündüren ailede yüksek kan bas›nc› öyküsüne
s›kl›kla rastlan›r. Esansiyel hipertansiyon ileri derecede hetero-
jen bir hastal›kt›r ve bu durum çok faktörlü bir etiyolojiye ve
poligenik anormalliklere iflaret eder.174,175 Baz› gen varyantlar›,
bir bireyi çevredeki belirli faktörlere karfl› duyarl› hale getirebi-
lir. ‹nsanda bafll›ca kan bas›nc› kontrol sistemlerini kodlayan
genlerde bir tak›m mutasyonlar ortaya ç›kar›lm›flt›r; ancak bun-
lar›n esansiyel hipertansiyonun patogenezindeki kesin rolü ha-
len belirgin de¤ildir. Bununla birlikte, hastan›n genetik yatk›n-
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Kutu 5 ‹kincil hipertansiyon, organ hasar› ve viseral
obezite aç›s›ndan fizik muayene

‹kincil hipertansiyon ve organ hasar›n› 
düflündüren bulgular
• Cushing sendromu özellikleri
• Deride nörofibromatoz bulgusu (feokromositoma)
• Palpasyonda büyümüfl böbrekler (polikistik böbrek)
• Oskültasyonda abdominal üfürümler (renovasküler hiper-

tansiyon)
• Oskültasyonda prekordiyal ya da gö¤üs üfürümleri (aort

koarktasyonu ya da aort hastal›¤›)
• Femoral nab›zlar›n azalmas› ya da gecikmesi ve femoral

KB’nin azalmas› (aort koarktasyonu ya da aort hastal›¤›)

Organ hasar› bulgular›
• Beyin: boyun arterlerinde üfürümler, motor ya da duyusal

kusur
• Retina: fundoskopik anormallikler
• Kalp: apikal impulsun yerleflimi ve özellikleri, anormal

kalp ritimleri, ventriküler gallop, pulmoner raller, periferik
ödem

• Periferik arterler: nab›zlar›n yoklu¤u, azalmas› ya da
asimetrisi, ekstremitelerde so¤ukluk, iskemik deri lezlon-
lar›

• Karotis arterleri: sistolik üfürümler

Viseral obezite bulgular›
• Vücut a¤›rl›¤›
• Bel çevresinde art›fl (ayakta pozisyon al›narak) E: >102

cm; K: >88 cm
• Vücut kitle indeksinde art›fl [vücut a¤›rl›¤› (kg)/boy (m)2]
• Fazla kilo  ≥25 kg/m2; Obezite ≥30 kg/m2

Kutu 6 Laboratuvar incelemeleri

Rutin testler
• Açl›k plazma glukozu
• Serum total kolesterol
• Serum LDL-kolesterol
• Serum HDL-kolesterol
• Açl›k serum trigliseridleri
• Serum potasyum
• Serum ürik asit
• Serum kreatinin
• Tahmini kreatinin klirensi (Cockroft-Gault formülü) veya

glomerüler filtrasyon h›z› (MDRD formülü)
• Hemoglobin ve hematokrit
• ‹drar incelemesi (çubuk testi ve mikroskopik muayeneyle

mikroalbüminüri incelenmesiyle tamamlanan)
• Elektrokardiyogram

Önerilen testler
• Ekokardiyogram
• Karotis ultrasonu
• Kantitatif proteinüri (çubuk testi pozitifse)
• Ayak bile¤i-brakiyal KB indeksi
• Fundoskopi
• Glukoz tolerans testi (açl›k plazma glukozu >5.6 mmol/L

[100 mg/dL] ise)
• Evde ve 24 saatlik ambulatuar KB izlemesi
• Nab›z dalgas› h›z› ölçümü (mevcutsa)

Geniflletilmifl de¤erlendirme (uzman›n alan›)
• Serebral, kardiyak, renal ve vasküler hasara yönelik ek in-

celeme. Komplike hipertansiyonda zorunludur.
• Öykü, fizik muayene veya rutin testler düflündürdü¤ün-

de, ikincil hipertansiyon için araflt›rma: plazma ve/veya
idrarda renin, aldosteron, kortikosteroid, katekolamin
düzeyleri; arteriyografi; renal ve adrenal ultrason; bil-
gisayarl› tomografi, manyetik rezonans görüntüleme



l›¤› ilaçlar› metabolize eden enzimleri etkileyebilir ve bu da, an-
tihipertansif ajanlar›n etkinli¤ini ve istenmeyen etkilerini etkile-
yebilir. Yak›n zamanda özetlendi¤i üzere, bu konular› ele alan
farmakogenetik ve farmakogenomik çal›flma örnekleri ortaya
ç›kmaktad›r.176 Üstelik, glukokortikoidle düzelebilen aldostero-
nizm, Liddle sendromu ve di¤erleri gibi çeflitli ender monoge-
nik hipertansiyon formlar› tan›mlanm›flt›r; bunlarda tek gen
mutasyonu hipertansiyon patogenezini tamam›yla aç›klar ve
en iyi tedavi yöntemini belirler.177

3.6  Subklinik organ hasar›n›n araflt›r›lmas› (Kutu 7)

Subklinik organ hasar›n›n vasküler hastal›k süreklili¤inde ara
evre ve genel kardiyovasküler riskin belirleyicisi olarak önemi
nedeniyle, organ tutulumu bulgular› dikkatli bir flekilde araflt›-
r›lmal›d›r. Kan bas›nc› düzeyi yüksek olan ve olmayan bireyler-
de kardiyovasküler riski belirlemede subklinik organ hasar›n›n
yaflamsal rolüne iliflkin günümüzde çok say›da kan›t›n mevcut
oldu¤unu iflaret etmek gerekir. 

1. Mikroalbüminürinin yaln›zca diyabette de¤il, diyabeti ol-
mayan bireylerde de artm›fl kardiyovasküler riskle iliflkili ol-
du¤u tekrar tekrar gösterilmifltir.178-184 Ayr›ca, mikroalbü-
minüri olarak tan›mlanandan daha düflük idrar protein dü-
zeyleri için de artm›fl risk belgelenmifltir.181,182,185,186

2. Sol ventrikül hipertrofisi187-189 ve karotis intima-media ka-
l›nl›¤›n›n190-193 prognozdaki olumsuz rolü ek verilerle de
do¤rulanm›flt›r; bunun yan›s›ra, bunlar›n s›radan hipertansif
bireylerdeki prevalans›n›n, yaln›zca rutin incelemeler yap›l-
d›¤›nda dahi gözlemlenenden çok daha yüksek oldu¤una
iliflkin kan›tlar mevcuttur.194 Sol ventrikül hipertrofisi ve
vasküler kal›nlaflma veya plaklara yönelik ultrason incele-
meleri olmadan, hipertansif hastalar›n %50’ye varan oran›,
yanl›fl olarak, düflük veya orta düzeyde ek riskli olarak s›n›f-
land›r›labilir; öte yandan, kardiyak veya vasküler hasar bu-
lunmas› bu bireyleri daha yüksek bir risk grubuna dahil
eder.194

3. ileriye yönelik çal›flmalar›n geriye dönük analizleri,57-61,195

proteinüri ve sol ventrikül hipertrofisinde tedaviyle indük-
lenen azalmalara, kardiyovasküler olay insidans›nda bir
azalman›n efllik etti¤ini göstermifltir ve bu bulgular, organ
hasar› ölçümünün yaln›zca bafllang›çta, toplam kardiyovas-
küler riski ölçmek için de¤il, fakat ayn› zamanda tedaviye
ba¤l› korunmay› da izlemek için tavsiye edilebilir nitelikte
oldu¤unu düflündürmektedir. 

Bu nedenlerle, güncel k›lavuzlar 2003’te oldu¤u gibi,3 çeflit-
li organ anormalliklerinin temsil etti¤i riske iliflkin kan›tlar ve
bunlar› saptama yöntemleri üzerine bir tart›flma için özel bir
bölüm ay›rmaktad›r. Genel olarak, mikroalbüminüri için tarama
art›k, hem bütün hipertansif hastalarda hem de metabolik
sendromu olanlarda, kan bas›nc› düzeyi yüksek normal olsa
bile uygulanacak rutin bir ifllem olarak kabul edilmelidir.
Ekokardiyografi ve vasküler ultrasonografi, özellikle elektrokar-
diyogram gibi rutin incelemelerde organ hasar›n›n saptan-
mad›¤› hastalarda ve kardiyak hipertrofi ve arter hastal›¤›na s›k
rastlanan ileri yafltakilerde önerilen testler olarak kabul
edilebilir. Yine, nab›z dalga h›z›yla arteriyel sertlik ölçülerek,

vasküler hasarla ilgili yararl› bilgi edinilebilir. Bununla birlikte,
bu teknik halen yeterince yayg›n de¤ildir ve dolay›s›yla çok
arzu edilmekle birlikte sa¤lad›¤› bilgiyi elde etmek güçtür. 

Organ hasar›n› de¤erlendirme yöntemleri afla¤›da
ayr›nt›lar›yla ele al›nm›flt›r.
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Kutu 7 Durum de¤erlendirmesi: Subklinik organ
hasar›n›n araflt›r›lmas›

Subklinik organ hasar›n›n, vasküler hastal›k süreklili¤inde ara
evre olarak ve toplam kardiyovasküler riskin belirleyicisi
olarak önemi nedeniyle, organ tutulumu bulgular› uygun
teknikler kullan›larak dikkatli bir flekilde araflt›r›lmal›d›r:
1. Kalp – Sol ventrikül hipertrofisi, “zorlanma” paternleri,

iskemi ve aritmileri saptamak için elektrokardiyografi,
yüksek KB’li hastalarda bütün rutin de¤erlendirmelerin
bir parças› olmal›d›r. Sol ventrikül hipertrofisini daha
duyarl› bir flekilde saptaman›n yararl› olaca¤› düflünül-
dü¤ünde ekokardiyografi önerilir. Ekokardiyografiyle
geometrik paternler tan›mlanabilir; bunlar aras›nda prog-
nozu en kötü olan, konsantrik hipertrofidir. Diyastolik
ifllev bozuklu¤u transmitral Doppler ile de¤erlendirilebilir. 

2. Kan damarlar› – Vasküler hipertrofi veya asemptomatik
aterosklerozun saptanmas›nda yarar görülürse, karotis
arterlerin ultrason incelemesi tavsiye edilir. Genifl arter-
lerde sertleflme (ileri yafltakilerde izole sistolik hipertan-
siyona yol açar) nab›z dalga h›z›yla ölçülebilir. Daha fazla
eriflilebilirli¤i olsa, daha çok tavsiye edilebilirdi. Düflük bir
ayak bile¤i-brakiyal KB indeksi, ilerlemifl periferik arter
hastal›¤›n›n sinyalini verir.

3. Böbrek – Hipertansiyonla iliflkili böbrek hasar› tan›s›,
azalm›fl böbrek ifllevi veya idrarda  artm›fl albümin at›l›m›-
na dayan›r. Serum kreatinin düzeyinden glomerüler filt-
rasyon h›z›n›n (MDRD formülü [yafl, cinsiyet, ›rk bilgile-
rini gerektirir]) veya kreatinin kliresinin (Cockroft-Gault
formülü, yine vücut a¤›rl›¤›n› gerektirir) tahmin edilmesi
rutin ifllem olmal›d›r. Tüm hipertansiflerde çubuk testiyle
idrarda protein araflt›r›lmal›d›r. Çubuk testi negatif hasta-
larda, spot idrarda düflük derecede albüminüri (mikroal-
büminüri) belirlenmeli ve idrarda kreatinin at›l›m›yla ilifl-
kilendirilmelidir. 

4. Fundoskopi – Göz dibi incelemesi yaln›zca a¤›r hipertan-
siflerde tavsiye edilir. Hafif retinal de¤ifliklikler, genç has-
talar d›fl›nda, büyük oranda özgül de¤ildir. Kanamalar,
eksüdalar ve papilla ödemi yaln›zca fliddetli hipertan-
siyonda bulunur ve artm›fl KV riskiyle iliflkilidir.

5. Beyin – Sessiz beyin infarktlar›, laküner infarktlar, mik-
rokanamalar ve beyaz madde lezyonlar› hipertansiflerde
nadir de¤ildir ve MRG veya BT ile saptanabilir. Eriflilebilir-
lik ve maliyet unsurlar› bu tekniklerin her istendi¤inde
kullan›labilmesine izin vermez. ‹leri yafltaki hipertansifler-
de biliflsel testler, bafllang›çtaki beyin kötüleflmesini sap-
tamaya yard›mc› olabilir. 

Tablo 4’te subklinik organ hasar›n› saptamaya yönelik
ifllemlerin eriflilebilirli¤i, prognostik de¤eri ve maliyeti özet-
lenmektedir. 



3.6.1 Kalp
Elektrokardiyografi yüksek kan bas›nc› olan herkeste bütün ru-
tin de¤erlendirmelerin bir parças› olmal›d›r. Elektrokardiyogra-
finin sol ventrikül hipertrofisini saptamak için duyarl›l›¤› düflük-
tür; ancak buna ra¤men, Sokolow-Lyons indeksi (SV1+RV5-6

>38 mm) veya Cornell voltaj› QRS süresi çarp›m›yla (>2440
mm*msn) saptanan hipertrofi, kardiyovasküler olaylara iliflkin
ba¤›ms›z bir tahmin faktörüdür;187 kardiyak hasar›n, bu hasar›n
gerilemesinin ve tedaviyle hastada sa¤lanan korunman›n bir
göstergesi olarak kullan›m›, en az›ndan 55 yafl ve üzerindeki
hastalarda de¤erli gibi görünmektedir.195,96 Elektrokardiyogra-
fi, ayr›ca vertriküler afl›r› yüklenme veya “zorlanma” (daha flid-
detli riski gösterdi¤i bilinmektedir) paternlerini,187 iskemiyi, ile-
tim kusurlar›n› ve ileri yafltakilerde nadir rastlanmayan atriyal
fibrilasyon dahil aritmileri saptamak için de kullan›labilir. Arit-
miler veya iskemik epizotlar saptanan hipertansiyonda Holter
elektrokardiyografi endikedir. fiiddetli hipertansiyonda meyda-
na gelebilecek kalp h›z› de¤iflkenli¤inde azalmaya iliflkin kan›t
da sa¤layabilir.72 Bununla birlikte, bu bulgunun negatif prog-
nostik anlam›, kalp yetersizli¤inde ve miyokard infarktüsü son-
ras›nda gösterilmifl olmakla birlikte kan›tlanmam›flt›r.197-199 

Teknik k›s›tl›l›klara karfl› ba¤›fl›k de¤ilse de (gözlemciler ara-
s› de¤iflkenlik, obez bireylerde ve obstrüktif akci¤er hastal›¤›
olanlarda düflük kaliteli görüntüleme, vb.), ekokardiyografi sol
ventrikül hipertrofisine tan› konulmas›nda200 ve kardiyovaskü-
ler riskin tahmin edilmesinde188 elektrokardiyografiden daha
duyarl›d›r ve toplam riski daha kesin flekilde katmanland›rmaya
ve tedaviyi belirlemeye yard›mc› olabilir.194 Uygun de¤erlendir-
mede, interventriküler septum, sol ventrikül arka duvar kal›nl›-
¤› ve diyastol sonu çap›n›n ölçülmesiyle birlikte sol ventrikül
kitlesinin güncel formüle göre hesaplanmas› yer al›r.201 Sol
ventriküler kitle indeksi ve kardiyovasküler risk aras›ndaki iliflki
sürekli olmakla birlikte, sol ventrikül hipertrofisi için konservatif
tahminlerde, erkeklerde 125 g/m2 ve kad›nlarda 110 g/m2 eflik
de¤erleri yayg›n olarak kullan›lmaktad›r. Konsantrik hipertrofi
(artm›fl sol ventriküler kitleyle birlikte duvar kal›nl›¤›n›n yar›ça-
pa oran› ≥0.42),202 eksantrik hipertrofi (artm›fl sol ventriküler
kitleyle birlikte duvar›n yar›çapa oran› <0.42) ve konsantrik
yeniden biçimlendirmenin (normal sol ventriküler kitleyle birlik-
te duvar›n yar›çapa oran› ≥0.42) hepsi de artm›fl kardiyovaskü-
ler hastal›k insidans›na iliflkin tahmin faktörüdür; ancak kon-
santrik hipertrofinin riski en belirgin flekilde art›ran durum ol-
du¤u tutarl› bir flekilde gösterilmifltir.203,204

Ayr›ca, ekokardiyografi sol ventriküler sistolik ifllevi de¤er-
lendirmek için bir olanak sunar; ejeksiyon fraksiyonu ile endo-
kard ve orta duvar fraksiyonel k›salmas›, kardiyovasküler olay-
lara iliflkin olas› ek tahmin faktörleri olarak önerilmifltir.205,206

Sol ventriküler diyastolik dolum da (“diyastolik ifllev”in  bir öl-
çümü), transmitral kan ak›m› h›z›n›n E ve A dalgalar› aras›nda-
ki oran›n, erken diyastolik gevfleme zaman›n›n ve sol atriyuma
pulmoner ven d›fla ak›fl›n›n Doppler ile ölçümüyle de¤erlendiri-
lebilir.207 Ayr›ca, lateral mitral halkadan doku Doppler görün-
tülemesiyle de yararl› bilgiler elde edilebilir.208 Bütün bu ölçüm-
ler günümüzde büyük ilgi çekmektedir çünkü kalp yetersizlik-
lerinin önemli bir bölümünün (yaklafl›k %50), sistolik ifllevde
bozulman›n hiç olmamas› veya az olmas›yla birlikte “diyastolik
ifllev bozuklu¤u” ile aç›klanabilece¤i ve “diyastolik kalp yeter-
sizli¤i”nin u¤ursuz bir durum oldu¤u art›k bilinmektedir.209 Di-
yastolik ifllevde de¤iflikliklere hipertansiflerde s›k rastlan›r ve

kan bas›nc› yüksek olan ileri yafltaki bireylerde, her dört hasta-
dan en az biri etkilenebilir.210 Bu de¤ifliklikler, sistolik ifllevde
de¤ifliklik olmaks›z›n ve hatta sol ventrikül hipertrofisi olmaks›-
z›n meydana gelebilir. Diyastolik ifllev bozuklu¤unun atriyal
fibrilasyon riskini art›rd›¤› yönünde kan›tlar mevcuttur.211

Ayr›ca, iki çal›flmada diyastolik ifllev bozuklu¤unun daha sonra
ortaya ç›kacak kalp yetersizli¤ine iliflkin tahmin faktörü
oldu¤u206 ve tüm nedenlere ba¤l› mortalite insidans›nda art›flla
iliflkili bulundu¤u bildirilmifltir.212 Ancak baflka bir çal›flmada, bu
iliflkinin ortak de¤iflkenlerden ba¤›ms›z olmad›¤› bulunmufl-
tur.213 Son olarak, ekokardiyografi; atriyal fibrilasyon, kardiyo-
vasküler hastal›k ve ölüm riskiyle iliflkili olan sol atriyal geniflle-
menin varl›¤› ve derecesi hakk›nda baz› bilgiler sa¤lar.214-216 ‹s-
kemiye veya önceki infarktüse ba¤l› olarak sol ventrikül duvar
kas›lmas›nda görülen segmental kusurlara iliflkin veriler de elde
edilebilir. 

Di¤er tan›sal kardiyak ifllemler, örn. nükleer manyetik rezo-
nans, kardiyak sintigrafi, egzersiz testi ve koroner anjiyografi
özgül endikasyonlarda kullan›l›r. Toraks grafisi, dispne bafll›ca
yak›nma ise veya genifl intratorasik arterler veya pulmoner do-
lafl›m hakk›nda bilgi istendi¤inde yararl› bir ek tan›sal ifllem ola-
bilir; ancak genellikle, toraks grafisi, hipertansif kalp hastal›¤›-
n›n belirlenmesinde modas› geçmifl standart bir ifllemdir. 

Artm›fl sol ventriküler kitlenin sonlan›m›n tahmin edilmesin-
deki gücünü art›rmak için, kardiyak fibrozun derecesini de¤er-
lendirme olana¤›na ilgi son y›llarda artm›flt›r. Kardiyak ultrason
görüntülemenin reflektivitesine dayanan teknikler kullan›lm›fl-
t›r:217,218 geriye saç›lan sinyallerdeki döngüsel de¤iflimler bir de-
receye kadar miyokard›n kontraktil özelliklerini kolajen içeri¤in-
den daha fazla yans›tabilirken, ekoreflektivite, histolojik olarak
ölçülen fibrozla daha do¤rudan ba¤›nt›l›d›r. Ekoreflektivite, sol
ventrikül hipertrofisinin dokusal bilefliminin de¤iflebildi¤ini ve
bunun gerilemesini sa¤lamaya yönelik ilaçlar›n fibrozu azalt-
mada farkl› olabildi¤ini göstermifltir.219 Günümüze kadar, kalp
dokusu yap›s›n›n en do¤ru ölçümü nükleer manyetik rezonans-
la yap›lm›flt›r; ancak bu yöntemin maliyeti büyük ölçekli kulla-
n›m›n önünde bir engeldir. Kolajen doku bilefliminin dolafl›m-
daki göstergeleri de halen araflt›r›lmaktad›r;219 ancak bunlar
yaln›zca k›smen kalpten kaynaklanmaktad›r. 

3.6.2 Kan damarlar›
Hipertansiyonda genifl arterlerin anormal yap›s›n› ve ifllevini be-
lirlemek için invazif olmayan birkaç tarama testi bulunmaktad›r.
‹ntima-media kal›nl›¤›n›n (IMK) ölçümü veya olan pla¤›n sap-
tanmas›yla birlikte karotis arterlerin ultrason incelemesinin hem
inme hem de miyokard infarktüsünün ortaya ç›kmas›na iliflkin
tahmin faktörü oldu¤u gösterilmifltir.190-193 Karotis IMK ve kar-
diyovasküler olaylar aras›nda sürekli bir iliflki vard›r; ancak ana
karotis arterler için IMK >0.9 mm de¤eri, mevcut anormallikle-
rin konservatif bir tahmini olarak kabul edilebilir. Ana karotis ar-
terlerle (aterosklerozun ender görüldü¤ü bir yer) s›n›rl› ultrason
taramalar›n›n yaln›zca vasküler hipertrofiyi ölçmesi olas›yken,
aterosklerozun de¤erlendirilmesi, ayr›ca plaklar›n daha s›k gö-
rüldü¤ü bifürkasyonlar›n ve/veya internal karotislerin taranma-
s›n› da gerektirir.220-222 Plak varl›¤›, IMK >1.3 veya 1.5 mm ile
veya kal›nl›kta 0.5 mm’lik fokal bir art›fl veya çevreleyen IMK
de¤erinde %50’lik bir art›flla belirlenebilir.220-222 Rutin muaye-
nelerde, hedef organ hasar› bulunmayan tedavi verilmemifl hi-
pertansif bireylerde bu de¤iflikliklerin s›k oldu¤una ve dolay›s›y-
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la karotis ultrason incelemesinin vasküler hasar› s›kl›kla saptaya-
bilece¤ine ve risk katmanland›rmas›n› daha kesin hale getirebi-
lece¤ine iliflkin kan›tlar bulunmaktad›r.194 Sürekli dalga Doppler
cihaz› ve kan bas›nc› için manometre kullan›larak ölçülen ayak
bile¤i-brakiyal kan bas›nc› indeksinin <0.9 olmas› arteriyel hasa-
ra iliflkin kan›t› akla getirebilir.  Düflük bir ayak bile¤i-brakiyal
kan bas›nc› indeksi periferik arter hastal›¤›n› ve genel olarak,
ilerlemifl aterosklerozu iflaret eder.56 Öte yandan, karotis IMK
ölçümleri daha erken de¤ifliklikleri saptayabilir.220 Buna ra¤men,
düflük bir ayak bile¤i-brakiyal indeksi daha fazla angina, miyo-
kard infarktüsü, konjestif kalp yetersizli¤i geliflimiyle, koroner
bypass cerrahisi, inme, karotis ve periferik vasküler cerrahi ge-
reksinimiyle15,223-226 iliflkilidir ve çok damarl› koroner arter has-
tal›¤› olanlarda ek risk anlam›na gelir.227

Son 10 y›lda, büyük arter sertli¤i ve dalga yans›ma
fenomeniyle ilgili olarak çok say›da kan›t elde edilmifltir. Bunlar,
izole sistolik hipertansiyonun ve nab›z bas›nc› art›fllar›n›n önem-
li fizyopatolojik belirleyicileri olarak saptanm›flt›r.228 Arter sertli-
¤ini damar çap›ndaki de¤ifliklikler yoluyla, kan bas›nc› de¤iflik-
likleriyle iliflkili olarak ölçmek karmafl›kt›r ve standart klinik kul-
lan›m için uygun de¤ildir. Öte yandan, karotis-femoral nab›z
dalga h›z›, arter sertli¤inin kapsaml› bir invazif olmayan de¤er-
lendirmesini sa¤lar ki bu basit ve tan›ya yönelik olarak kabul
edilecek ölçüde do¤ru bir ifllemdir.28 Bunun nedeni, bu ölçü-
mün, komplikasyonsuz esansiyel hipertansiyonu olan hastalar-
da tüm nedenlere ba¤l› mortalite ve kardiyovasküler morbidite,
koroner olaylar ve inmeye iliflkin ba¤›ms›z tahmin faktörü
olarak bir de¤eri oldu¤unun gösterilmifl olmas›d›r.54,55,229,230

Aort sertli¤i ve olaylar aras›ndaki iliflki sürekli olmakla birlikte,
orta yafltaki hipertansif bireylerde aort ifllevinde anlaml› de¤iflik-
liklerin konservatif bir tahmini olarak >12 m/sn efli¤i önerilmifl-
tir. Nab›z dalga h›z› ve yükseltme indeksi ölçümlerinin daha
yayg›n flekilde klinik kullan›m›, arteriyel hasar›n de¤erlendiril-
mesinde ek kesinlik sa¤layabilirse de, bu tekniklerin eriflilebilir-
li¤i, büyük ölçüde araflt›rma merkezleriyle s›n›rl›d›r. 

Tablo 4’te görüldü¤ü üzere, vasküler organ hasar›n› sapta-
maya yönelik baz› yöntemlerin klinik kullan›m›n› çeflitli nedenler-
le savunmak mümkün de¤ildir. Küçük arterlerde duvar/lümen
oran›ndaki bir art›fl, gluteal biyopsilerle elde edilen subkütan do-
kularla ölçülebilir. Bu ölçümler diyabet ve hipertansiyondaki er-
ken de¤ifliklikleri gösterebilir231-234 ve kardiyovasküler morbidite
ve mortalite için tahmin de¤eri tafl›maktad›r;235 ancak bu yön-
tem invazif oldu¤undan, bu yaklafl›m genel kullan›m için uygun
bulunmamaktad›r. Yüksek çözünürlüklü bilgisayarl› kalp tomog-
rafisiyle ölçüldü¤ü üzere, koroner kalsiyum miktar›ndaki art›fl,
kardiyovasküler hastal›¤a iliflkin bir tahmin faktörü olarak ileriye
yönelik yöntemle do¤rulanm›flt›r;236 ancak s›n›rl› eriflilebilirlik ve
gerekli cihazlar›n yüksek maliyeti ciddi sorunlard›r. Hipertansi-
yonla ilgili veriler halen oldukça k›s›tl› olmakla birlikte endotelyal
ifllev bozuklu¤u çeflitli kardiyovasküler hastal›klarda sonlan›ma
iliflkin tahmin faktörüdür.237,238,239 Ayr›ca, çeflitli uyaranlara en-
dotelyal yan›tl›l›¤› araflt›rmaya yönelik mevcut teknikler invazif-
tir, gerçeklefltirmesi zordur ve zaman al›c›d›r. Son olarak, yön-
temler henüz standartlaflt›r›lmam›flt›r ve bir organda de¤erlendi-
rilen endotelyal ifllevinin di¤er vasküler yataklardakini temsil edip
edemeyece¤i konusunda kesinlik yoktur. Dolay›s›yla, hipertansif
hastalar›n klinik de¤erlendirmesinde endotelyal ifllevin araflt›r›l-
mas›n›n günümüzde yararl› oldu¤u savunulamaz. Bununla birlik-
te, dolafl›mdaki endotelyal aktivite göstergelerine ve endotelyal

hücre progenitörlerine iliflkin güncel çal›flmalar ümit vaat etmek-
tedir240 ve gelecekte, endotelyal ifllev bozuklu¤unu veya hasar›
saptamaya yönelik daha basit testler veya göstergeler bulunabi-
lir. Bu durum, bu göstergelerin prognozdaki rolünün daha büyük
ölçekli de¤erlendirilmesini ve daha yayg›n klinik kullan›m›n› des-
tekleyebilir.

3.6.3 Böbrek
Hipertansiyonla indüklenen böbrek hasar› tan›s›, azalm›fl böb-
rek ifllevi bulgusuna ve/veya idrarda albümin at›l›m›nda art›fl
saptanmas›na dayan›r.241 Günümüzde böbrek yetersizli¤i,
MDRD olarak k›salt›lm›fl formülle hesaplanan tahmini glomerü-
ler filtrasyon h›z›na göre s›n›fland›r›lmaktad›r. Bu formülde yafl,
cinsiyet, ›rk ve serum kreatinin de¤erleri gerekmektedir.52 Tah-
mini glomerüler filtrasyon h›z› de¤erlerinin 60 mL/dak/1.73
m2’nin alt›nda olmas›, evre 3 kronik böbrek hastal›¤›na iflaret
ederken, 30 ve 15 mL/dak/1.73 m2’nin alt›nda olmas› ise, s›ra-
s›yla, evre 4 ve 5 kronik böbrek hastal›¤›n› iflaret eder.242 Di¤er
formül (Cockroft-Gault formülü) kreatinin klirensini tahminde
kullan›l›r ve yafl, cinsiyet, vücut a¤›rl›¤› ve serum kreatinini esas
al›r.51 Bu formül, >60 mL/dak aral›¤›nda geçerlidir; ancak evre
3-5 kronik böbrek hastal›¤›nda kreatinin klirensini oldu¤undan
fazla gösterir.242 Her iki formül de halen normal aral›ktaki se-
rum kreatinin de¤erleri karfl›s›nda hafifçe bozulmufl böbrek
ifllevini saptamaya yard›mc› olur.242 Glomerüler filtrasyon h›z›n-
daki azalma ve kardiyovasküler riskteki art›fl, serum sistatin C
düzeylerindeki art›fltan da anlafl›labilir.243

Serum kreatinin düzeyinde hafif bir art›fl (%20’ye kadar),
bazen antihipertansif tedavi bafllat›ld›¤›nda veya tedavinin
güçlendirildi¤inde görülebilir; ancak bu, böbreklerde ilerleyici
kötüleflmenin bir bulgusu olarak al›nmamal›d›r. Tedavi edilme-
yen hipertansiflerde (özellikle preeklampside) hiperürisemi s›k
görülür ve azalm›fl renal kan ak›m› ve nefroskleroz varl›¤›yla
ba¤›nt›l› oldu¤u da gösterilmifltir.244

Artm›fl serum kreatinin konsantrasyonu veya tahmini glome-
rüler filtrasyon h›z›n›n (veya kreatinin klirensinin) düflüklü¤ü,
azalm›fl glomerüler filtrasyon h›z›na iflaret ederken, artm›fl idrar
albümini veya protein at›l›m›, glomerüler filtrasyon bariyerinde
bir bozulmaya iflaret eder. Mikroalbüminürinin, (bkz. Tablo 2)
hem tip 1 hem de tip 2 diyabetlilerde belirgin diyabetik nefro-
patiye iliflkin tahmin faktörü oldu¤u gösterilmifltir;245 öte yan-
dan, belirgin proteinüri, genellikle, yerleflik renal parankimatöz
hasar oldu¤una iflaret eder.246 Diyabeti olan veya olmayan hi-
pertansif hastalarda, günümüzde kabul edilen eflik de¤erlerin
alt›nda bile olsa,247 mikroalbüminürinin kardiyovasküler olayla-
ra iliflkin tahmin faktörü oldu¤u gösterilmifltir178-186,248 ve hem
kardiyovasküler olmayan hem de kardiyovasküler nedenlere
ba¤l› mortaliteyle idrarda protein/kreatinin oran›n›n, erkekte
≥3.9 mg/g ve kad›nda ≥7.5 mg/g olmas› aras›nda sürekli bir ilifl-
ki oldu¤u çeflitli çal›flmalarda bildirilmifltir.185,186 O halde, mikro-
albüminüri terimi yan›lt›c› olabilir (ayr›ca yanl›fl olarak, minör bir
hasar› akla getirmektedir) ve yerine, teorik olarak, “düflük dere-
celi albüminüri” terimi kullan›lmal›d›r.248 Mikroalbüminüri spot
idrar örnekleriyle (idrar örneklemesinin do¤ru olmamas› nede-
niyle, 24 saatlik veya gece idrar örnekleri önerilmemektedir) ve
idrar albümin konsantrasyonunu idrar kreatinin konsantrasyo-
nuna indeksleyerek ölçülebilir.242 Klasik idrar çubuk testleri, 300
mg/g kreatinin de¤erlerinin üzerindeki albüminüriyi, “mikro-al-
büminürik” çubuk testi ise 30 mg/g kreatinin de¤erlerinin üze-
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rindekileri saptar. Düflük dereceli albüminürinin alt aral›¤›na du-
yarl› çubuk testler halen araflt›r›lmaktad›r. 

Sonuç olarak, hipertansif bir hastada, yukar›da belirtilen
anormalliklerden herhangi biri fleklinde ifade edilen bozulmufl
böbrek ifllevi bulgusu s›kt›r ve tedavi gören hastalarda dahi ge-
lecekteki kardiyovasküler olaylara ve ölüme iliflkin çok güçlü bir
tahmin faktörüdür.179,249-253 Bu nedenle, bütün hipertansif has-
talarda glomerüler filtrasyon h›z›n›n tahmin edilmesi ve idrarda
protein (çubuk testiyle) araflt›r›lmas› önerilmektedir. Çubuk tes-
ti negatif olan hastalarda, do¤rulanm›fl bir ticari yöntemle de,
en az iki farkl› ölçümde düflük dereceli albüminüri belirlenmeli-
dir. Albüminüri, cinsiyete özgü kriterler uygulanarak idrarda
kreatinin at›l›m›yla iliflkilendirilmelidir.

3.6.4 Fundoskopi
Keith, Wagener ve Barker’in hipertansif retinal de¤ifliklikleri
dört derecede s›n›fland›rd›¤› 1930’lardan farkl› olarak,254 günü-
müzde ço¤u hipertansif hasta, hastal›k süreçlerinin erken dö-
neminde baflvurmakta, bu nedenle kanama ve eksüdalar (3.
derece) ve do¤al olarak, papilla ödemi (4. derece) çok ender
olarak gözlenmektedir. Tersine, 1. derece (yap› olarak, fokal
veya genel arteriyoler daralma) ve 2. derece (arteriovenöz
“nipping”) retinal de¤ifliklikler, klinik önemi belgelenmifl (sol
ventrikül hipertrofisi, karotis plaklar› ve mikroalbüminüri) or-
gan hasar› göstergelerinden çok daha s›k bildirilmifltir;255 ancak
fundus analiziyle saptanan ve prognozu belirlemede kullan›l-
mas› düflünülen daha hafif dereceli retinopatinin kapasitesi sor-
gulanm›flt›r.255-257 Bunun nedeni, bu de¤iflikliklerin büyük ölçü-
de özgül olmayan arteriyoler de¤ifliklikler gibi görünmesidir;
bunun istisnas›, belki de, tamam›yla normal bir retinadan fark-
l› bir bulgunun kayg› uyand›rmas› beklenen genç hastalard›r.
Buna karfl›l›k, 3. derece ve 4. derece retinal de¤ifliklikler, kardi-
yovasküler olay riskinde art›flla iliflkilidir.258,259 Hipertansiyonda
göz hasar›n› objektif flekilde araflt›rmak üzere daha seçici yön-
temler gelifltirilmifl ve incelenmifltir.260 Örne¤in, dijital retinal
foto¤raflar, arteriyoler ve venüler a¤ac›n geometrik ve topolo-
jik özelliklerini ölçmek için yar› otomatik bir programla analiz
edilebilir. Bu yöntem, retinal vaskülatürde hipertansiyonla ilifl-
kili topolojik de¤ifliklikleri saptam›flt›r261 ve retinada arteriyoler
ve venüler daralman›n hipertansiyon gelifliminden önce ortaya
ç›kabilece¤ini göstermifltir.262,263 Bununla birlikte, kullan›m› ha-
len, as›l olarak araflt›rmayla s›n›rl›d›r. 

3.6.5 Beyin
‹nme geçirmifl hastalarda görüntüleme teknikleri lezyonun var-
l›¤›, yap›s› ve yerleflimi konular›nda daha iyi belirlenmesine ola-
nak sa¤lar.264,265 Kraniyal bilgisayarl› tomografi (BT) inme tan›s›
için standart ifllemdir; ancak kafaiçi bir kanaman›n hemen be-
lirlenmesi d›fl›nda, BT’nin yerini giderek manyetik rezonans gö-
rüntüleme (MRG) teknikleri almaktad›r. Difüzyon a¤›rl›kl›
MRG, arteriyel oklüzyon sonras›nda iskemik hasar› dakikalar
içinde belirleyebilir. Ayr›ca, MRG, özellikle FLAIR (fluid atenu-
ated inversion recovery) sekanslar›nda, büyük ço¤unlu¤u kü-
çük ve derin (laküner infarktlar) olan sessiz beyin enfarklar›n›
ortaya ç›karmada BT’den çok üstündür. Çeflitli çal›flmalar MRG
ile saptanan küçük sessiz beyin infarktlar›n›n, mikrokanamala-
r›n ve beyaz madde lezyonlar›n›n toplum genelinde ender ol-
mad›¤›n›266,267 ve prevalans›n›n yafl ve hipertansiyonla artt›¤›n›
ve artm›fl inme, biliflsel gerileme ve demansla iliflkili oldu¤unu

göstermifltir.267-269 Eriflilebilirlik ve maliyet sorunlar› MRG’nin
ileri yafltaki hipertansif bireylerin de¤erlendirilmesinde yayg›n
flekilde kullan›lmas›na izin vermemektedir; ancak sessiz beyin
infarktlar› nöral bozukluk ve özellikle de, bellek kayb› olan bü-
tün hipertansiflerde araflt›r›lmal›d›r. ‹leri yafltakilerde biliflsel bo-
zukluklar en az›ndan k›smen, hipertansiyonla iliflkili oldu¤un-
dan,270-272 ileri yafltaki hipertansiflerin klinik de¤erlendirmesin-
de uygun biliflsel de¤erlendirme testleri kullan›lmal›d›r. 

4. Hipertansiyonda ilaç tedavisine  

iliflkin kan›t 

4.1 Girifl 

Burada, hipertansiyon tedavisiyle ilgili tavsiyelerden önce, antihi-
pertansif tedaviyle iliflkili yararlara dair mevcut kan›tlar›n gücüne
ve çeflitli ilaç s›n›flar›n›n karfl›laflt›rmal› yararlar›na dair baz› konu-
lar ele al›nmaktad›r. Ölümcül olmayan ve ölümcül olaylar›n arafl-
t›r›ld›¤› büyük ölçekli rastgele yöntemli çal›flmalar›n mevcut en
güçlü kan›tlar› sa¤lad›¤› konusunda görüfl birli¤i vard›r. Bununla
birlikte, olaya dayal› rastgele yöntemli terapötik çal›flmalar›n s›-
n›rl›l›klar› oldu¤u da yayg›n flekilde bilinmektedir.3,273,274

Bunlar aras›nda, toplanan olay say›s›n› ve dolay›s›yla çal›flma-
lar›n gücünü azamiye ç›karmak için ileri yafltaki veya di¤er yön-
lerden yüksek riskli hastalar›n seçilmesine gerek duyulmas› yer
almaktad›r ve bu, komplikasyonsuz, daha genç yafltaki ve daha
düflük riskli hastalar›n nadiren temsil edildi¤i anlam›na gelmek-
tedir. Bunun talihsiz bir sonucu, hipertansif hastalar›n büyük bir
k›sm›nda tedavi yararlar›na dair do¤rudan bilginin az olmas›d›r.
Ayr›ca, çal›flma bafllang›c›nda rastgele yöntemle bafllanan ilaçla-
ra kan bas›nc› düflürücü etkilerin yoklu¤unda bile devam edildi-
¤inden, çal›flmalar›n terapötik programlar› ola¤an terapötik uy-
gulamadan s›kl›kla sapmaktad›r; klinik uygulamada ise, hekim-
ler normal olarak, etkili olmayan ilaçlar› reçetelemeye devam et-
memektedir. Bu nedenle, klinik uygulamada de¤il, ama çal›flma-
larda, seçilen tedaviye yan›t veren kiflilerde gözlenen yararlar,
yan›t vermeyen kiflilerde yarar görülmemesiyle seyrelmektedir.

Belki de en önemli s›n›rl›l›k, çal›flmalar›n süresinin zorunlu
olarak k›sa olmas› (ço¤u durumda, 4-5 y›l), öte yandan  orta
yafltaki hipertansiflerde ek yaflam beklentisi ve dolay›s›yla bek-
lenen tedavi süresinin 20-30 y›l olmas›d›r. Uzun dönemdeki te-
rapötik yararlar ve çeflitli ilaç s›n›flar› aras›nda yarar yönünden
farkl›l›klar, yak›n zaman önce, çal›flmalar›n bitiminden sonra
hastalar› gözlemleme süresi uzat›larak incelenmifltir;275,276 ancak
bu yöntem yaln›zca kontrollü olmayan bir flekilde uygulanabilir
ve bu da, sonuçlar›n de¤erini s›n›rlamaktad›r. 

Tedavinin yarar›n›n de¤erlendirilmesi için ek bir yaklafl›m,
subklinik organ hasar› gibi ara son noktalar›n kullan›lmas›d›r. Bu
tür son noktalar›n kullan›ld›¤› çal›flmalara ait kan›tlar, “a¤›rl›¤›
olan” son noktalara (ölümcül olmayan veya ölümcül miyokard
infarktüsü veya inme ve kardiyovasküler veya tüm nedenlere
ba¤l› mortalite) dayal› olanlardakiyle ayn› a¤›rl›¤a sahip de¤ildir.
Bununla birlikte, çok say›da kan›t subklinik organ hasar›n›n
birkaç ölçümünün, daha sonraki ölümcül olmayan veya ölümcül
olaylara dair güçlü bir tahmin de¤erine sahip oldu¤unu ve pro-
teinüri ve tedaviyle indüklenen ekokardiyografik veya elektro-
kardiyografik sol ventrikül hipertrofisinin “a¤›rl›¤› olan” son
noktalarda bir azalma için tahmin faktörü oldu¤unu göstermek-
tedir (bkz. Bölüm 3.6 ve 4.5). Bu durumla birlikte, olaylar›n sa¤-
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l›kl› kardiyovasküler sistemde ortaya ç›kamayaca¤›, ancak önce-
sinde, daima organ yap›s›nda veya ifllevinde de¤iflikliklerin bu-
lunmas› gerekti¤i düflüncesi, bu yaklafl›m› de¤erli k›lmaktad›r ve
bu nedenle, organ hasar›n› son noktalar olarak kullanan çal›flma-
lardan elde edilen bilgi dikkate al›nm›flt›r. Benzer flekilde, daha
uzun bir zaman ölçe¤inde tedavinin yarar›na iliflkin kan›t› genifl-
letmeye yönelik yararl› bir yaklafl›mda, diyabet, metabolik bo-
zukluklar ve son evre böbrek hastal›¤› gibi prognoza olumsuz et-
kisi olan hastal›klar›n insidans› veya kötüleflmesi son nokta olarak
kullan›lmakt›r. Son evre böbrek hastal›¤› kardiyovasküler riskte
flafl›rt›c› bir art›flla iliflkilidir186,277 ve gerçekten de, birkaç terapö-
tik araflt›rmada son nokta olarak kullan›lm›flt›r.  Yeni ortaya ç›kan
diyabet de ara son nokta olarak kullan›lmaktad›r ve bu hastal›¤›n
tahmin de¤eri Bölüm 4.5.5’te, ayr›nt›l› flekilde tart›fl›lmaktad›r. 

Son olarak, yararl› oldu¤u zaman, meta-analizlerle elde edi-
len bilgiye gereken önem verilmifltir; ancak meta-analizler her
durumda en üst düzeyde kan›t olarak kabul edilmemifltir.  Ger-
çekten de, meta-analizler tek tek çal›flmalara göre daha büyük
istatistiksel güce sahip olsa da ve tedavinin etkilerine iliflkin ya-
rarl› ortalama ölçümler sa¤layabilse de, ayn› zamanda, k›s›tl›l›k-
lar› da bulunmaktad›r. Tan›m gere¤i, bunlar post-hoc analizler-
dir, dahil edilen çal›flmalar›n seçimi s›kl›kla keyfidir, dahil edilen
çal›flmalar homojen de¤ildir ve istatistiksel testlerle de¤erlendi-
rmeye her zaman duyarl› olmayan farkl›l›klar bulunmaktad›r. Bu
nedenle, meta-analiz verileri, di¤er bütün bilgi kaynaklar› gibi,
elefltirel bir gözle tekrar de¤erlendirilmifltir. 

4.2 Aktif tedaviyi plaseboyla karfl›laflt›ran olaya dayal›
çal›flmalar

Kan bas›nc›ndaki düflüflün yararlar›n›n araflt›r›ld›¤› rastgele yön-
temli plasebo kontrollü çal›flmalar say›ca çoktur ve sonuçlar›
tart›flmal› de¤ildir.278-291 Bunlar, etkileyici flekilde çok say›da
hastaya dayanan birkaç meta-analize dahil edilmifltir.10,292-299

Bulgular afla¤›daki gibi özetlenebilir: 1) antihipertansif tedavi
kardiyovasküler morbidite ve mortalitede anlaml› azalma anla-
m›na gelmekteyken, tüm nedenlere ba¤l› mortalite üzerindeki
etkisi daha az belirgindir; 2) yarar, izole sistolik hipertansiyonu
olanlar da dahil olmak üzere daha ileri yafltaki hastalarda da
görülebilir; 3) kardiyovasküler riskteki orant›sal azalma erkek
ve kad›nlarda benzerdir ve tedavinin beyaz ve siyah ›rktan
olanlarda ve Asyal›larda yararl› bir etkisi bulunmaktad›r: bu du-
rum, çeflitli etnik gruplarda bu etkinin var oldu¤unu düflündür-
mektedir; ve 4) nedene özgü olaylar bak›m›ndan antihipertan-
sif tedavi, ölümcül olmayan ve ölümcül inme riskinde majör bir
düflüflle iliflkilidir (yaklafl›k %30-40); ancak daha düflük oranda
olmakla birlikte, koroner olaylar da azal›r (%20). Son olarak,
tedavi kalp yetersizli¤i insidans›nda büyük oranda düflüfl sa¤l›-
yor gibi görünmektedir. 

Plasebo kontrollü çal›flmalar›n meta-analizlerinde, aktif tedavi
ve plasebo aras›ndaki de¤iflken kan bas›nc› farkl›l›klar› nedeniyle
karfl›laflt›rma yapmak zor olsa da, çeflitli çal›flmalarda, farkl› ilaç-
larla bafllanan tedavi etkisine ayr›ca de¤inilmifltir. Bununla birlik-
te, genel sonuçlar, ilk ilaç olarak bir tiazid diüreti¤i veya bir -blo-
ker verildi¤inde, kardiyovasküler morbidite ve mortalitede oldu¤u
gibi nedene özgü olaylar üzerinde de yararl› bir etki göstermek-
tedir. Bununla birlikte, yararl› etkiler, tedaviye bir kalsiyum kanal
blokeri veya bir ACE inhibitörüyle baflland›¤›nda da bulunmufl-
tur.292,293

Kan bas›nc›n› düflürücü yararl› etkilerin gösterilmesi, plase-
bo kontrollü çal›flmalar› önceki tasar›ma göre (tedavi verilme-
yen bir plasebo grubuyla) gerçeklefltirmeyi etik olarak kabul
edilemez hale getirmifltir. Bu nedenle, daha yeni çal›flmalarda,
araflt›rma konusu ilaç, baflka antihipertansiflerle tedavi edilen
hasta gruplar›nda plaseboyla karfl›laflt›r›lm›flt›r. Böylece, çeflitli
antihipertansif ilaçlar›n yararl› etkisine iliflkin ek kan›t sa¤lanm›fl
ve yine, kan bas›nc›ndaki azalmalar düflük düzeyde ve bafllan-
g›ç kan bas›nc› düzeyi hipertansiyon tan›m› için kullan›lan ge-
leneksel s›n›r›n alt›nda olsa da, yarar›n önemli olabilece¤i bel-
gelenmifltir. HOPE çal›flmas›nda, yüksek kardiyovasküler risk
alt›ndaki (ço¤unlukla miyokard infarktüsü öyküsü nedeniyle)
ve dolay›s›yla, birden çok ilaçla tedavi almakta olan hastalara
ramipril verilmesi kan bas›nc›nda ›l›ml› bir azalma (sistolik kan
bas›nc›nda yaklafl›k 3 mmHg) ve kardiyovasküler olay insidan-
s›nda plasebo grubuna k›yasla belirgin bir azalma (–%22) sa¤-
lam›flt›r.300 FEVER çal›flmas›nda, kalsiyum antagonisti felodipin,
geçmiflteki tedaviyle kan bas›nc› düzeyi 160/90 mmHg’n›n al-
t›na düflürülmüfl orta derece riskli hipertansif hastalarda plase-
boyla karfl›laflt›r›lm›flt›r.301 Plasebo grubuna k›yasla kan bas›n-
c›nda hafifçe daha düflük de¤erlere ulafl›lan felodipin grubun-
da (–3.5/–1.5 mmHg) bütün kardiyovasküler son noktalar›n
insidans› yaklafl›k %28 gibi anlaml› bir oranda azalm›flt›r.
EUROPA çal›flmas›nda,302 koroner hastal›¤› olanlarda (dolay›-
s›yla, geçmiflte birden çok tedavi alanlarda) bir ACE inhibitö-
rüyle (perindopril; ayr›ca indapamid ekleme olas›l›¤› vard›) kan
bas›nc›n›n düflürülmesine (–5/–2 mmHg), plaseboya k›yasla,
bafllang›ç kan bas›nc› de¤erinden ba¤›ms›z olarak yararl› kardi-
yovasküler etkiler efllik etmifltir. ACTION çal›flmas›nda, angina
pektorisli hastalarda, sadece bafllang›çta hipertansiyon olan
altgrupta gözlemlenmekle birlikte, di¤er ilaçlara eklenen yavafl
sal›ml› nifedipinle kan bas›nc›ndaki ›l›ml› düzeyde azalma, pla-
seboya k›yasla kardiyovasküler olay insidans›n› da azaltm›fl-
t›r.303,304 Tedavi edilmekte olan koroner arter hastalar›nda am-
lodipin eklenmesinin kan bas›nc›nda plaseboya k›yasla birkaç
mmHg azalma sa¤lad›¤› CAMELOT çal›flmas›nda da kardiyo-
vasküler olaylarda bir azalma gözlemlenmifltir.305 fiafl›rt›c› bir
flekilde, koroner arter hastalar›yla yap›lan ve benzer kan bas›n-
c› farkl›l›klar›n›n mevcut oldu¤u bir baflka çal›flmada, bir ACE
inhibitörü plaseboyla karfl›laflt›r›lm›fl ve herhangi bir yarar gös-
terilememifltir.306 

Anjiyotensin reseptör antagonistleri gibi daha yeni ilaçlar›
araflt›rmak için benzer bir yaklafl›m benimsenmifltir. SCOPE ça-
l›flmas›nda,307 ileri yafltaki hipertansif hastalarda (>70 yafl), s›k-
l›kla bir diüreti¤e eklenen anjiyotensin reseptör antagonisti
kandesartan, kan bas›nc›n› plaseboya k›yasla ›l›ml› flekilde daha
fazla azaltm›fl, ayr›ca s›kl›kla diüreti¤e dayal› klasik tedaviye de
eklenmifl (fark 3.2/1.6 mmHg) ve ölümcül olmayan inmede efl-
zamanl› anlaml› bir azalma sa¤lam›flt›r. Tip 2 diyabeti ve nefro-
patisi olan hipertansif hastalarda yap›lan RENAAL ve IDNT ça-
l›flmalar›nda, birden çok antihipertansif tedaviye anjiyotensin
reseptör antagonisti losartan308 ve irbesartan›n309 eklenmesi
böbrek hastal›¤›n›n ilerlemesini yavafllat›rken (birincil son
nokta), ço¤u ikincil kardiyovasküler son nokta üzerinde anlam-
l› yararl› etki göstermemifltir; ancak çal›flmalar›n gücü bu son
noktalar› de¤erlendirmek için yeterli de¤ildi. Bununla birlikte,
bu iki çal›flma bir meta-analizde bir araya getirildi¤inde, anjiyo-
tensin reseptör antagonisti tedavi grubunda,  kardiyovasküler
morbiditede anlaml› bir azalma bulunmufltur.310 O halde, anji-
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yotensin reseptör antagonistiyle kan bas›nc›n› düflürücü etkinin
de yararl› oldu¤u sonucuna varmak mümkündür.

4.3 Kan bas›nc›n›n daha az veya daha yo¤un flekilde
düflürülmesini karfl›laflt›ran olaya dayal› çal›flmalar

Mevcut bilgilerin ço¤unlu¤u, halen  bu tip çal›flmalar›n en bü-
yü¤ü olan HOT çal›flmas›na311 dayanmaktad›r; ancak ço¤u di-
yabetli olan hastalar›n dahil oldu¤u daha küçük çal›flmalardan
sa¤lanan ek veriler de bulunmaktad›r. Yaklafl›k 22 000 hasta-
n›n dahil oldu¤u befl çal›flmaya ait veriler, Kan Bas›nc›n› Dü-
flürücü Tedavi Çal›flmac›lar› (Blood Pressure Lowering
Treatment Trialists’: BPLTT) iflbirli¤i meta-analizlerine dahil
edilmifltir.292,296 Sonuçlar, özellikle diyabetlilerde, inme ve ma-
jör kardiyovasküler olaylar söz konusu oldu¤unda, kan bas›n-
c›n›n daha yo¤un düflürülmesinin anlaml› yararlar sa¤lad›¤›n›
göstermektedir. Plasebo grubunun s›kl›kla daha az yo¤un bir
antihipertansif tedavi ald›¤› yeni yap›lan plasebo kontrollü ça-
l›flmalardan (bkz. yukar›da) daha fazla bilgi edinmek mümkün-
dür. Son olarak, farkl› yo¤unluktaki aktif tedavi rejimlerini kar-
fl›laflt›ran ve tedavi kollar›nda eflit kan bas›nc› düzeylerine ulafl›-
lamayan HDFP gibi çal›flmalar312 baz› dolayl› kan›tlar sa¤laya-
bilir. Neredeyse her zaman, daha düflük bir kan bas›nc›na, da-
ha az inme yönünde en az›ndan bir e¤ilim efllik etmifltir (bkz.
Bölüm 4.4).

4.4 Farkl› aktif tedavileri karfl›laflt›ran olaya dayal›
çal›flmalar

2003 ESH/ESC K›lavuzlar›n›n yay›mlanmas›ndan sonra aktif re-
jimlerin karfl›laflt›r›ld›¤› çal›flmalar›n büyük ölçekli bir meta-ana-
lizi220,222,313-327 BPLTT iflbirli¤ince yay›mlanm›flt›r.292 Bu meta-
analizi afla¤›daki tart›flma için temel olarak ald›k. Bununla bir-
likte, BPLTT meta-analizine dahil olmayan daha yeni çal›flmala-
r›n sonuçlar›n› da tart›flt›k ve hem bu çal›flmalar›n birço¤unda
hem de çeflitli analiz tiplerinin yap›s›nda var olan baz› sorunla-
r› elefltirel bir gözle ele ald›k.328,329 

Gerçekten de, bu çal›flmalar farkl› antihipertansif ilaç s›n›fla-
r›n›n görece etkinli¤ine iliflkin önemli bilgiler sa¤lamaktad›r; an-
cak farkl› tedavilerle karfl›laflt›r›labilir kan bas›nc› de¤erleri elde
edilememesi, do¤rudan yorum yapmay› s›kl›kla zorlaflt›rmakta-
d›r. Kabul edildi¤i üzere, farklar ço¤u kez azd›r; ancak küçük
kan bas›nc› farkl›l›klar›na dahi, sonlan›mda büyük farkl›l›klar efl-
lik edebilir273,274 ve istatistiksel düzeltme, bir protokülün gerek-
sinimlerini karfl›layamamakla bafl etmenin mükemmel olmayan
bir yoludur. Meta-regresyon analizlerine dahil edilen çal›flmala-
r›n homojenli¤inin klasik meta-analizlerdekinden daha da düflük
oldu¤u anlafl›ld›¤› takdirde, meta-regresyon analizleri, kan ba-
s›nc› etkilerindeki farkl›l›klar› hesaba katan bilgiler sa¤layabilir.
Son olarak, farkl› ilaçlar› karfl›laflt›ran çal›flmalar asl›nda yaln›zca
farkl› ilaçlarla bafllat›lan rejimleri karfl›laflt›rmaktad›r ve bunun da
nedeni, rastgele yöntemle grupland›r›lan vakalar›n ço¤unun so-
nunda, karfl›laflt›rma gruplar›nda benzer flekilde verilen ilaçlar da
dahil olmak üzere, kombinasyon tedavisi almas›d›r.  

4.4.1 Kalsiyum antagonistleriyle tiazid diüretikleri ve 
-blokerlerin karfl›laflt›r›lmas›

Kalsiyum antagonistleriyle klasik ilaçlar›n karfl›laflt›r›ld›¤› 9 çal›fl-
man›n yeni yap›lan bir meta-analizinde 6800’den fazla hasta-
n›n verileri kullan›lm›flt›r.292 Gruplar aras›nda kan bas›nc›ndaki

benzer veya sadece hafifçe farkl› düflüfller için, geleneksel ilaç-
lara oranla kalsiyum antagonistlerinin olas› yararlar›n› gösteren
olas›l›k oranlar› bire yak›nd› ve toplam mortalite, kardiyovaskü-
ler mortalite, bütün kardiyovasküler olaylar ve miyokard
infarktüsü için anlaml› de¤ildi. Kalsiyum antagonistleri inmeye
karfl› biraz daha fazla korunma sa¤lad›; ancak geleneksel teda-
viyle karfl›laflt›r›ld›¤›nda, kalp yetersizli¤ine karfl› korunmada
azalm›fl bir yeterlilik sergiledi. Diyabeti olan ve olmayan hasta-
lar ayr› ayr› analiz edildi¤inde, sonuçlar benzerdi.296 Daha ya-
k›n zamanda, ASCOT çal›flmas›, bir kalsiyum antagonisti (am-
lodipin) veya bir geleneksel ilaçla bafllanan tedavilerin karfl›lafl-
t›rmal› etkinli¤ine iliflkin ek bilgi sa¤lam›flt›r.330 Meta-analize
dahil edilmeyen INVEST çal›flmas› da, tedaviye bir kalsiyum an-
tagonisti (verapamil, s›kl›kla bir ACE inhibitörüyle bir arada) ve-
ya bir -bloker (atenolol, s›kl›kla bir diüretikle bir arada) ile bafl-
lanan koroner kalp hastalar›nda kardiyovasküler olay insidans-
lar›n›n eflit oldu¤unu göstermifltir.331 Amlodipin temelli tedavi
kan bas›nc›nda hafifçe daha fazla bir azalmayla sonuçlanm›fl,
buna inme, kardiyovasküler ve tüm nedenlere ba¤l› mortalite-
de anlaml› bir azalma efllik etmifltir. Ço¤u çal›flmada oldu¤u gi-
bi, ASCOT hastalar›n›n ço¤una kombinasyon tedavisi uygu-
lanm›flt›r (ACE inhibisyonuyla birlikte kalsiyum antagonistine
karfl›l›k tiazid diüreti¤iyle -bloker). 

4.4.2 ACE inhibitörleriyle tiazid diüretikleri ve -blokerlerin
karfl›laflt›r›lmas›
BPLTT iflbirli¤i analizine, ACE inhibitörleriyle diüretiklerin ve -
blokerlerin karfl›laflt›r›ld›¤› ve rastgele yöntemle grupland›r›lan
yaklafl›k 47 000 hastan›n al›nd›¤› 6 çal›flma dahil edilmifltir.292

Geleneksel tedaviye k›yasla ACE inhibitörlerinin olas› yararlar›-
n› ifade eden bir araya getirilmifl olas›l›k oranlar› bire çok yak›n-
d› ve toplam mortalite, bütün kardiyovasküler olaylar, kardiyo-
vasküler mortalite ve koroner kalp hastal›¤› yönünden anlaml›
de¤ildi. Bununla birlikte,  inme ve konjestif kalp yetersizli¤i söz-
konusu oldu¤unda, ACE inhibitörlerinin daha az etkili koruma
sa¤lad›¤› yönünde anlaml› olmayan e¤ilimler mevcuttu. Top-
lam ve nedene özgü kardiyovasküler olaylar›n olas›l›k oran›nda
anlaml› olmayan farkl›l›klar da, diyabeti olan ve olmayan has-
talar›n ayr› ayr› incelendi¤i meta-analizde bildirilmifltir.296

ACE inhibitörlerini diüretiklerle karfl›laflt›ran çal›flmalar her
zaman tutarl› sonuçlar vermemifltir. ‹kinci Avustralya kan ba-
s›nc› çal›flmas›nda,327 rastgele yöntemle bir ACE inhibitörü
grubuna ayr›lan hipertansif hastalarda, tiazid diüretikleri
grubuna ayr›lanlara k›yasla daha az say›da kardiyovasküler olay
gözlemlendi; ancak fark küçüktü, yaln›zca erkeklerde belirgin-
di ve yaln›zca yineleyen olaylar eklendi¤inde anlaml›yd›. ALL-
HAT çal›flmas›nda,322 bunun tersine, diüretik klortalidon al-
makta olan hipertansif hastalarda, rastgele yöntemle ACE inhi-
bitörü lisinopril grubuna ayr›lanlarla karfl›laflt›r›ld›¤›nda benzer
bir koroner kalp hastal›¤› (birincil son nokta) insidans› göz-
lemlendi; ancak diüretikle tedavi edilen grupta kalp yetersizli¤i
ve inme anlaml› flekilde daha düflüktü (bu grupta kan bas›nc›n-
daki azalma da daha fazlayd›). 

4.4.3 ACE inhibitörleriyle kalsiyum antagonistlerinin
karfl›laflt›r›lmas›
BPLTT meta-analizinde oldu¤u gibi, bu iki s›n›f ilac›n karfl›lafl-
t›rmalar› 6 çal›flmaya dahil edilen toplam 26 000’e yaklaflan sa-
y›da hastaya dayanmaktad›r.292 Sonuçlar, iki rejimin görece ya-
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rarlar›n› gösteren olas›l›k oran›n›n toplam koroner olaylar, kar-
diyovasküler mortalite, toplam mortalite ve koroner kalp has-
tal›¤› için bire yak›n ve anlams›z düzeyde oldu¤unu göstermifl-
tir. Öte yandan, inmeye karfl› korunma kalsiyum antagonistle-
riyle anlaml› flekilde daha etkiliyken kalp yetersizli¤ine karfl›
korunma ACE inhibitörleriyle daha üstündü.

4.4.4 Anjiyotensin reseptör antagonistleriyle di¤er ilaçlar›n
karfl›laflt›r›lmas›
Befl çal›flmada, anjiyotensin reseptör antagonistleri di¤er anti-
hipertansiflerle karfl›laflt›r›lm›flt›r. Kullan›lan farkl› karfl›laflt›ma
ilaçlar› bu çal›flmalar›n meta-analizini zorlaflt›rmaktad›r. LIFE
çal›flmas›nda,332 elektrokardiyografik sol ventrikül hipertrofisi
olan 9000’den fazla hipertansif hastada ortalama kan bas›nc›,
tedaviye losartanla veya -bloker atenololla bafllanan gruplar-
dakiyle ayn› derecede azalm›flt›r. Yaklafl›k 5 y›ll›k izlemde, lo-
sartanla tedavi edilen hastalarda majör kardiyovasküler olay-
larda (birincil son nokta) %13’lük anlaml› bir azalma göz-
lemlenmifl, miyokard infarktüsü insidans›nda fark saptanmaz-
ken, inme insidans›nda %25’lik bir fark gösterilmifltir. Ölümcül
olmayan inmede (birincil son noktada yer almamakla birlikte)
anlaml› bir azalma, SCOPE çal›flmas›ndaki yafll› hastalarda da
bildirilmifltir. Bu hastalarda kandesartan kan bas›nc›n›, plasebo
ve ola¤an tedaviye k›yasla biraz daha fazla düflürmüfltür.307

Daha önce bir serebrovasküler olay geçirmifl yaklafl›k 1500 hi-
pertansif hastan›n dahil edildi¤i MOSES çal›flmas›nda,333 epro-
sartan veya kalsiyum antagonisti nitrendipinle bafllanan teda-
viler karfl›laflt›r›lm›flt›r. Ortalama 2.5 y›ll›k izlemde ve benzer
düzeydeki kan bas›nc› azalmas› aç›s›ndan, eprosartanla kardi-
yovasküler olaylar anlaml› flekilde daha az bulunurken, inme
insidans›, sadece ayn› hastada yineleyen inmeler göz önüne
al›nd›¤›nda azalm›flt›r. Eflzamanl› koroner kalp hastal›¤›, kalp
yetersizli¤i, diyabet veya birden çok risk faktörü nedeniyle
yüksek risk alt›ndaki, tedavi uygulanan hipertansif Japon has-
tan›n dahil edildi¤i JIKEY HEART çal›flmas›nda334 valsartan ek-
lenmesiyle, kan bas›nc› de¤eri 139/81 mmHg’dan 132/78
mmHg'ya düflmüfltür. Üç y›ll›k tedavi süresinde buna, anjiyo-
tensin reseptör antagonistleri d›fl›nda di¤er ilaçlar›n eklenme-
siyle yaln›zca hafifçe daha yüksek kan bas›nc› de¤erlerinin
(132/78 mmHg) gözlemlendi¤i gruba k›yasla, inme insidans›n-
da belirgin bir azalma (%40) efllik etmifltir. Son olarak, VALUE
çal›flmas›nda,335 yüksek risk alt›ndaki 15 000’den fazla hiper-
tansif hasta rastgele yöntemle valsartan veya kalsiyum anta-
gonisti amlodipin tedavisi gruplar›na ayr›lm›flt›r. Befl y›ll›k iz-
lemde, amlodipinle tedavi edilen hastalarda, valsartanla tedavi
edilenlere k›yasla hafifçe daha düflük kan bas›nc› de¤erleri sap-
tanm›flt›r. Kardiyak olay ve ölüm insidans› (birincil sonlan›m) iki
grup aras›nda anlaml› flekilde farkl› de¤ildi; ancak amlodipin
grubunda miyokard infarktüsünde anlaml› bir azalma ve daha
düflük inme insidans› yönünde anlaml› olmayan bir e¤ilim
vard›; öte yandan, kalp yetersizli¤i riski valsartan lehine bir e¤i-
lim gösterdi. Bir araya getirilmifl veriler, anjiyotensin reseptör
antagonistlerinin kalp yetersizli¤ini önlemedeki yararlar›n›n
özellikle diyabetli hastalarda  büyük oldu¤unu göstermifltir;
ancak gözlem say›s› azd›r.296

Anjiyotensin reseptör antagonistlerinin miyokard infarktü-
sünde, di¤er antihipertansif ilaçlara göre daha az koruma sa¤-
layaca¤›na iliflkin yak›n zamanda bir iddia ortaya at›lm›flt›r.336

Bununla birlikte, yak›n tarihte yay›mlanm›fl ve miyokard

infarktüsü insidans›n›n di¤er ilaçlarla gözlemlenene benzer ol-
du¤unu gösteren kapsaml› meta-analizler bunu do¤rulamam›fl-
t›r.337,338 Ancak, hipertansiyonda anjiyotensin reseptör antago-
nistleri ve ACE inhibitörlerinin (özgül olarak renin-anjiyotensin
siteminin kardiyovasküler etkilerini önleyen s›n›flar) genel ve
nedene özgü yararl› etkilerinin do¤rudan karfl›laflt›rmalar› bu-
lunmamaktad›r; bu durum, rastgele yöntemle ramipril veya tel-
misartan gruplar›na ayr›lan yüksek riskli hipertansif ve normo-
tansif hastalar›n dahil oldu¤u halen devam etmekte olan büyük
ölçekli bir çal›flman›n (ONTARGET) sonuçlar›n› çok önemli ha-
le getirmektedir.339 Kalp yetersizli¤i veya sol ventriküler ifllev
bozuklu¤u olan miyokard infarktüsü geçirmifl hastalarla yürü-
tülen karfl›laflt›rmal› rastgele yöntemli çal›flmalarda, ACE inhibi-
törüyle veya anjiyotensin reseptör antagonistleriyle tedavi edi-
len hastalarda inme, majör koroner olaylar ve kalp yetersizli¤i
insidans›nda, tedaviler aras›nda anlaml› bir fark görülmemifl-
tir.340-342 BPLTT’nin yeni bir meta-regresyon analizi, anjiyoten-
sin reseptör antagonistlerinin koroner olaylar üzerinde, ayn›
ACE inhibitörleri gibi, kan bas›nc›na ba¤›ml› yararl› etkileri
oldu¤una iflaret etmektedir; ancak bu sonuncu kan bas›nc›n-
dan ba¤›ms›z küçük bir etki gösterebilir.329

4.4.5 -blokerlerle yürütülen çal›flmalar
-blokerlerin di¤er antihipertansiflerle karfl›laflt›r›ld›¤›ndaki ya-

rar›, yak›n zaman önce büyük ölçekli rastgele yöntemli iki çal›fl-
man›n, LIFE332 ve ASCOT’un330 sonuçlar›na dayanarak sorgu-
lanm›flt›r. Bu çal›flmalar›n ikisi de, anjiyotensin reseptör antago-
nisti ve s›ras›yla kalsiyum antagonistinin -blokerle bafllanan
tedaviye k›yasla, s›ras›yla, inme (LIFE) veya inme ve mortalite
(ASCOT) söz konusu oldu¤unda üstünlü¤ünü göstermifltir.
Büyük ölçekli bu iki çal›flma, yak›n zamanda gerçeklefltirilen ve
-blokerle bafllanan tedavinin inmeyi önlemede di¤erlerinden

geri kald›¤›; ancak miyokard infarktüsünü önlemede ve morta-
liteyi azaltmada ayn› durumun söz konusu olmad›¤› sonucuna
var›lan bir meta-analizi343 güçlü bir flekilde etkilemifltir. ‹ngilte-
re’deki Ulusal Sa¤l›k ve Klinik Mükemmellik Enstitüsü (National
Institute for Health and Clinical Excellence: NICE), benzer bir
meta-analize dayanarak, -bloker kullan›m›n› yaln›zca dördün-
cü s›ra antihipertansif ilaçlar olarak önermifltir.344 Bu sonuçlar
hem ihtiyatla hem de elefltirel bir bak›flla ele al›nmal›d›r. Hem
LIFE hem de ASCOT çal›flmalar› kombinasyon tedavisinin erken
kullan›m›n› içeren tasar›mla tan›mlan›r ve bu nedenle rastgele
yöntemle bir -bloker grubuna ayr›lan hastalar›n büyük bir ço-
¤unlu¤u asl›nda bir -bloker-tiazid kombinasyonu alm›flt›r.
Benzer bir kombinasyon, inmenin önlenmesi söz konusu oldu-
¤unda dahi bu kombinasyonun daha az etkili oldu¤unu bulma-
da baflar›s›z olan ALLHAT çal›flmas›ndaki322 klortalidon tedavi
grubunda s›kl›kla kullan›lm›flt›r. Yine, INVEST çal›flmas›nda,331

bafllang›çta bir -bloker verilmesinin ard›ndan ço¤u hastada bir
tiazid diüreti¤i eklenmesine dayanan bir tedavi stratejisine, ço-
¤u hastada, kalsiyum antagonisti verapamille bafllanan ve son-
ras›nda bir ACE inhibitörü trandolaprilin eklendi¤i tedaviyle
gözlemlenene benzer düzeyde tüm kardiyovasküler olay ve
nedene özgü olay insidans› efllik etmifltir. Son olarak, yak›n ta-
rihli bir meta-analiz, plaseboyla karfl›laflt›r›ld›¤›nda, -blokere
dayal› tedavinin gerçekten de inmeyi anlaml› flekilde azaltt›¤›n›
göstermifltir.297 Bu durum, ASCOT çal›flmas›nda -bloker-tiazid
kombinasyonunun daha az etkili olmas›n›n, en az›ndan k›smen,
bu çal›flmada, bu terapötik rejimle kan bas›nc›nda,330 özellikle
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de santral kan bas›nc›nda166 meydana gelen daha düflük azal-
maya ba¤l› olabilece¤ini düflündürmektedir. 

-bloker-tiazid kombinasyonlar›, buna ra¤men, devaml› ola-
rak metabolik bozukluklar ve yeni ortaya ç›kan diyabetle iliflki-
li bulunmufltur (bkz. Bölüm 4.5.5) ve diyabete e¤ilimli hastalar-
da özgül kontrendikasyonlar›  bulunabilir. Her durumda, -blo-
ker bafllanan çal›flmalar›n yukarda al›nt› yap›lan meta-analizle-
ri297,343 kombine tedavilerin tek tek bileflenlere ne yarar ne de
zarar atfedilmesine engel oldu¤u, yak›n tarihli birçok çal›flma-
n›n yap›s›ndan kaynaklanan güçlükleri iyi göstermektedir. 

4.4.6 Sonuçlar
Karfl›laflt›rmal› rastgele yöntemli çal›flmalar, kan bas›nc›nda
benzer azalmalar aç›s›ndan, farkl› ilaç s›n›flar› aras›nda kardiyo-
vasküler morbidite ve mortalite insidans›ndaki farkl›l›klar›n kü-
çük oldu¤unu göstermekte, dolay›s›yla bunlar›n yararlar›n›n
büyük ölçüde kan bas›nc›ndaki düflüflün kendisinden kay-
nakland›¤› sonucunu desteklemektedir. Birkaç karfl›laflt›rmal›
çal›flma, aktif iki tedavi kolunda kan bas›nc› ayn› derecede dü-
flürüldü¤ü için baflar›s›z oldu¤undan, ulafl›lan kan bas›nc› düze-
yi farkl›l›klar›n›n dikkate al›nd›¤› meta-regresyon analizine bafl-
vurulmufltur. 

Bu yaklafl›m›n kimi s›n›rl›l›klar›na ra¤men, daha önce ana hat-
lar›yla anlat›ld›¤› üzere, yak›n tarihli bütün meta-regresyon ana-
lizleri,292,328,329 kalp yetersizli¤i d›fl›nda tüm nedenlere özgü
olaylar için kan bas›nc›n› düflürmenin önemli rolünün alt›n› çiz-
mektedir: sistolik bas›nç 10 mmHg azald›¤›nda, kullan›lan ilaç-
tan ba¤›ms›z olarak, hem inme hem de koroner olaylar belirgin
flekilde azalmaktad›r.328,329 Ayr›ca bu meta-regresyon analizleri
baz› antihipertansif ilaçlar›n kan bas›nc›ndan ba¤›ms›z olarak
(yani kan bas›nc› fark› olmaks›z›n sonlan›mda bir azalma) nede-
ne özgü yararl› etkiler ortaya ç›karabilece¤ini, örn. kalsiyum an-
tagonistlerinin inme ve ACE inhibitörlerinin koroner olaylar üze-
rinde etki edebilece¤ini de düflündürmektedir. Ancak bu etki,
kan bas›nc›n› düflürücü etkiyle sa¤lanan bask›n koruyucu etki-
den kesin olarak daha azd›r (%5-10). Öte yandan, tek tek ça-
l›flmalar ve bunlar›n meta-analizleri292,296 tedaviler aras›nda, kan
bas›nc›ndaki olas› farkl›l›klardan ba¤›ms›z olarak, diüretik/ -blo-
kerler, ACE inhibitörleri ve anjiyotensin reseptör antagonistleri-
ne göre kalsiyum antagonistleriyle yeni ortaya ç›kan kalp yeter-
sizli¤inin önlenmesi aç›s›ndan daha az koruma sa¤land›¤› konu-
sunda uyumlu sonuç vermifllerdir. Yeni ortaya ç›kan kalp yeter-
sizli¤inin s›kl›kla zor bir tan› oldu¤u ve kalsiyum antagonistleri
verildi¤inde, tan›n›n, vazodilatasyona ba¤l› ayak bile¤i ödemi
nedeniyle yan›lt›c› olabilece¤ine dikkat çekilmifltir.  Ayr›ca, di-
üretikler gibi ilaçlar yeni bafllang›çl› kalp yetersizli¤ini önleyeme-
yip sadece semptomlar›n› maskeleyebilir.3,345,346 Bu durum, VA-
LUE gibi yak›n tarihli çal›flmalarda335 yaln›zca kalp yetersizli¤i
nedeniyle hastaneye yat›fl›n uygun bir son nokta olarak dikkate
al›nmas›na ve dolay›s›yla, bu klinik durumun ortaya ç›kmas›nda,
anjiyotensin reseptör antagonistleriyle karfl›laflt›r›ld›¤›nda kalsi-
yum antagonistlerinin daha s›n›rl› koruyucu etkileri oldu¤una
dair daha inand›r›c› kan›tlar sa¤lanmas›na yol açm›flt›r. Farkl› an-
tihipertansif ilaçlardan farkl› flekillerde etkilenen kalp yetersizli-
¤inin humoral etkilerini önlemede uygun bir do¤rudan rol oy-
nayabilece¤ini varsaymak mant›kl›d›r. Bununla birlikte, bu du-
rumda dahi, en önemlisi kan bas›nc›n› düflürmek olarak kalacak-
t›r, çünkü hipertansif koroner arter hastalar›n›n dahil edildi¤i
ACTION çal›flmas›nda, rastgele yöntemle yavafl sal›ml› nifedipin

grubuna ayr›lan hastalarda 14.6/7.6 mmHg’l›k bir kan bas›nc›
düflüflü, plaseboya k›yasla hastaneye yat›fl gerektiren kalp yeter-
sizli¤i insidans›nda %38’lik bir azalmayla iliflkili bulunmufltur.304 

4.5 Ara son noktalara dayal› rastgele yöntemli
çal›flmalar

Çeflitli antihipertansif ilaç s›n›flar›n›n yararl› etkilerinde klinik
olarak anlam tafl›yan farkl›l›klara iliflkin olas›l›k, yaln›zca olaya
dayal› çal›flmalarla araflt›r›lmamal›d›r. Subklinik organ hasar›,
kardiyovasküler hastal›k süreklili¤indeki olaylardan çok daha
erken bir dönemde meydana gelmektedir ve çeflitli antihiper-
tansif bilefliklerin özgül, farkl›laflt›r›c› etkilerine daha duyarl› ola-
bilir.274 Bu nedenle, son nokta olarak subklinik organ hasar›n›
kullanan rastgele yöntemli çal›flmalar tart›fl›lm›flt›r.

4.5.1 Kalp

Birçok çal›flma, çeflitli antihipertansif ilaçlar›n hipertansiyonla
iliflkili sol ventrikül hipertrofisi üzerindeki etkilerini test etmeyi
sürdürmüfltür. Bu çal›flmalar›n ço¤unda, ekokardiyogramda sol
ventrikül kitlesi ölçülmüfltür, ancak yaln›zca birkaç›nda güveni-
lir bilgi sa¤lamak için ölçüte yeterince s›k› flekilde uyulmufltur.
Sol ventrikül hipertrofisi olan hipertansif hastalarla yürütülen
çal›flmalar plasebo kontrollü yap›lamaz ama bu çal›flmalar›n ak-
tif tedavileri karfl›laflt›rmas› gerekti¤inden 1) tedaviler aras›nda-
ki küçük oldu¤u varsay›lan farkl›l›klar› saptamak için çok say›da
hasta dahil edilmelidir, 2) tedavi süresi en az 9-12 ay olmal›d›r,
3) kan bas›nc›, karfl›laflt›r›lan tedavilerle ayn› derecede azalma-
l›d›r ve 4) tarama sekans› için kör yöntem uygulanmam›flsa, or-
talamaya regresyonu veya sonuçlarda yanl›l›¤› engellemek için
özel önlemler al›nmal›d›r.347,348 Birçok çal›flmadaki k›s›tl›l›klar
nedeniyle, meta-analizler özgül ilaç s›n›flar›n›n avantajlar›na
iliflkin tart›flmas›z kan›tlar sa¤layamamaktad›r.349

Büyük ölçekli ve uygun flekilde tasarlanm›fl birkaç çal›flmada
daha güvenilir bilgi sa¤lanmaktad›r. Bu çal›flmalar›n üçünde350-352

sol ventrikül kitlesinde, ACE inhibitörleri (s›ras›yla, lisinopril, ena-
lapril ve fosinopril) ve kalsiyum antagonistleriyle (s›ras›yla, amlo-
dipin, nifedipin ve amlodipinle) eflit düzeyde gerileme, birinde bir
anjiyotensin reseptör antagonisti (kandesartan) ve bir ACE inhibi-
törüyle (enalapril) eflit düzeyde gerileme347 ve baflka bir çal›flma-
da,353 bir kalsiyum antagonisti (lasidipin) ve bir -blokerle (ateno-
lol) eflit düzeyde gerileme gösterilmifltir. Birkaç çal›flmada,354-356

bir -blokere (atenolol) göre birkaç anjiyotensin reseptör antago-
nistiyle (s›ras›yla, valsartan, irbesartan, losartan) daha büyük ger-
ileme saptanm›flt›r ve bu sonuç, atenolole k›yasla losartanla sol
ventrikül hipertrofisinde anlaml› flekilde daha fazla azalma oldu-
¤unu do¤rulayan büyük ölçekli bir LIFE ekokardiyografi altçal›fl-
mas›yla  (960 hasta kat›lm›flt›r) büyük ölçüde güçlendirilmifltir.357

Büyük ölçekli baflka iki çal›flmada, bir ACE inhibitörü-diüretik sa-
bit doz kombinasyonu (perindopril-indapamid), -bloker ateno-
lol veya s›ras›yla, ACE inhibitörü enalapril karfl›laflt›r›lm›flt›r; ancak
kombinasyonla sol ventrikül kitlesindeki daha fazla azalma, kan
bas›nc›nda daha fazla azalmayla iliflkili358,359 ve santral kan bas›n-
c›nda daha büyük bir azalmayla anlaml› flekilde ba¤›nt›l› bulun-
mufltur.360 Sol ventrikül kitlesinin manyetik rezonans görüntüle-
meyle de¤erlendirildi¤i iki çal›flmayla ek bilgi elde edilmifltir. Gö-
rece büyük ölçekli bir çal›flmada,361 aldesteron blokeri eplerenon
ve ACE inhibitörü enalapril eflit ölçüde etkili bulunmufl ve bu
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ilaçlar›n kombinasyonu ilaçlar›n tek bafl›na uygulanmas›ndan da-
ha etkili bulunmufltur (ama kan bas›nc›nda daha fazla azalmayla
birlikte). Daha küçük ölçekli bir çal›flmada, anjiyotensin reseptör
antagonisti telmisartan ile -bloker (α-bloker özellikleri de mev-
cut) karvedilol karfl›laflt›r›lm›fl ve benzer düzeyde 24 saatlik kan
bas›nc› azalmas› için telmisartan›n etkisinin anlaml› flekilde daha
büyük oldu¤u bildirilmifltir.362

Sonuç olarak, uygun çal›flmalardan elde edilen bilgiler, her-
hangi bir ilaçla veya ilaç kombinasyonuyla kan bas›nc›n›n dü-
flürülmesine artm›fl sol ventrikül kitlesinde azalman›n efllik ede-
bildi¤ini, ACE inhibitörleri, anjiyotensin reseptör antagonistleri,
kalsiyum antagonistleri ve olas›l›kla aldosteron antagonistlerinin
etkinli¤inin göründü¤ü kadar›yla eflde¤er düzeyde ve en az›ndan
anjiyotensin reseptör antagonistlerinin -blokerlere üstün
oldu¤unu göstermektedir. Diüretikler konusunda, uygun flekilde
güçlendirilmifl tek çal›flma363 indapamidin anlaml› flekilde etkili
oldu¤unu göstermektedir; ayn› çal›flma, ayr›ca, indapamidin
ACE inhibitörü enalaprilden üstün oldu¤unu da göstermifltir. Bu
çal›flma, bir ACE inhibitörünün sol ventrikül kitlesinde azalmaya
yol açmad›¤› saptanan tek çal›flma oldu¤undan, sol ventrikül
hipertrofisini geriletmede diüretiklerle ACE inhibitörlerinin karfl›-
laflt›rmal› etkinli¤ine iliflkin herhangi bir yorum yapma olana¤›
yoktur.

Son zamanlarda yap›lan çal›flmalar klinik olarak yararl› ek bil-
giler sa¤lam›flt›r: uzun süreli iki çal›flma353,357 sol ventrikül
hipertrofisinde gerilemenin zaman içinde sürdü¤ünü (ama 2-3
y›lda maksimum düzeye eriflir) göstermifltir. LIFE gibi büyük öl-
çekli bir çal›flma, sol ventrikül kitlesinde tedaviye ba¤l› azalman›n
majör kardiyovasküler olaylar, inme ve kardiyovasküler ve tüm
nedenlere ba¤l› mortaliteyle anlaml› ve ba¤›ms›z flekilde iliflkili ol-
du¤unu gösterebilmifl, böylece di¤er uzun süreli gözlemsel çal›fl-
ma bulgular›na destek sa¤lam›flt›r.61,364,365 

Sol ventrikül hipertrofisinin fibrotik bileflenine ilgi, invazif ol-
mayan metodolojilerin bulunmas›yla artm›flt›r: sol ventrikül
hipertrofisinin araflt›r›ld›¤›, rastgele yöntemli, kontrollü iki yeni
çal›flma347,356 ekoreflektivite tekni¤iyle yeniden analiz edilmifl ve
anjiyotensin reseptör antagonisti losartan›n miyokardiyal fib-
rozun ekoreflektivite indeksini azaltmada, -bloker atenolol-
dan219 anlaml› düzeyde daha etkili oldu¤u217,366 ve baflka bir an-
jiyotensin reseptör antagonisti kandesartan›n ayn› indekste, bir
ACE inhibitörü olan enalaprille eflit düzeyde etkili oldu¤u bulun-
mufltur.367 Bir çal›flmada, fibrozun biyokimyasal indekslerinin
(örn. prokollajen tip I ve III propeptid) losartan alan hastalarda
(atenolol alan hastalarda de¤il) azalan kollajen içeri¤i yönünde
de¤iflti¤i gösterilirken,219 baflka bir çal›flmada ayn› durum söz
konusu de¤ildir.368 Karfl›laflt›rmal› iki çal›flmada, natriüretik pep-
tid losartanla azalm›fl ve atenololla artm›fl,356,369 bu da, sol vent-
riküler kompliyansta z›t etkileri düflündürmüfltür. 

Çeflitli antihipertansif ilaçlar›n sol ventrikül hipertrofisi üzerin-
deki farkl› etkilerine iliflkin baz› kan›tlar elektrokardiyografi çal›fl-
malar›ndan da elde edilmifltir. LIFE çal›flmas›, losartan›n sol ven-
trikül hipertrofisinin elektrokardiyografik indekslerinin gerileme-
sine yol açmada atenololden anlaml› flekilde daha etkili oldu¤u-
nu, ekokardiyografi altçal›flmas›yla357 paralel flekilde göstermifl-
tir.370 Tedavi içi elektrokardiyografik hipertrofideki daha düflük
de¤erler anlaml› düzeyde daha düflük kardiyovasküler morbidite
ve mortalite oranlar›yla iliflkiliydi.195 Daha küçük çapl› iki çal›flma-
da, sol ventrikül hipertrofisinin elektrokardiyografik indeksleri
üzerinde, bir baflka anjiyotensin reseptör antagonisti olan irbe-

sartan  atenololden371 ve ACE inhibitörü enalapril de kalsiyum
antagonisti nisoldipinden372 daha etkili bulunmufltur. 

Her zaman olmasa da ço¤unlukla eflzamanl› sol ventrikül
hipertrofisi olan hipertansif hastalarda s›k görülen diyastolik
anormallikler üzerinde farkl› antihipertansif tedavilerin karfl›lafl-
t›rmal› etkilerine iliflkin çok az bilgi vard›r.210 Atenolole k›yasla
anjiyotensin reseptör blokerleriyle (losartan, irbesartan) sol ven-
trikül kitlesinde daha fazla azalma gösteren iki çal›flma da, diyas-
tolik ifllevinin ekokardiyografik indeksleri üzerinde karfl›laflt›r›lan
rejimlerin farkl› etkilerini gösterememifltir;356,373 ancak hiçbirinde
diyastolik anormallik bulgular› olan hastalar›n dahil edilmesi zo-
runlulu¤u yoktu. Sol ventriküler diyastolik ifllev bozuklu¤unun
birincil son nokta oldu¤u büyük ölçekli çal›flmalar halen devam
etmektedir. 

Antihipertansif ilaçlar›n atriyal fibrilasyonun gelifliminde farkl›
etkilerde bulunabilece¤ine iliflkin kan›tlar›n artmas›yla paralel
olarak,376 son zamanlarda dikkatler, sol ventrikül hipertrofisinin
s›k rastlanan bir ba¤›nt›s›374 ve kardiyovasküler olaylara iliflkin bir
tahmin faktörü375 olarak, sol atriyum boyutlar›n›n ekokardiyog-
rafik ölçümüne yö¤unlaflm›flt›r. Büyük ölçekli iki hipertansiyon
çal›flmas›,377,378 anjiyotensin reseptör blokerleri, losartan ve val-
sartan›n, s›ras›yla, -bloker atenolol ve kalsiyum antagonisti am-
lodipine k›yasla, daha düflük yeni atriyal fibrilasyon insidans›yla
iliflkili oldu¤unu göstermifltir. Kalp yetersizli¤iyle ilgili üç çal›flma-
da, ACE inhibitörü enalapril379 veya anjiyotensin reseptör anta-
gonisti kandesartan380 ve valsartan381 ekleme tedavi olarak pla-
seboyla karfl›laflt›r›ld›¤›nda da daha düflük yeni atriyal fibrilasyon
insidans› gözlemlenmifltir. LIFE çal›flmas›nda, azalm›fl atriyal fib-
rilasyon insidans› sol ventrikül hipertrofisinin gerilemesiyle ba-
¤›nt›l› bulunmufltur.382 Daha küçük ölçekli çal›flmalarda, daha
önce aritmi epizotlar› olan hastalarda, yineleyen atriyal fibrilas-
yon üzerinde anjiyotensin reseptör antagonistlerinin etkileri
araflt›r›lm›flt›r. Bu çal›flmalarda, plaseboya karfl› irbesartan›n383 ve
amlodipine karfl› losartan›n383 olumlu etkileri oldu¤u bildirilmifl-
tir. Her iki çal›flmada da ilaçlar amiodarona eklenmifltir. Böylece,
-blokerler, kalsiyum antagonistleri veya plaseboya k›yasla anji-

yotensin reseptör blokerlerinin yararl› etkileri lehine, yeni atriyal
fibrilasyonla ilgili güçlü kan›tlar ve yineleyen atriyal fibrilasyonla
ilgili daha az güçlü kan›tlar bulunmaktad›r. Anjiyotensin reseptör
blokerleri ve ACE inhibitörleri aras›nda karfl›laflt›rmal› veri bulun-
mamaktad›r. Bu alanda, devam etmekte olan özgül çal›flmalar-
dan daha fazla bilgi elde edilebilir.385

4.5.2 Arter duvar› ve ateroskleroz
Son nokta olarak karotis arter intima-media kal›nl›¤›n›n kullan›l-
d›¤› rastgele yöntemli çal›flmalar›n meta-analizlerini gerçeklefltir-
mek,386 çal›flmalar aras›ndaki önemli farkl›l›klar nedeniyle zorlafl-
maktad›r: birkaç çal›flma zor ölçümler aras›ndaki küçük farkl›l›k-
lar› de¤erlendirmek için yeterli istatistiksel güce sahip de¤ildir,
di¤erlerinde sonuçlarda yanl›l›¤› ve ortalamaya regresyonu önle-
mek için iç kontroller kullan›lmam›flt›r ve son olarak, yaln›zca ana
karotis arterin bir son nokta (vasküler hipertrofi indeksi) olarak
kullan›ld›¤› çal›flmalar›n, bifurkasyonun ve/veya internal karotisi
(aterosklerozun daha güvenilir indeksi) içeren bileflik son nokta-
n›n kullan›ld›¤› çal›flmalarla birlikte analizi çok güçtür. 

Ana karotisle iliflkili olarak, aktif tedaviyle plasebonun karfl›-
laflt›r›ld›¤› üç çal›flmada, ACE inhibitörlerinin387,388 veya bir -blo-
kerin389 etkinli¤inin daha fazla oldu¤una iliflkin bulgu saptana-
mam›flt›r. Farkl› antihipertansif rejimler karfl›laflt›r›ld›¤›nda, bir ti-
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azid diüreti¤ine k›yasla ACE inhibitörünün farkl› bir etkisi oldu¤u
saptanmam›fl390 ve çeflitli kalsiyum antagonistlerinin s›ras›yla bir
tiazid,391 -bloker220,221 ve ACE inhibitöründen392tutarl› olarak
daha etkili oldu¤u görülmüfltür. Bu nedenle, güncel kan›tlar kal-
siyum antagonistlerinin, di¤er antihipertansif ilaçlara k›yasla ka-
rotis arterde hipertansiyonla iliflkili kal›nlaflma (olas›l›kla hipertro-
fi) üzerinde daha fazla etkileri olabilece¤ini düflündürmektedir. 

Bifurkasyon ve/veya internal karotis  dahil karotis intima-me-
dia kal›nlaflmas› bileflik son noktas› (dolay›s›yla, olas› ateroskleroz
indeksi) konusunda, plasebo kontrollü çal›flmalar bir kalsiyum
antagonisti,393 ACE inhibitörü,394 ve -blokerle389 aktif tedavi-
nin daha büyük bir etkisi oldu¤unu göstermifl ve olas›l›kla, kan
bas›nc›n› düflürmenin antiaterosklerotik etkisine iflaret etmifltir.
Ayn› kan bas›nc› düzeylerine eriflilen farkl› antihipertansif rejim-
ler karfl›laflt›r›ld›¤›nda da, kalsiyum antagonistlerinin, tutarl› ola-
rak, s›ras›yla, hidroklorotiazid,395 klortalidon222 ve atenolol-
den220,221 daha büyük etkisi oldu¤unu göstermifltir. Ancak yeni
bir çal›flma, bir ACE inhibitörünün de bir tiazid diüreti¤inden tu-
tarl› bir flekilde daha fazla etkisi oldu¤unu göstermifltir.390 ELSA
çal›flmas›nda,220,221 ayr›ca bileflik karotis intima-media kal›nl›¤›n›n
daha yavafl ilerlemesinin, atenolole k›yasla lasidipinle plak say›s›-
n›n daha yavafl ilerlemesi ve daha fazla gerilemesiyle paralel ol-
du¤u bulunmufltur. Bununla birlikte, karotis duvar› bileflimi, his-
tolojik olarak test edilmifl bir ekoreflektivite yaklafl›m›yla hem la-
sidipin hem de atenololla anlaml› de¤ifliklikler göstermemifltir.397

Sonuç olarak, karotiste aterosklerozun ilerlemesinin kan bas›nc›
düflürülerek geciktirilebilece¤i ama kalsiyum antagonistlerinin di-
üretikler ve -blokerlerden, ACE inhibitörlerinin ise diüretikler-
den daha fazla etkinlik gösterdi¤i sonucuna ulaflmak için yeterli
kan›t var gibi görünmektedir. 

Nab›z dalga h›z›, büyük arter distansibilitesini de¤erlendirmek
için geçerli bir klinik yöntem olarak kabul edilirse de, bu vaskü-
ler parametre üzerinde antihipertansif tedavinin kendi etkilerini
ve farkl› antihipertansif rejimlerin etkilerini araflt›ran uygun çal›fl-
ma say›s› azd›r. Çal›flmalar›n birço¤u küçük ölçeklidir, karfl›laflt›r-
mas›zd›r veya rastgele yöntemli de¤ildir ve nab›z dalgas› h›z›nda
(dolay›s›yla sertlikte) tarif edilen azalman›n kan bas›nc›nda azal-
maya m›, kullan›lan ilaçlar›n özgül özelliklerine mi yoksa ortala-
maya regresyona m› ba¤l› oldu¤una karar vermek zordur. 

Küçük ölçekli, plasebo kontrollü, görece k›sa süreli (yaln›zca
birkaç hafta) birkaç çal›flma, çeflitli antihipertansif ilaçlar›n ger-
çekten de nab›z bas›nc› h›z›n› olumlu etkileyebilece¤ini düflün-
dürmektedir;398 ancak gözlemlenen azalma kan bas›nc›nda azal-
maya ba¤l› da olabilir. Kan bas›nc›n›n daha az yo¤un veya daha
yo¤un flekilde düflürülmesinin araflt›r›ld›¤› yeni bir çal›flmayla bu
sonuç güçlendirilmifltir ve nab›z bas›nc› h›z›nda anlaml› bir azal-
ma, yaln›zca daha yo¤un tedavi edilen grupta saptanm›flt›r.399

Farkl› ilaçlar›n farkl› etkilere yol aç›p açmad›¤› konusu halen bü-
yük ölçüde belirsizdir; yak›n zamanda yap›lan dört karfl›laflt›rma
çal›flmas›n›n sonuçlar›,400-403 olas›l›kla bu çal›flmalar›n istatistiksel
güçlerinin yetersizli¤i nedeniyle, çeliflkili sonuçlar vermifltir. 

4.5.3 Beyin ve biliflsel ifllev
Antihipertansif tedaviyle ilgili s›n›rl› say›da rastgele yöntemli ça-
l›flmada, son nokta olarak beyin lezyonlar› ve biliflsel ifllev bozuk-
lu¤u kullan›lm›flt›r.404 PROGRESS çal›flmas›n›n küçük bir altçal›fl-
mas›nda, kan bas›nc›n›n düflürülmesinin beyaz madde hastal›¤›-
n›n ilerlemesi üzerindeki etkisi araflt›r›lm›fl (manyetik rezonans
görüntüleme) ve perindopril art› indapamid tedavisinin kan ba-

s›nc›n›, plaseboya k›yasla 11/4 mmHg daha fazla azaltt›¤› grup-
ta, yeni lezyonlar›n ortalama toplam hacminde anlaml› bir azal-
ma gösterilmifltir.405

Son nokta olarak biliflsel ölçümlerin kullan›ld›¤› çal›flmalar
yak›n zamanda yap›lan bir meta-analizin konusu olmufltur.406

Kognitif performansa yönelik Mini Mental Durum De¤erlendir-
me Testi’nin (Mini Mental State Evaluation Test) 13 143 hasta-
da kullan›ld›¤› 3 çal›flmada,283,407,408 –4.8/–2.6 mmHg’l›k bir ba-
s›nç fark› (plaseboya karfl›) için küçük ancak anlaml› bir düzelme
saptanm›flt›r. Mant›ksal bellek testi üzerinde kan bas›nc›n› düflür-
menin etkilerinin 717 kiflide incelendi¤i 5 çal›flmada,409-413 ba-
s›nçta 3.2/1.5 mmHg’l›k bir azalma (plaseboya karfl›) hem ani
hem de gecikmifl görev sonuçlar›nda anlaml› flekilde daha iyi
performansla iliflkili bulunmufltur. Öte yandan, 2396 kiflinin yer
ald›¤›, alg›sal ifllem ve ard›fl›k yetilerin analiz edildi¤i rastgele
yöntemli 4 çal›flmada,409-412,414 ortalama 17.1/7.0 mmHg’l›k bir
kan bas›nc› düflüflü, testte küçük ancak anlaml› bir azalmayla ilifl-
kili bulunmufltur. Bu nedenle, göründü¤ü kadar›yla kan bas›nc›-
n› düflürmek demans ve bellek tarama testlerinin sonuçlar›n›
düzeltebilir ve bu da antihipertansif tedavinin serebrovasküler
morbidite üzerindeki yararlar›n› destekler. Bununla birlikte, per-
formans veya alg›sal ifllem ve ö¤renme kapasitesi kan bas›nc›
düflüflünden yarar görmeyebilir; bu durum, farkl› biliflsel ifllevle-
rin farkl› flekillerde etkilenebilece¤ini düflündürmektedir. Alg› ve
ö¤renme testlerinde yarar›n gösterilmedi¤i çal›flmalar›n kan ba-
s›nc›nda çok daha büyük bir azalmayla iliflkili oldu¤u vurgulan-
mal›d›r ve dolay›s›yla, J fleklinde bir etki d›fllanamaz.406

Son olarak, biliflsel ifllevinin test edildi¤i çal›flmalar›n birço¤un-
da aktif antihipertansif ilaçlar plaseboyla karfl›laflt›r›lm›flt›r ve
farkl› antihipertansif rejimlerin karfl›laflt›r›ld›¤› çal›flma say›s› azd›r.
Bu nedenle, baz› antihipertansif ilaçlar›n kognisyonu önlemede
veya iyilefltirmede di¤erlerinden daha yararl› olup olmad›¤›na
iliflkin sa¤lam kan›t bulunmamaktad›r. Bununla birlikte, yeni
ortaya ç›kan demansta anlaml› bir azalma bildirilen tek plasebo
kontrollü çal›flmada, aktif ilaç olarak kalsiyum antagonisti nitren-
dipin kullan›ld›¤›n› belirtmek gerekir.275,407

4.5.4 Böbrek ifllevi ve hastal›¤›
Çok say›da rastgele yöntemli çal›flmada, antihipertansif tedavi-
nin farkl› renal son noktalar (örn. mikroalbüminüri veya protein-
üri, glomerüler filtrasyon h›z› ve son evre böbrek hastal›¤›) üze-
rindeki etkileri diyabet, diyabetik nefropati, diyabetik olmayan
böbrek hastal›¤› veya sadece hipertansiyon gibi çeflitli durumlar-
da araflt›r›lm›flt›r. Klinik durumlar›n ve kullan›lan son noktalar›n
çeflitlili¤i ve çal›flmalar›n boyutu ve istatistiksel gücü nedeniyle
bu konu, son zamanlarda yap›lan bir meta-analizin neden oldu-
¤u tart›flmalar›n gösterdi¤i gibi, meta-analizler için ideal de¤il-
dir.415-417 Olas›l›kla en iyi yaklafl›m, mevcut verilerin elefltirel ve
seçici bir flekilde gözden geçirilmesidir.418,419

Böbrek hastal›¤› varl›¤›nda, böbrek ifllevinin 140/90 mmHg
yerine, komplikasyonsuz hipertansiyon için hedef olan 130/80
mmHg’n›n alt›nda daha iyi korunup korunmad›¤› önemli bir
konudur. Güncel k›lavuzlar›n tümünde bu tavsiye edilmekle bir-
likte,3,30,420 böbrek hastalar›n›n, rastgele yöntemle, kan bas›nc›n›
daha yo¤un düflürme ve daha az yo¤un düflürme gruplar›na
ayr›larak karfl›laflt›r›ld›¤› çal›flmalardan elde edilen kan›tlar
k›s›tl›d›r. Kan›tlar ço¤unlukla, MDRD çal›flmas›n›n421 uzun süreli
izlemine dayanmaktad›r. Bu çal›flmada, a¤›rl›kl› olarak diyabete
ba¤l› olmayan böbrek hastal›¤› olan bireylerde, ortalama kan ba-
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s›nc›n›n <107 mmHg yerine (<140/90 mmHg) <92 mmHg’ya
(<120/80) düflmesiyle son evre böbrek hastal›¤›nda anlaml› bir
azalma gösterilmifltir. Bununla birlikte, baflka çal›flmalarda, diya-
bete ba¤l› olmayan böbrek hastal›¤› olan hastalardan318 veya di-
yabetlilerden422 rastgele yöntemle bu hedef düzeylere ayr›lanlar-
da, biraz daha yüksek kan bas›nc› grubuna ayr›lanlara k›yasla,
böbrek ifllevinin daha iyi korundu¤u gözlenmemifltir. Diyabetli
normotansif hastalar›n dahil edildi¤i baflka bir çal›flmada, kan ba-
s›nc›n›n valsartanla <120/80 mmHg’n›n alt›na düflürülmesi,
120/80 mmHg’n›n hafifçe üstündeki kan bas›nc› düzeylerine
ulaflmay› sa¤layan daha az yo¤un tedaviye göre kreatinin kliren-
sini daha büyük oranda etkilememifltir; ancak idrarda protein at›-
l›m› daha agresif tedaviden olumlu flekilde etkilenmifltir.423 Diya-
bete ba¤l› olmayan nefropatiye yönelik bir baflka çal›flmada, bir
kalsiyum antagonistine bir ACE inhibitörü eklenerek kan bas›n-
c›n›n daha da düflürülmesi,424 son evre böbrek hastal›¤› ve pro-
teinüri insidans›n› daha fazla azaltmam›flt›r. Bununla birlikte,
MDRD’ye ait pozitif veriler, geriye dönük ve gözlemsel oldu¤u-
nu kabul etmek gerekirse de, sistolik kan bas›nc›n› en az 120
mmHg’ya düflürmenin yararl› olabilece¤ini gösteren IDNT çal›fl-
mas›425 ve diyabetik olmayan böbrek hastal›¤› olanlar›n dahil
edildi¤i 11 çal›flman›n analiziyle daha da güçlenmifltir.426 Son
olarak, diyabet hastalar›nda böbrek ifllevini korumaya yönelik
kan bas›nc› hedefi konusundaki tart›flma, bu hastalarda kardiyo-
vasküler olaylarla ilgili olarak, kan bas›nc›n›, 130 mmHg sistolik
ve 80 mmHg diyastolik düzeylerinin bile alt›nda olacak flekilde
yo¤un flekilde düflürmenin yararlar›na iliflkin kan›tlar göz önüne
al›nd›¤›nda, yarars›z olabilir.311,422,427-429

Ço¤unlukla ACE inhibitörleri veya anjiyotensin reseptör anta-
gonistleri olmak üzere, antihipertansif ilaçlar›n nefroprotektif
özellikleri çok say›da rastgele yöntemli çal›flmada araflt›r›lm›flt›r.
Plasebo kontrollü birkaç çal›flma, hem diyabetik hem de diyabe-
te ba¤l› olmayan nefropatisi olan hastalarda anjiyotensin resep-
tör antagonistlerinin, ACE inhibitörlerinin veya düflük dozda ACE
inhibitörü-diüretik kombinasyonunun son evre böbrek hastal›¤›-
n› veya serum kreatinin düzeyinde anlaml› bir art›fl› geciktirdi¤i-
ni ve mikroalbüminüri veya proteinüriyi azaltt›¤›n› veya önledi-
¤ini göstermifltir.308,309,428,430-435 Spironolakton kullan›m›yla da,
plaseboya k›yasla bir antiproteinürik etki gösterilmifltir.436 Bir ça-
l›flma d›fl›nda,430 di¤er tüm plasebo kontrollü çal›flmalarda aktif
ilac›n renal etkilerine, kan bas›nc›nda, en az›ndan k›smen renal
etkilerden sorumlu olabilecek hafifçe daha fazla düflüfl efllik et-
mifltir. Gerçekten de, bir kalsiyum antagonistinin de (nitrendi-
pin), SYST-EUR çal›flmas›nda böbrek ifllevini plaseboya k›yasla
daha iyi korudu¤u gösterilmifltir.437

Farkl› aktif rejimlerin karfl›laflt›r›lmas› daha az belirgin sonuçlar
vermifltir. Biri proteinürik diyabetik nefropatili,309 di¤eri diyabe-
tik olmayan nefropatili317 hastada yürütülen iki çal›flmada, son
evre böbrek hastal›¤›n› ve serum kreatininde anlaml› art›fllar› ge-
ciktirmede bir anjiyotensin reseptör antagonistinin veya bir ACE
inhibitörünün bir kalsiyum antagonistine üstünlü¤ü gösterilmifl-
tir. Ancak ALLHAT çal›flmas›n›n bir post-hoc altanalizi, bafllan-
g›çta böbrek ifllevleri azalm›fl (ancak proteinürisi bilinmeyen) hi-
pertansif hastalarda, bir diüretik, kalsiyum antagonisti veya ACE
inhibitörüyle tedavi edilen hastalarda bu son noktalarda eflit in-
sidans göstermifltir.438 Glomerüler filtrasyon h›z›ndaki de¤ifliklik-
leri ölçen çal›flmalar da tutars›z sonuçlar vermifltir: yaln›zca bir
çal›flmada, bir -bloker veya bir kalsiyum antagonistine göre bir
ACE inhibitörüyle anlaml› flekilde daha düflük bir azalma sap-

tanm›fl,317,318 di¤er çal›flmalarda bir kalsiyum antagonisti319,422

veya -bloker316 veya anjiyotensin reseptör antagonisti439 veya
kalsiyum antagonisti ve diüretik kombinasyonuna438 k›yasla ACE
inhibitörlerinin farkl› etkileri gösterilememifltir; baflka bir çal›flma-
da da, bir kalsiyum antagonisti ve diüreti¤in eflde¤er etkisi gös-
terilmifltir.322

Farkl› antihipertansif rejimlerin mikroalbüminüri veya protein-
üri üzerindeki etkileri karfl›laflt›r›ld›¤›nda daha belirgin sonuçlar el-
de edilmifltir. Anjiyotensin reseptör blokerlerinin idrarda protein
at›l›m›n› azaltmada bir -blokerden,440 bir kalsiyum antagonistin-
den,441 veya bir tiazidden442 daha etkili oldu¤u, yine bir aldoste-
ron antagonistinin bir kalsiyum antagonistinden,443 ve bir ACE in-
hibitörünün bir kalsiyum antagonistinden442 daha etkili oldu¤u
bulunmufltur. Bununla birlikte, çeliflkili sonuçlar oldu¤u da belir-
tilmelidir, çünkü üç çal›flmada, ACE inhibitörlerinin kalsiyum an-
tagonistleri kadar319,422,444 ve baflka bir çal›flmada da, bir diüretik
kadar445 etkili oldu¤u bildirilmifltir. 

Bir anjiyotensin reseptör antagonistiyle bir ACE inhibitörü
kombinasyonunun araflt›r›ld›¤› (tekli tedavilerle karfl›laflt›rma)
birkaç yeni çal›flma ilgi çekicidir. COOPERATE çal›flmas›nda,
kombinasyondaki bileflenlerle tekli tedaviye k›yasla, kombinasyon
tedavisiyle diyabetik olmayan nefropatinin ilerlemesinde,  tedavi
gruplar› aras›nda kan bas›nc›nda bir fark olmaks›z›n azalma bildi-
rilmifltir.446 Di¤er çal›flmalarda, daha fazla kan bas›nc› azalmas›y-
la iliflkili olmakla birlikte, kombinasyonla daha büyük antiprote-
inürik bir etki gösterilmifltir;447,448 gerçekten de, ACE inhibitörü
dozu, kombinasyon verildi¤inde kaydedilen kan bas›nc› düflüflü-
nü sa¤lamak üzere titre edildi¤inde, antiproteinürik etkide bir fark
gözlenmemifltir.449 Yeni bir meta-analize mevcut çal›flmalar dahil
edilmifltir.450 Bu çal›flmayla, kombinasyon tedavisinin kan bas›n-
c›nda daha fazla azalmayla iliflkili olarak, daha büyük antiprote-
inürik etkisi oldu¤u do¤rulanm›flt›r. Öte yandan iki küçük çal›flma,
anjiyotensin reseptör antagonistlerinin çok yüksek dozlar›n›n
standart doza k›yasla, antihipertansif etkide basamakl› bir art›fl ol-
maks›z›n  anlaml› flekilde daha büyük antiproteinürik etki olufltu-
rabilece¤rini düflündürmektedir.451,452 Bu çal›flmalar daha büyük
ölçekli çal›flmalarla do¤rulanmaya de¤erdir. 

4.5.5 Yeni ortaya ç›kan diyabet  
Diyabet ve hipertansiyon s›kl›kla iliflkilidir453 ve bunlar›n bir arada
bulunmas›n›n olumsuz sonuçlar› oldu¤u bilinmektedir.454 Birkaç
antihipertansif ilac›n istenmeyen metabolik etkilere yol açabile-
ce¤inin bilinmesi, antihipertansif tedavi araflt›rmalar›nda yeni di-
yabet insidans›n›n araflt›r›lmas›n› (s›kl›kla post-hoc) zorunlu k›l-
m›flt›r.455 Son nokta olarak yeni ortaya ç›kan diyabetin kullan›ld›-
¤› antihipertansif tedavi çal›flmalar›n›n neredeyse hepsinde, di-
üretik ve/veya -blokerlerle tedavi edilenlerde ACE inhibitörle-
riyle,313,322,327,456 anjiyotensin reseptör antagonistleriyle307,332,457

veya kalsiyum antagonistleriyle315,321,322,331 tedavi edilenlere k›-
yasla insidans›n anlaml› flekilde daha yüksek oldu¤u gösterilmifl-
tir. Yak›n zamanda, anjiyotensin reseptör antagonistleri335 ve
ACE inhibitörlerinin322 kalsiyum antagonistlerine k›yasla yeni
ortaya ç›kan diyabetle anlaml› flekilde daha az iliflkili oldu¤u gös-
terilmifltir. Renin-anjiyotensin sistemine etki eden ilaçlar›n gerçek
bir antidiyabetojenik etki gösterip göstermedi¤i ya da sadece, -
blokerlerin, diüretiklerin ve daha az ölçüde, kalsiyum antagonist-
lerinin diyabetojenik etkisinden yoksun olup olmad›¤› konusun-
da bir karara varmak güçtür.455,458 Yeni diyabet bildirilen tek pla-
sebo kontrollü antihipertansif tedavi çal›flmas› olan SHEP’de, ya-
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k›n zaman önce aktif tedavi verilen grupta (bir diüretik ve s›kl›k-
la bir -blokerle) daha yüksek diyabet insidans› bildirilmifltir.459

Yeni bir meta-analizde,460 göründü¤ü kadar›yla ileri yafltaki
hastalar›n dahil edildi¤i MRC çal›flmas›nda da288 benzer gözlem-
ler yap›lm›fl ve hem diüretik hem de -bloker grubuna k›yasla
plasebo grubunda daha az yeni diyabet bildirilmifltir. Hipertansi-
yondan farkl› durumlar için yap›lan di¤er plasebo kontrollü çal›fl-
malarda da (yüksek kardiyovasküler risk, kronik kalp yetersizli¤i)
ACE inhibitörleriyle306,461,462 veya anjiyotensin reseptör antago-
nistleriyle463 tedavi edilen hastalarda, plasebo verilenlere k›yasla
yeni ortaya ç›kan diyabet insidans›n›n daha düflük oldu¤u göste-
rilmifltir; ancak bütün bu çal›flmalarda plasebo (ve aktif ajan) bir-
den çok ilaçla tedaviye eklenmifltir ve bu tedaviler aras›nda, bafl-
lang›çta diüretikler ve -blokerler a¤›rl›kta olmufl ve çal›flma s›ra-
s›nda, önceden bilinmeyen bir ölçüde de¤ifliklik yapmaya izin ve-
rilmifltir. Ayn› kar›flt›r›c› faktör, DREAM çal›flmas›n›n yak›n
zamanda elde edilen negatif bulgusunu yorumlamay›464 güçlefl-
tirmektedir: bu çal›flmada, glukoz tolerans› bozuk kiflilere ramip-
ril verilmesi, plaseboya k›yasla, izleyen dönemde daha düflük di-
yabet insidans›yla iliflkili bulunmam›flt›r. Bununla birlikte, DRE-
AM’deki vakalar›n neredeyse yar›s›nda hipertansiyon ve üçte bi-
rinde dislipidemi vard› ve bu kiflilerin önemli bir bölümü çeflitli
tipte antihipertansif ve lipid düflürücü ilaçlar almaktayd›. Çok ya-
k›n tarihli, 160.000’den fazla kat›l›mc›n›n yer ald›¤› çal›flman›n22

bir ‘network’ meta-analizinde,460 hipertansif ilaçlar›n yeni diya-
betle iliflkisinin, anjiyotensin reseptör antagonistleri ve ACE inhi-
bitörleriyle en düflük düzeyde oldu¤u, bunu s›ras›yla, kalsiyum
antagonistleri ve plasebo, -blokerler ve diüretiklerin izledi¤i he-
saplanm›flt›r. 

Tedaviye ba¤l› yeni diyabetin, “spontan” ortaya ç›kan diya-
betle ayn› istenmeyen prognostik etkiye sahip olmayabilece¤i
öne sürülmüfltür. Bu iddia, kontrollü çal›flmalar s›ras›nda diyabet
geliflen hastalarda morbiditenin, yeni ortaya ç›kan diyabet
olmayan hastalardakinden daha yüksek olmad›¤› gözlemine

dayanmaktad›r.322 Bununla birlikte, kardiyovasküler komplikas-
yonlar›n diyabetin ortaya ç›kmas›n›n ard›ndan, kontrollü rastgele
yöntemli çal›flmalarda görülmesi mümkün olabilenden daha
uzun bir süre gecikmeyle (10 y›ldan uzun  bir süre) geliflti¤i bi-
linmektedir.465

Daha uzun süreli (16-30 y›l) gözlemsel çal›flmalarda, bask›n
olarak diüretikler ve/veya -blokerlerle antihipertansif tedavi s›-
ras›nda diyabet geliflen hastalarda, anlaml› olarak daha yüksek
kardiyovasküler komplikasyon insidans› görülmüfltür.466-470 Dik-
kate de¤er bir istisna, SHEP çal›flmas›n›n 14 y›l süreli izlemidir;459

bu süre içinde aktif olarak tedavi edilen (klortalidon art›, en so-
nunda, atenolol) hastalarda yeni ortaya ç›kan diyabetin artm›fl
mortaliteyle iliflkili olmad›¤› bildirilmifltir. Yukar›daki uzun süreli iz-
lem çal›flmalar›n›n bir s›n›rl›l›¤›, mikrovasküler son noktalar›n (hi-
perglisemiyle ileri derecede iliflkili komplikasyonlar›n) de¤erlendi-
rilmemifl olmas›d›r. Ayr›ca, uzun süreli çal›flmalarda izlemler kont-
rollü koflullarda yap›lamaz ve kar›flt›r›c› faktörler s›k görülebilir ve
bilinmiyor olabilir. O halde, tedaviye ba¤l› ve “spontan” ortaya
ç›kan diyabetin prognoz yönünden farkl› olabilece¤i iddias›n›
do¤rulamak veya reddetmek olanaks›z gibi görünmektedir. Za-
rars›z nitelikteki daha inand›r›c› kan›tlar bulunmad›¤›ndan, baz›
antihipertansiflerle artan diyabet insidans›, günümüzde, umursa-
mazl›¤›n tedbirsizlik olaca¤›na iliflkin kayg› uyand›rmaktad›r. 

5. Tedavi yaklafl›m›

5.1 Antihipertansif tedavi ne zaman bafllat›lmal›

Antihipertansif tedaviye bafllama karar› iki ölçüte dayanmal›d›r:
1) Tablo 1’de s›n›fland›r›ld›¤› flekilde, sistolik ve diyastolik kan
bas›nc› düzeyi ve 2) toplam kardiyovasküler risk düzeyi. Bu, fie-
kil 2’de gösterilmektedir. 

Tekrarlanan kan bas›nc› ölçümleriyle 2. veya 3. derece hiper-
tansiyonun gösterildi¤i tüm hastalar antihipertansif tedaviye ke-
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fiekil 2 Antihipertansif tedaviye bafllamak.

Di¤er risk faktörleri
OH veya hastal›k

Baflka risk faktörü
yok

1-2 risk faktörü

Yerleflik KV veya
böbrek hastal›¤›

Diyabet

3 veya daha fazla risk
faktörü, MS veya OH

Yaflam tarz›nda
de¤ifliklik

Yaflam tarz›nda
de¤ifliklik

Yaflam tarz›nda
de¤ifliklik

Yaflam tarz›nda
de¤ifliklik

KB giriflimi yok KB giriflimi yok

Birkaç ay süreyle
yaflam tarz›nda

de¤ifliklik, sonras›nda,
KB kontrol alt›nda

de¤ilse, ilaç tedavisi 

Birkaç hafta süreyle
yaflam tarz›nda

de¤ifliklik, sonras›nda,
KB kontrol alt›nda

de¤ilse, ilaç tedavisi

Yaflam tarz›nda 
de¤ifliklik + 
Derhal ilaç 

tedavisi

Birkaç hafta süreyle
yaflam tarz›nda

de¤ifliklik, sonras›nda,
KB kontrol alt›nda

de¤ilse, ilaç tedavisi

Birkaç hafta süreyle
yaflam tarz›nda

de¤ifliklik, sonras›nda,
KB kontrol alt›nda

de¤ilse, ilaç tedavisi

Yaflam tarz›nda 
de¤ifliklik + 
Derhal ilaç 

tedavisi

Yaflam tarz›nda 
de¤ifliklik + 
Derhal ilaç 

tedavisi

Yaflam tarz›nda 
de¤ifliklik 

+ 
ilaç tedavisi

Yaflam tarz›nda 
de¤ifliklik 

+ 
ilaç tedavisi

Yaflam tarz›nda 
de¤ifliklik + 
ilaç tedavisi

Yaflam tarz›nda 
de¤ifliklik + ilaç 

tedavisini düflünün

Yaflam tarz›nda 
de¤ifliklik + 
Derhal ilaç 

tedavisi

Yaflam tarz›nda 
de¤ifliklik + 
Derhal ilaç 

tedavisi

Yaflam tarz›nda 
de¤ifliklik + 
Derhal ilaç 

tedavisi

Yaflam tarz›nda 
de¤ifliklik + 
Derhal ilaç 

tedavisi

Yaflam tarz›nda 
de¤ifliklik + 
Derhal ilaç 

tedavisi

Normal 
SKB 120-129

veya 
DKB 80-84

Yüksek normal 
SKB 130-139

veya 
DKB 85-89

1. derece HT
SKB 140-159

veya 
DKB 90-99

2. derece  HT
SKB 160-179

veya 
DKB 100-109

3. derece  HT
SKB ≥180

veya 
DKB ≥110

Kan bas›nc› (mmHg)



sin adayd›r çünkü 2003 ESH/ESC K›lavuzlar›’nda ayr›nt›l› olarak
sunuldu¤u üzere,3 çok say›da plasebo kontrollü çal›flmada, kan
bas›nc› de¤erleri bu düzeyde olan hastalarda  kan bas›nc›n› dü-
flürmenin, kardiyovasküler morbid ve ölümcül olay insidans›n›,
toplam risk düzeylerinden (orta, yüksek veya çok yüksek) ba¤›m-
s›z olarak azaltt›¤› kesin olarak gösterilmifltir.10,23,292,471 1. derece
hipertansifleri tedavi etmenin yarar›na iliflkin kan›tlar, konuya yö-
nelik özgül çal›flmalar yap›lmad›¤›ndan, kabul etmek gerekir ki
daha k›s›tl›d›r. Bununla birlikte, orta düzeyde riskli hastalarda, sis-
tolik kan bas›nc›n› hafifçe >140 mmHg yerine <140 mmHg’ya
düflürmenin koruyucu etkisine yönelik FEVER çal›flmas›n›n yeni
bulgular›,301 sistolik kan bas›nc› ≥140 mmHg oldu¤unda antihi-
pertansif giriflimin düflünülmesi gerekti¤i tavsiyesini destekle-
mektedir. 

Bütün 1.-3. derece hipertansiflerde, hipertansiyon tan›s› ko-
nulur konulmaz ya da hipertansiyondan kuflkulan›r kuflkulanmaz
yaflam tarz›na iliflkin önerilerde bulunulmal›d›r. Öte yandan, far-
makolojik tedavinin hemen bafllat›l›p bafllat›lmayaca¤›, toplam
kardiyovasküler risk düzeyine ba¤l›d›r. VALUE çal›flmas›ndaki
yüksek riskli hipertansiflerde, kan bas›nc› tedavisinin biraz gecik-
ti¤i tedavi kolu, daha fazla kardiyovasküler olay yönünde bir e¤i-
limle iliflkili bulunmufltur.335 Ayr›ca, ASCOT çal›flmas›ndaki hiper-
tansif hastalarda (toplam kardiyovasküler riski VALUE hastalar›-
n›nkinden daha düflük olsa da, ek risk faktörleri bulunmaktayd›),
tedavinin kan bas›nc›n›n daha iyi kontrol edilmesiyle iliflkili yarar-
l› etkileri birkaç ay içinde belirgin hale gelmifltir.472 Bu nedenle,
fiekil 2’de yaflam tarz› de¤iflikliklerinin sonuçlar›n› de¤erlendirme-
ye yönelik kabul edilebilir zamansal gecikme, önceki k›lavuzlarda
belirtilenden ihtiyatl› bir flekilde daha k›sad›r.3 ‹laç tedavisine 3.
derece hipertansiyonda ve toplam kardiyovasküler riskin yüksek
veya çok yüksek oldu¤u durumlarda, 1. ve 2. derece hipertansi-
yonda, hemen bafllanmal›d›r. Toplam kardiyovasküler riski orta
derecede olan 1. veya 2. derece hipertansiflerde ilaç tedavisini
birkaç hafta ve baflka herhangi bir risk faktörü bulunmayan (dü-
flük ek risk) 1. derece hipertansiflerde, birkaç ay geciktirmek
mümkündür. Bununla birlikte, farmakolojik olmayan giriflimlere
ra¤men uygun bir süre sonunda kan bas›nc› kontrolü sa¤lanama-
m›flsa, bu hastalarda dahi, yaflam tarz›nda de¤iflikliklere ek olarak
ilaç tedavisine bafllanmal›d›r. 

Bafllang›ç kan bas›nc› düzeyi yüksek normal aral›ktaysa (130-
139/85-89 mmHg), ilaç giriflimi karar› a¤›rl›kl› olarak risk düzeyi-
ne ba¤l›d›r. Rastgele yöntemli çal›flmalar283,300,302,305,319 diyabetli-
lerde, serebrovasküler, koroner veya periferik arter hastal›¤› öy-
küsü olanlarda antihipertansif tedavinin ölümcül olmayan ve
ölümcül kardiyovasküler olaylarda azalmayla iliflkili oldu¤unu
göstermiflse de, koroner arter hastalar›yla yap›lan baflka iki çal›fl-
mada, kan bas›nc›n› düflürmenin herhangi bir yarar› bildirilme-
mifltir306 veya kardiyovasküler olaylarda azalma, yaln›zca bafllan-
g›ç kan bas›nc› düzeyi hipertansif aral›ktaysa gözlemlenmifltir.304

‹drarda protein at›l›m› artm›fl diyabetli hastalarda kan bas›nc›n›n
çok düflük düzeylere (<125/75 mmHg) inmesinin, mikroalbümi-
nüri veya proteinüride (böbrekteki kötüleflme ve kardiyovasküler
riske iliflkin tahmin faktörleri) azalmayla473 ve de daha fliddetli
proteinürik düzeylere ilerleme h›z›nda düflüflle iliflkili oldu¤u yö-
nünde kan›tlar da bulunmaktad›r. Bu durum, bafllang›ç kan ba-
s›nc› de¤erlerinin 140/90 mmHg’n›n alt›nda oldu¤u ve renin-an-
jiyotensin sistemi blokerleri gibi do¤rudan bir antiproteinürik et-
kiye sahip ilaçlar›n kullan›ld›¤› durumlarda da gözlemlenmifl-
tir.319,474,475 Bu bulgu, kan bas›nc›n›n yükselmedi¤i ancak yüksek

normal (ve bazen normal) aral›kta oldu¤u hastalarda dahi, iliflkili
kardiyovasküler hastal›k veya diyabet bulunmas› durumunda,
kan bas›nc›n› düflürücü ilaçlar›n uygulanmaya bafllanmas› tavsi-
yesine gerekçe oluflturmaktad›r.  

Benzer bir tedavi yaklafl›m›n›n (yaflam tarz›nda yo¤un de¤iflik-
liklerle birlikte antihipertansif ilaç tedavisi), üç veya daha fazla ek
risk faktörünün, metabolik sendrom veya organ hasar›n›n bulun-
mas› nedeniyle yüksek risk tafl›yan, kan bas›nc› düzeyi yüksek
normal olan kiflilerde de yarar sa¤lay›p sa¤lamayaca¤› kesin ola-
rak belirlenmemifltir. ‹leriye yönelik gözlemsel çal›flmalar›n kan
bas›nc› düzeyi yüksek normal bireylerde kardiyovasküler hastal›k
insidans›n›n, normal veya optimum olan bireylere k›yasla daha
yüksek oldu¤unu gösterdi¤i vurgulanmal›d›r.7,11,33 Ayr›ca, hiper-
tansiyon geliflme riski, kan bas›nc› düzeyi yüksek normal olan bi-
reylerde, normal veya optimum kan bas›nc› olanlara k›yasla daha
yüksektir ve s›kl›kla karfl›lafl›ld›¤› gibi, eflzamanl› birden çok risk
faktörü ve metabolik sendrom varsa, riskte ek bir art›fl görülmek-
tedir.31,32,69 Son olarak, yeni ortaya ç›kan hipertansiyon, bir anti-
hipertansif ilaç uygulanarak bir süre geciktirilebilir.476 Potansiyel
olarak olumlu bu iddialar karfl›s›nda DREAM çal›flmas›n›n negatif
sonuçlar› yer almaktad›r.464 DREAM çal›flmas›, metabolik bozuk-
luklar› olan bireylere (ço¤unlukla kan bas›nc› yüksek normal ve-
ya 1. ve 2. derece hipertansiyon) verilen ramiprilin, kan bas›nc›n-
daki düflüfle ra¤men, anlaml› flekilde, diyabetin ortaya ç›kmas›n›
geciktirmedi¤ini veya kardiyovasküler olaylar› azaltmad›¤›n› gös-
termifltir. Ancak DREAM çal›flmas› kardiyovasküler olaylar›n etki-
lerini de¤erlendirmek üzere güçlendirilmemifltir ve bu önemli ko-
nuyu ayd›nl›¤a kavuflturmak için yeterince güçlendirilmifl çal›fl-
malar›n yap›lmas› gerekmektedir. fiimdilik, diyabet d›fl› faktörler
nedeniyle yüksek kardiyovasküler risk tafl›yan, ancak kan bas›nc›
düzeyi halen yüksek normal aral›kta olan bireylere, yaflam tarz›y-
la ilgili yo¤un  de¤ifliklikler yapmalar› (sigaray› b›rakma dahil) ve
hipertansiyona ilerleme olas›l›¤› görece yüksek oldu¤undan ve bu
durumda da ilaç tedavisi gerekece¤inden, kan bas›nc› düzeyleri-
ni s›k› izlemeleri tavsiye edilmelidir.31,32 Bununla birlikte, hekim ve
hastalar zaman zaman, antihipertansif ilaçlar›, özellikle de organ
hasar›na karfl› korunmada daha etkili olanlar›, yeni ortaya ç›kan
hipertansiyonda ve yeni ortaya ç›kan diyabette düflünebilirler.
Yaflam tarz›na iliflkin önlemler ve kan bas›nc›n›n yak›ndan izlen-
mesi, düflük veya orta düzeyde ek riski ve kan bas›nc› normal
olan bireylerde uygulanmas› gereken giriflimler olmal›d›r. 

5.2 Tedavi hedefleri (Kutu 8)

Hipertansif hastalarda tedavinin birincil hedefi, kardiyovasküler
morbidite ve mortaliteye iliflkin uzun dönemdeki toplam riskte en
yüksek düzeyde düflüfl sa¤lamak olmal›d›r. Bu da, sigara, dislipi-
demi, abdominal obezite veya diyabet gibi belirlenen tüm geri
dönüfllü risk faktörlerinin tedavisini ve iliflkili klinik durumlara uy-
gun flekilde yaklafl›lmas›n› ve yüksek kan bas›nc›n›n kendisinin te-
davisini gerektirir. 

5.2.1 Genel hipertansif hasta toplulu¤unda kan bas›nc› hedefi 

2003 ESH/ESC K›lavuzlar›,3 tüm hipertansif hastalarda kan bas›n-
c›n› 140/90 mmHg’n›n alt›na düflürmeyi tavsiye etmekle birlikte,
bunun yaln›zca ihtiyatl› bir yaklafl›m oldu¤unu kabul etmektedir;
çünkü bu hedefe ulaflman›n yarar sa¤lad›¤›na iliflkin araflt›rma ka-
n›tlar›, diyabeti veya daha önce kardiyovasküler hastal›¤› olan
hastalarla ve en düflük insidans›n 138/83 mmHg c›var›ndaki kan
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bas›nc› de¤erleriyle iliflkili oldu¤una iflaret eden HOT çal›flmas›n›n
bir post-hoc analiziyle s›n›rl›d›r.311 2003 k›lavuzlar›nda gözden
geçirilen kan›ta ek olarak,3 <140 mmHg kan bas›nc› düzeyini do-
layl› olarak destekleyen ek kan›t, VALUE ve INVEST çal›flmalar›-
n›n post-hoc analizlerinden elde edilmifltir. VALUE çal›flmas›n-
da,477 kan bas›nc› tedaviyle “kontrol alt›na al›nan” (<140/90
mmHg) hipertansif hastalarda, “kontrol alt›na al›nmayan” hasta-
lara k›yasla, uygulanan antihipertansif ilaç rejiminden ba¤›ms›z
olarak, inme, miyokard infarktüsü, kalp yetersizli¤i insidans› ve
de kardiyovasküler morbidite ve mortalite anlaml› flekilde daha
düflük bulunmufltur. INVEST çal›flmas›nda da, “kontrol alt›na
al›nmayan” hipertansiyon hastalar›na k›yasla “kontrol alt›na al›-
nan” hipertansiyon hastalar›nda daha düflük oranda, ölümcül ol-
mayan ve ölümcül kardiyovasküler olay bildirilmifltir.478 Bütün
bunlar, klinik uygulama ortam›nda izlenen hipertansif hastalar›n
dahil edildi¤i çal›flmalarda, <140/90 mmHg kan bas›nc› düzeyle-
rine eriflenlerde, tedavi edilen ancak kontrol alt›na al›namayan hi-
pertansiyonu olanlara k›yasla çok daha düflük kardiyovasküler
morbidite ve mortalite oranlar›n›n bildirilmesiyle tutarl›d›r.479

Rastgele yöntemli çal›flmalar›n tedavi yönelimli analizlerinin d›fl›n-
da elde edilen verilerin, dikkatle yorumlanmas› gerekti¤i kabul
edilmelidir. Bununla birlikte, 140/90 mmHg’n›n alt›ndaki hedef
kan bas›nc› düzeyine eriflme tavsiyesinin günümüzde do¤rudan
verilere dayand›¤›na iflaret etmek gerekir: yak›n tarihli FEVER ça-
l›flmas›nda,301 rastgele yöntemle aktif tedavi grubuna ayr›lan ve
138.1/82.3 mmHg kan bas›nc› düzeylerine eriflen hipertansif
hastalarda, plasebo grubuna ayr›l›p 141.6/83.9 mmHg düzeyin-
de kalan hastalara k›yasla inme, koroner olaylar ve kardiyovaskü-
ler mortalitede %28 azalma gösterilmifltir. 

Hasta taraf›ndan iyi tolere ediliyorsa, diyastolik 90 mmHg ve
sistolik 140 mmHg’n›n alt›na, yani optimum kan bas›nc›na olabil-
di¤ince yak›n de¤erlere eriflmeyi deneme lehinde kan›tlar mev-
cuttur. 1) HOT çal›flmas›n›n311 sonuçlar›, hedeflenen en düflük

kan bas›nc› grubunda kardiyovasküler riskte bir art›fl olmad›¤›n›
göstermifltir. Daha düflük kan bas›nc› hedefleri belirlemesi daha
fazla say›da kiflinin en az›ndan geleneksel hedeflere eriflmesine
olanak sa¤layaca¤›ndan, bu bulgu klinik pratik aç›s›ndan anlam-
l›d›r. 2) Gözlemsel çal›flmalar, s›ras›yla, 115-110 ve 75-70 mmHg
gibi düflük sistolik ve diyastolik kan bas›nc› de¤erleriyle kardiyo-
vasküler olaylar aras›nda, bu aral›kta bir J fenomenine iliflkin ka-
n›t bulunmaks›z›n, do¤rudan lineer bir iliflkiyi göstermektedir.7,11

3) Tedaviyle daha düflük kan bas›nc› hedeflerine eriflilmesinin
yüksek riskli hipertansif hastalarda korunmay› art›rabilece¤ine
iliflkin kan›t, afla¤›da ayr›nt›l› olarak anlat›lmaktad›r. 

5.2.2 Diyabetik ve çok yüksek veya yüksek riskli hastalarda
kan bas›nc› hedefleri
Kardiyovasküler korunmay› en üst düzeye ç›karmak için, diyabet
hastalar›nda daha yo¤un antihipertansif tedavi tavsiye edilmifl ve
hedef kan bas›nc› de¤eri <130/80 mmHg olarak önerilmifltir.
HOT ve UKPDS çal›flmalar›nda311,427 gösterildi¤i ve ABCD çal›fl-
malar›nda319,422 do¤ruland›¤› gibi, tip 2 diyabet hastalar›nda kan
bas›nc›nda daha küçük azalmaya k›yasla daha büyük azalman›n
yararl› etkilerine (makro ve mikrovasküler komplikasyonlarda
azalma) iliflkin çok sa¤lam kan›tlar vard›r. Diyabet hastalar›nda
yap›lan mevcut çal›flmalara iliflkin yeni bir meta-analizde, sistolik
ve diyastolik kan bas›nc› de¤erlerinde, daha az yo¤un bir tedavi-
ye k›yasla, gruplar aras›nda, s›ras›yla, 6.0 ve 4.6 mmHg'l›k orta-
lama farklar sa¤layan daha yo¤un bir tedaviyle kardiyovasküler
olay (özellikle inme) insidans›nda azalma hesaplanm›flt›r.296 Bu-
nunla birlikte, kesin bir hedef olarak <130/80 mmHg düzeyinin
yarar›na iliflkin kan›tlar daha s›n›rl›d›r. Birkaç rastgele yöntemli ça-
l›flmada, diyastolik kan bas›nc› düzeylerini 80 mmHg'ya çok ya-
k›n ve hatta alt›ndaki düzeylere indirmenin yararlar› gösterilmifl-
tir;311,319,422,427 ancak <130 mmHg düzeyindeki sistolik kan ba-
s›nc› hedeflerinin yararl› etkisine iliflkin çok az veri vard›r. Bunun-
la birlikte, 1) ABCD çal›flmalar›nda,319,422 diyabetik hipertansifler-
de veya normotansiflerde eriflilen, s›ras›yla, 132 ve 128 mmHg
sistolik kan bas›nc› de¤erleri, hafifçe daha düflük kan bas›nc›
kontrolü (sistolik kan bas›nc› için, s›ras›yla, 138 ve 137 mmHg)
sa¤lanan gruplara k›yasla daha düflük sonlan›m (s›ras›yla, toplam
mortalite ve inme) insidans›yla iliflkiliydi ve 2) UKPDS program›
dahilindeki ileriye yönelik bir gözlemsel çal›flmada, diyabet hasta-
lar›nda izlemde sistolik kan bas›nc› ile makro ve mikrovasküler
komplikasyonlar›n insidans› aras›nda anlaml› bir iliflki gösterilmifl
ve  >120 mmHg de¤erleri için, komplikasyonlarda devaml› bir ar-
t›fl olmufltur.429

Yüksek risk tafl›yan durumun diyabet d›fl› faktörlere ba¤l› ol-
du¤u hastalarda daha düflük kan bas›nc› hedeflerini destekleyen
verilerin gücü de¤iflkendir. En belirgin kan›t, daha önce inme ve-
ya geçici iskemik atak geçiren hastalarla iliflkilidir, çünkü PROG-
RESS çal›flmas›nda,283 serebrovasküler hastal›k öyküsü bulunan
ve tedaviyle kan bas›nc› düzeyleri 147/86 mmHg'dan 138/82
mmHg'ya düflürülen hastalarda, kan bas›nc›ndaki azalma ihmal
edilebilir düzeyde olan plasebo grubuna k›yasla, inmenin yinele-
mesinde %28’lik ve majör kardiyovasküler olay insidans›nda
%26’l›k bir azalma gösterilmifltir. Tedavi s›ras›ndaki de¤erleri
127/75 mmHg'ya düflen normotansif hastalarda da önemli kar-
diyovasküler yararlar gözlemlenmifltir. Üstelik, PROGRESS verile-
rinin yeni bir post-hoc analizinde, yaklafl›k 120 mmHg'l›k sistolik
kan bas›nc› düzeylerine eriflilene kadar, yineleyen inme (özellikle
hemorajik inme) insidans›nda ilerleyici bir azalma bildirilmifltir.480
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Kutu 8  Durum de¤erlendirmesi: Tedavi hedefleri

• Hipertansif hastalarda tedavinin birincil hedefi,            kar-
diyovasküler hastal›¤a iliflkin uzun dönemdeki toplam
riskte en yüksek düzeyde azalma sa¤lanmas›d›r.

• Bu da, artan kan bas›nc›n›n kendisinin ve iliflkili tüm geri
dönüfllü risk faktörlerinin tedavisini gerektirir.

• Kan bas›nc›, tüm hipertansif hastalarda 140/90 mmHg’ya
(sistolik/diyastolik) ve tolere edildi¤inde, daha düflük de-
¤erlere düflürülmelidir.

• Hedef kan bas›nc›, diyabet hastalar›nda ve iliflkili klinik
durumlar›n (inme, miyokard infarktüsü, böbrek ifllev bo-
zuklu¤u, proteinüri) bulundu¤u hastalar gibi yüksek veya
çok yüksek risk tafl›yan hastalada en az <130/80 mmHg
olmal›d›r 

• Kombinasyon tedavisinin uygulanmas›na ra¤men sistolik
KB’nin <140 mmHg’ya düflürülmesi zor olabilir ve hedef
<130 mmHg’ya düflürülmesi ise daha da zor olabilir. ‹leri
yafltaki ve diyabetli hastalarda ve genel olarak kardiyo-
vasküler hasar olan hastalarda ek zorlukla karfl›lafl›lmas›
beklenmelidir.

• Hedef kan bas›nc› düzeyine daha kolay eriflmek için, an-
tihipertansif tedavi, anlaml› kardiyovasküler hasar gelifl-
meden önce bafllat›lmal›d›r.



Di¤er yüksek riskli gruplar için daha düflük düzeyde kan›tlar mev-
cuttur. HOT çal›flmas›n›n481 post-hoc bir altgrup analizinde, di-
yastolik ve sistolik kan bas›nc›nda daha fazla azalmalar (85
mmHg'ya karfl› 82 mmHg ve 145-148 mmHg'ya karfl› 142-145
mmHg), yüksek veya çok yüksek toplam kardiyovasküler riski
olan hastalarda (HOT toplulu¤unun %50’si) daha büyük yarar-
larla iliflkili bulunurken, risk düzeyi daha düflük hastalarda bu tür
bir iliflki bulunmam›flt›r. Miyokard infarktüsü sonras›nda sa¤ ka-
lanlarla yap›lan plasebo kontrollü çal›flmalarda, -bloker veya
ACE inhibitörü uygulamas›,482,483 ölüm ve yineleyen miyokard in-
farktüsü insidans›n›, kan bas›nc› normal oldu¤unda dahi azaltm›fl-
t›r. Ancak, bu ilaçlar›n kendilerinin koruyucu etkisi oldu¤u varsa-
y›m› nedeniyle, kan bas›nc› ender olarak olas› bir mekanizma ola-
rak düflünülmüfl ve ço¤unlukla bildirilmemifltir; bildirildi¤inde de,
aktif tedavi verilen grupta plasebo verilenlere k›yasla daha dü-
flüktür. Bununla birlikte bölüm 5.1’de, angina pektoris veya ko-
roner kalp hastal›¤› olan hastalar›n dahil edildi¤i302,304,305 ço¤u
plasebo kontrollü çal›flmada, kan bas›nc› oldukça düflük düzeyle-
re çekilerek kardiyovasküler olay insidans›n›n azalmas›na iliflkin
kan›t elde edildi¤i (EUROPA: 133/80 mmHg yerine 128/78
mmHg); ACTION-hipertansifler: 144/81 mmHg’dan çok 137/77
mmHg; CAMELOT: 130/77 mmHg yerine 124/76 mmHg); an-
cak angina hastalar›yla baflka bir çal›flmada benzer kan bas›nc›
hedeflerinin (132/76 mmHg'dan çok 129/74 mmHg) ek yarar
sa¤lamad›¤› belirtilmifltir.306

Diyabete ba¤l› olmayan böbrek hastal›¤› olanlarda daha dü-
flük bir hedef kan bas›nc›n› tavsiye etmek için  yeterli kardiyovas-
küler sonlan›m verisi bulunmamaktad›r; ancak kesin olmasa da
yeterli düzeydeki kan›tlar, 130/80 mmHg'n›n alt›ndaki de¤erle-
rin, özellikle proteinüri varsa, böbrek ifllevini korumaya yard›mc›
olabilece¤ini düflündürmektedir (bkz. Bölüm 4.5.4)

5.2.3. Evde ölçülen ve ambulatuar kan bas›nc› hedefleri
Evde ölçülen ve ambulatuar kan bas›nc›n›n prognostik önemine
iliflkin kan›tlar›n artmas›, bu ölçümleri tedavinin etkinli¤ini de¤er-
lendirmek için giderek daha s›k kullan›l›r hale getirmektedir.

Ambulatuar kan bas›nc› aç›s›ndan bu yaklafl›m, muayeneha-
nede benzer flekilde ölçülen kan bas›nc› de¤erleri için, daha dü-
flük ambulatuar kan bas›nc› de¤erlerinin daha düflük kardiyovas-
küler sonlan›m oran›yla iliflkili oldu¤unu gösteren kan›tla destek-
lenmektedir.88 Bununla birlikte, evde ölçülen ve ambulatuar kan
bas›nc› de¤erlerinin hangisinin en uygun hedefler olarak kabul
edilmesi gerekti¤ine iliflkin herhangi bir kan›t halen mevcut de¤il-
dir. Evde ölçülen ve ambulatuar kan bas›nc› de¤erleri muayene-
hanede ölçülen kan bas›nc› de¤erlerinden birkaç mmHg daha dü-
flüktür (Tablo 5); ancak bu farklar muayenehanede ölçülen kan
bas›nc› düzeyiyle orant›l›d›r;484 yani genellikle, muayenehanede
ölçülen kan bas›nc› yüksekse daha büyük ve düflükse daha kü-
çüktür.77 Bu bulgu ve tedavinin klinikte, 24 saatlik kan bas›nc›
de¤erleriyle k›yasland›¤›nda kan bas›nc›n› daha fazla düflürücü
etkisi,485 en uygun kan bas›nc› de¤erlerinin muayenehanede ve-
ya muayenehane d›fl›nda ölçüldü¤ünde olas›l›kla çok farkl› olma-
mas›na yol açmaktad›r. 

5.2.4 Sonuçlar
Güncel kan›tlara dayanarak, kan bas›nc›n›n tüm hipertansiflerde
en az 140/90 mmHg’n›n alt›na düflürülmesi tavsiye edilebilir ve
e¤er tolere ediliyorsa, daha düflük de¤erlerin elde edilmesine de
çal›fl›labilir. Antihipertansif tedavi diyabet hastalar›nda daha ag-

resif olmal›d›r; bu hastalarda <130/80 mmHg hedef kan bas›nc›
mant›kl› görünmektedir. Serebrovasküler hastal›k öyküsü olanlar-
da benzer hedefler benimsenmelidir ve koroner hastal›¤› olanlar-
da ise en az›ndan düflünülebilir. Her hasta aras›nda farkl›l›klar bu-
lunsa da, yaflamsal önem tafl›yan organlar›n yeterince perfüze ol-
mamas› riski, özellikle ileri yafltakilerde ve diyabetlilerde önlen-
mesi gereken postüral hipotansiyon epizotlar› d›fl›nda, çok dü-
flüktür. Sonlan›mlarla eriflilen kan bas›nc› düzeylerini iliflkilendiren
J fleklinde bir e¤rinin varl›¤›ndan bugüne kadar,  post-hoc analiz-
lerin486-490 sonucuna ba¤l› olarak kuflkulan›lmakla birlikte, bu
analizlerde olay oran›n›n oldukça düflük diyastolik kan bas›nc› dü-
zeylerinde yükseldi¤i bildirilmifltir. E¤rinin infleksiyonunun yaln›z-
ca yo¤un antihipertansif tedaviyle hedeflenenin çok daha alt›n-
daki kan bas›nc› düzeylerinde oluflabilece¤ine iliflkin ek kan›t, mi-
yokard infarktüsü geçirmifl veya kronik kalp yetersizli¤i olan has-
talarda yürütülen rastgele yöntemli çal›flmalarda elde edilmifltir;
bu hastalarda -blokerler veya ACE inhibitörleri, kan bas›nc›n›,
zaten oldukça düflük olan bafllang›ç sistolik ve diyastolik kan ba-
s›nc› düzeylerinin de alt›na indirmesine ra¤men kardiyovasküler
olay insidans›n› düflürmüfltür. 482,491

Birden çok ilaçla tedavinin yayg›n kullan›m›na ra¤men, ço¤u
çal›flmada eriflilen ortalama sistolik kan bas›nc›n›n 140 mmHg’n›n
üzerinde kald›¤›492 ve hatta <140 mmHg kan bas›nc› düzeylerine
eriflilen çal›flmalarda dahi, kontrol oran›n›n kat›lan hastalar›n en
fazla %60-70’ini içerdi¤i belirtilmelidir. Diyabet vakalar›nda te-
davi s›ras›nda ortalama <130 mmHg de¤erleri, bafllang›çta nor-
mal veya yüksek normal kan bas›nc› düzeyleri olan hastalar›n da-
hil edildi¤i ABCD normotansif çal›flmas›319 d›fl›nda, hiçbir zaman
elde edilememifltir.492 Böylece, yukar›da tavsiye edilen hedef kan
bas›nc› düzeylerine eriflmek zor olabilir ve zorluk, bafllang›ç kan
bas›nc› de¤erleri daha yüksekse ve hastalar›n ileri yaflta olmas›
durumunda daha da büyük olabilir çünkü yafl, sistolik kan bas›n-
c›ndaki yükselmeyi artm›fl aort fibrozuna ve sertli¤ine tam olarak
ba¤›ml› hale getirmektedir. Ayr›ca, çal›flmalardan elde edilen ka-
n›tlar, ayn› düzeyde veya hatta daha fazla kombinasyon tedavisi
kullan›m› aç›s›ndan, diyabeti olmayanlara göre, diyabet hastala-
r›nda sistolik kan bas›nc›n›n bir dereceye kadar daha yüksek kal-
d›¤›n› da göstermektedir.249,428,493

5.3 Antihipertansif tedavinin maliyet-etkinli¤i

Birkaç çal›flma, yüksek veya çok yüksek riskli hastalarda hipertan-
siyon tedavisinin büyük ölçüde maliyete göre etkin oldu¤unu
göstermifltir, yani kardiyovasküler hastal›k ve ölüm insidans›nda-
ki azalma, tedavinin (yaflam boyu devam etmesine ra¤men) ma-
liyetini, büyük ölçüde dengelemektedir.494 Gerçekten de, yarar,
tedavi y›l› bafl›na önlenen olay say›s›yla hesaplanandan ve tedavi
edilmesi gereken hasta say›s› veya “NNT” (NNT: number needed
to treat) ile ifade edilenden bile daha büyük olabilir.495 1) Plase-
bo kontrollü birkaç çal›flmada, rastgele yöntemle plasebo grubu-
na ayr›lan önemli say›da hastaya tedavi uygulanm›fl ve aktif te-
davi grubuna ayr›lan baz› hastalar, tedavi yönelimli ilkesine göre
bafllang›çtaki grupta kabul edilmeye devam edilirken, asl›nda bu
gruptan ayr›lm›flt›r;273 2) Baz› çal›flmalar tedavi uygulanan grupla
plasebo grubu aras›ndaki olay insidans› fark›n›n, çal›flman›n de-
vam etti¤i birkaç y›l içinde giderek artt›¤›n› göstererek, olas›l›kla
kan bas›nc›ndaki azalman›n uzun dönemde koruyucu etkisinin
daha büyük olabilece¤ini ortaya ç›karmaktad›r; 3)  Daha genç
yafltaki düflük riskli hipertansif hastalarda, 5 y›ll›k bir tedavi döne-
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minde görece küçük olarak hesaplanan bir yarar, ileri yafltaki
yüksek riskli hipertansiflere k›yasla daha önemli say›da eklenen
yaflam y›l›na dönüflebilir.274 Bu durum, genç vakalarda aktüeryal
bilgilerin, araflt›rmalarda elde edilen verilere göre yarar›n daha iyi
de¤erlendirilmesini sa¤layabilece¤i izlenimini vermektedir.496

Genç hastalarda tedavinin amac›, sonraki birkaç y›l içinde ortaya
ç›kma olas›l›¤› çok düflük olan morbid veya ölümcül olay› önle-
mek yerine, uzun dönemde düflük riskli hastay› yüksek riskli bir
hastaya dönüfltürecek organ hasar›n›n oluflmas›n› ve/veya ilerle-
mesini önlemektir. Baflta HDFP312 ve HOT497 çal›flmalar› olmak
üzere birkaç antihipertansif tedavi çal›flmas›, kan bas›nc›n›n yo-
¤un flekilde düflürülmesine ra¤men kardiyovasküler olay insidan-
s›n›n yüksek riskli veya komplikasyonlu hipertansiflerde, bafllan-
g›çta düflük veya orta düzeyde riskli  olanlara k›yasla daha yük-
sek olmaya devam etti¤ini göstermifltir. Bu durum, majör kardi-
yovasküler risk de¤iflikliklerinin bir k›sm›n› geri döndürmenin zor
olabilece¤ini ve antihipertansif tedaviyi yüksek veya çok yüksek
riskli hastalarla s›n›rland›rman›n uygun bir strateji olmayabilece¤i-
ni düflündürmektedir. Son olarak, hipertansiyonda ilaç tedavisi-
nin maliyeti s›kl›kla yaflam tarz›yla ilgili önlemlerle karfl›laflt›r›l›r ve
bunlar da maliyetsiz kabul edilir. Bununla birlikte, yaflam tarz› de-
¤iflikliklerinin gerçekten yaflama geçirilmesi ve dolay›s›yla etkilili-
¤i, davran›flsal destek, dan›flmanl›k ve pekifltirme gerektirir ve
tüm bunlar›n maliyeti ihmal edilebilir düzeyde olmayabilir.498,499

6. Tedavi stratejileri

6.1 Yaflam tarz› de¤ifliklikleri (Kutu 9)

Kan bas›nc› düzeyi yüksek normal olan ve ilaç tedavisi gerektiren
hastalar da dahil olmak üzere tüm hastalarda, uygun oldu¤unda,
yaflam tarz›yla ilgili önlemler al›nmal›d›r. Bunun amac› kan bas›n-
c›n› düflürmek, di¤er risk faktörlerini ve klinik durumlar› kontrol
alt›na almak ve daha sonra kullan›lmas› gerekebilecek antihiper-
tansif ilaç say›s›n› ve dozunu azaltmakt›r. Kan bas›nc›n› veya kar-
diyovasküler riski düflürece¤i yayg›n kabul gören ve tüm hasta-
larda düflünülmesi gereken yaflam tarz› önlemleri flunlard›r: 1) si-
garay› b›rakmak, 2) fazla kilolu bireylerde, kilo vermek, 3) alkol
tüketimini makul ölçülere indirmek, 4) fiziksel aktivite, 5) tuz al›-
m›n› azaltmak, 6) meyve ve sebze tüketimini art›rmak ve doymufl
ve toplam ya¤ al›m›n› azaltmak.500 Sa¤l›kl› beslenme al›flkanl›kla-
r› her zaman teflvik edilmelidir. Bununla birlikte, yaflam tarz› ön-
lemlerinin hipertansif hastalarda kardiyovasküler komplikasyon-
lar› önledi¤i kan›tlanmam›flt›r ve bunlara  uzun süreli uyum düze-
yinin çok düflük oldu¤una iliflkin olumsuz bir izlenim vard›r.501

Yaflam tarz› de¤ifliklikleri, özellikle risk düzeyi daha yüksek olan
hastalarda, ilaç tedavisine bafllanmas›n› hiçbir zaman gereksiz fle-
kilde geciktirmemelidir.

6.1.1 Sigaray› b›rakmak
Sigara içmek kan bas›nc› ve kalp h›z›nda, bir sigaradan sonra 15
dakikadan uzun süre devam eden akut bir yükselmeye neden
olur.502 Buna yol açan mekanizma, olas›l›kla, santral düzeyde ve
sinir uçlar›nda sempatetik sinir sisteminin uyar›m›d›r. Bu uyar›m
plazma katekolamin düzeylerinde kan bas›nc›ndaki art›fla paralel
bir art›fltan sorumludur.503,504 Paradoksal olarak, birkaç epidemi-
yolojik çal›flmada, sigara içenler aras›nda kan bas›nc› düzeylerinin
içmeyenlerdekiyle ayn› veya daha düflük oldu¤u bulunmufltur.505

Bununla birlikte, ambulatuar kan bas›nc›n›n izlendi¤i çal›flmalar-
da, hem tedavi edilmeyen hipertansif hem de normotansif sigara

içicilerinde, sigara içmeyenlere k›yasla daha yüksek günlük kan
bas›nc› de¤erleri gösterilmifltir;506-508 Kan bas›nc›ndaki art›fl, özel-
likle çok sigara içenlerde daha belirgin bulunmufltur.502 Sigara iç-
menin gelecekte sistolik kan bas›nc›nda görülecek art›fla iliflkin
tahmin etmeni olaca¤› bildirilmifltir;509 ancak hiçbir çal›flmada bu
durumun kan bas›nc› üzerinde ba¤›ms›z kronik bir etkisi bulun-
mam›flt›r510 ve sigaray› b›rakmak kan bas›nc›n› düflürmemekte-
dir.511

Sigara içmek önemli bir kardiyovasküler risk faktörüdür512 ve
sigaray› b›rakmak olas›l›kla, inme ve miyokard infarktüsü dahil
çok say›da kardiyovasküler hastal›¤›n önlenmesinde en önemli
tek yaflam tarz› önlemidir.512-514 Orta yafltan önce sigaray› b›ra-
kanlarda, tipik olarak yaflam beklentisinin yaflam boyu hiç sigara
içmemifl bireylerinkinden farkl› olmamas› gözlemi de bunu des-
teklemektedir.515,516 Bu nedenle, hipertansif sigara içicilerine si-
garay› b›rakma konusunda dan›flmanl›k yap›lmal›d›r. 

Gerekli oldu¤unda, nikotin replasman›517 veya buproprion te-
davisi düflünülmelidir çünkü bunlar sigaray› b›rakmay› kolaylaflt›-
r›yor gibi görünmektedir.518 Vareniklin, yeni bir seçici nikotin ase-
tilkolin reseptörü k›smi agonistidir ve özellikle sigaray› b›rakt›r-
mak için gelifltirilmifltir; plaseboyla karfl›laflt›rmada, k›sa ve uzun
dönemde etkinli¤i belgelenmifltir.519 Pasif sigara içicili¤inin koro-
ner hastal›k ve sigarayla iliflkili di¤er hastal›klar›n riskinde art›fla
neden oldu¤u art›k gösterilmifltir.520,521 Sigara duman›na pasif
olarak maruz kalmak, sigara içmeyenleri veya sigaray› b›rakanla-
r› çevresel sigara duman›ndan korumak için yasalar›n yürürlükte
oldu¤u ülkelerde azalm›fl olabilir. Arzu edilen, Avrupa’n›n tama-
m›nda bunun sa¤lanmas›d›r. 
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Kutu 9  Durum de¤erlendirmesi: Yaflam tarz› de¤iflik-
likleri 

• Yaflam tarz› önlemleri, uygun oldu¤unda, ilaç tedavisi ge-
rektiren hastalar da dahil olmak üzere tüm hastalarda
yaflama geçirilmelidir. Amaç KB’yi düflürmek, di¤er risk fak-
törlerini kontrol etmek ve daha sonra verilecek antihiper-
tansif ilaç dozunu düflürmektedir.

• Yaflam tarz› önlemleri yüksek normal KB ve ek risk faktör-
leri olan kiflilerde de, hipertansiyon geliflmesi riskini azalt-
mak için önerilir.

• KB’yi veya kardiyovasküler riski düflürdü¤ü yayg›n olarak
bilinen ve düflünülmesi gereken yaflam tarz› önlemleri afla-
¤›dakilerdir:
- sigaray› b›rakmak
- kilo vermek (ve kiloyu korumak)
- afl›r› alkol tüketimini azaltmak
- fiziksel egzersiz
- tuz al›m›n› azaltmak 
- meyve ve sebze tüketimini art›rmak ve doymufl ve total

ya¤ tüketimini azaltmak
• Yaflam tarz› önlemleri geçifltirilmemeli, tersine uygun dav-

ran›flsal destek ve uzman deste¤iyle bafllanmal›, dönem
dönem pekifltirme yap›lmal›d›r. 

• Yaflam tarz› önlemlerine uzun dönemde uyum düflük ve KB
yan›t› son derece de¤iflken oldu¤undan, farmakolojik ol-
mayan tedavi almakta olan hastalar, gerekti¤inde ve tam
zaman›nda ilaç tedavisine bafllanmak üzere yak›ndan izlen-
melidir. 



6.1.2 Orta düzeyde alkol tüketimi
Birçok çal›flma, mortalitenin alkol tüketimiyle U veya J biçiminde
iliflkisi oldu¤unu göstermifltir. Buna göre, içki içmeyenlere k›yasla
az veya orta düzeyde tüketim daha düflük mortaliteyle sonuçlan›r-
ken, afl›r› tüketim ölüm oran›n› artmaktad›r.522 Ancak bu iliflki ya-
k›n zamanda, mevcut verilerin bir meta-analiziyle reddedilmifl-
tir.523 Alkol tüketimi ile kan bas›nc› düzeyleri ve hipertansiyon pre-
valans› aras›ndaki iliflki toplumlarda do¤rusald›r.524 Bunun ötesin-
de, yüksek yüzeyde alkol tüketimi yüksek inme riskiyle iliflkilidir;525

bu durum, özellikle dipsomani için geçerlidir. Alkol antihipertansif
ilaç tedavisinin etkisini azalt›r; ancak bu etki, içilen miktar›n yakla-
fl›k %80 azalt›lmas› durumunda 1-2 hafta içinde, en az›ndan k›s-
men geri döner.526 Afl›r› alkol tüketenlerde (günde 5 veya daha
fazla standart kadeh), akut alkol yoksunlu¤u sonras›nda kan ba-
s›nc›nda bir art›fl görülebilir ve hafta sonlar›nda içme al›flkanl›¤› söz
konusuysa, hafta bafl›nda hipertansif tan›s› konulma olas›l›¤› daha
yüksektir. Alkol tüketimini azaltma çal›flmalar›, sistolik ve diyasto-
lik kan bas›nc› de¤erlerinde anlaml› bir azalmay› göstermifltir.500

Alkol alan hipertansif erkeklere, etanol tüketim miktar›n› günde
20-30 g’› ve hipertansif kad›nlara, günde 10-20 g’› aflmayacak fle-
kilde s›n›rlamalar› önerilmelidir. Bu hastalar dipsomaniyle iliflkili
olarak inme riskinin artt›¤› konusunda uyar›lmal›d›r. 

6.1.3 Sodyum k›s›tlamas›
Epidemiyolojik çal›flmalar diyetle tuz al›m›n›n kan bas›nc›nda art›-
fla ve hipertansiyon prevalans›na katk›da bulundu¤unu düflün-
dürmektedir.527,528 Hipertansif hastalarla yap›lan rastgele yön-
temli kontrollü çal›flmalar,500 hastalar aras›nda büyük de¤iflkenlik
bulunmakla birlikte, sodyum al›m›n› günde yaklafl›k 180 mmol’-
lik bafllang›ç düzeyinden (10.5 g sodyum klorür) 80-100 mmol
(4.7-5.8 g sodyum klorür) azaltman›n kan bas›nc›n› ortalama 4-
6 mmHg düflürdü¤üne iflaret etmektedir.529-533 Sodyum k›s›tla-
mas›, diyet konusundaki di¤er tavsiyelerle birlikte ele al›n›rsa da-
ha büyük antihipertansif etki gösterebilir500 ve kan bas›nc›n›
kontrol etmek için kullan›lan antihipertansif ilaç dozunun ve sa-
y›s›n›n azalt›lmas›na olanak sa¤layabilir. Sodyum k›s›tlamas›n›n
kan bas›nc› üzerindeki etkisi, siyah ›rktan olanlarda, orta yafl ve
ileri yafltakilerde, ayr›ca  hipertansiyon, diyabet veya kronik böb-
rek hastal›¤› olanlarda yani, renin-anjiyotensin-aldosteron sistemi
daha az yan›t veren534 ve bu sistemin aktivasyonunun, sempate-
tik sinir sisteminin aktivasyonuyla birlikte535,536 sodyum k›s›tlama-
s›n›n kan bas›nc›n› düflürücü etkisine karfl› etki gösterebilece¤i
gruplarda daha büyüktür. Tuz k›s›tlamal› diyette, hastalara, tuz
eklemekten ve tabii ki, afl›r› tuzlu yiyeceklerden (özellikle ifllenmifl
yiyecekler) uzak durmalar› ve daha fazla potasyum içeren do¤al
ürünlerle piflirilmifl yiyecekleri daha fazla tüketmeleri önerilmeli-
dir.537 Afl›r› tuz al›m› dirençli hipertansiyonun bir nedeni olabilir.
Tavsiye edilen yeterli günlük sodyum miktar› yak›n zamanda 100
mmol/günden 65 mmol/güne düflürülmüfltür; bu miktar günde
3.8 g sodyum klorüre karfl›l›k gelmektedir ve günümüzde bunu
baflarmak güç olabilir. Eriflilmesi mümkün olan hedef, günde 5
g’›n alt›nda (85 mmol/gün) sodyum klorürdür.538

6.1.4 Diyetle ilgili di¤er de¤ifliklikler
Son on y›lda, potasyum al›m›nda art›fl ve DASH diyetine (meyve,
sebze ve düflük ya¤ içeren süt ürünlerinden zengin, diyetle al›nan
kolesterol, doymufl ya¤ ve toplam ya¤ içeri¤i azalt›lm›fl bir diyet)
dayal› diyet paternlerinin539 kan bas›nc›n› düflürücü etkileri de ol-
du¤u ortaya ç›km›flt›r. Küçük ölçekli birkaç klinik çal›flma ve bun-

lar›n meta-analizleri, yüksek dozda omega-3 çoklu doymam›fl ya¤
asidi takviyesinin (halk aras›nda bal›k ya¤› ad› verilmektedir) hiper-
tansif kiflilerde kan bas›nc›n› düflürebilece¤ini göstermifltir; ancak
bu etki s›kl›kla, yaln›zca görece yüksek dozlarda (≥3 g/gün) görü-
lebilmektedir.500,540,541 Hipertansif kiflilerde, ortalama sistolik ve
diyastolik kan bas›nc› düflüflleri, s›ras›yla, 4.0 ve 2.5 mmHg olmufl-
tur.542 Tek bafl›na lif al›m›nda art›fl konusunda,543,544 kan bas›nc›n›
düflürmek amac›yla önermek için yeterli veri yoktur. Kalsiyum ve-
ya magnezyum takviyesi500,545,546 kan bas›nc›n› düflürmenin bir
yolu olarak sunulmufltur; ancak veriler tümüyle tutarl› de¤ildir ve
karbonhidrat içeri¤i de¤ifltirilmifl diyetler de dahil olmak üzere, di-
¤er özgül diyetlerle ilgili tavsiyede bulunmadan önce ek araflt›rma
yap›lmas› gerekmektedir.500,547,548 Genel bir önlem olarak, hiper-
tansif hastalara daha fazla meyve ve sebze (günde 4-5 porsiyon
veya 300 mg sebze),549 daha fazla bal›k tüketmeleri550 ve doymufl
ya¤ ve kolesterol al›m›n› azaltmalar› önerilmelidir. E¤itimli diyetis-
yenlerce dan›flmanl›k yap›lmas› yararl› olabilir.

6.1.5 Kilo verme
Gözlemsel çal›flmalardan elde edilen önemli miktarda kan›t, vü-
cut a¤›rl›¤›n›n do¤rudan kan bas›nc›yla iliflkili oldu¤unu551 ve afl›-
r› vücut ya¤›n›n artm›fl kan bas›nc›na ve hipertansiyona yatk›nl›k
oluflturdu¤unu belgelemektedir.552 Kilo vermenin obez hastalar-
da kan bas›nc›n› düflürdü¤üne ve insülin direnci, diyabet, hiperli-
pidemi, sol ventrikül hipertrofisi ve obstrüktif uyku apnesi gibi
iliflkili risk faktörleri üzerinde yararl› etkileri oldu¤una iliflkin kesin
kan›tlar da bulunmaktad›r. Mevcut çal›flmalar›n bir meta-anali-
zinde, ortalama 5.1 kg kilo kayb› ile ortalama sistolik ve diyasto-
lik kan bas›nc›nda meydana gelen azalma, s›ras›yla 4.4 ve 3.6
mmHg olarak bulundu.553 Ek bir altgrup analizinde, hipertansif
olmayanlarla hipertansif hastalarda kan bas›nc›ndaki azalmalar
benzer düzeyde ama daha fazla kilo verenlerde daha fazlayd›.
Çal›flma içi doz-yan›t analizleri554,555 ve ileriye yönelik gözlemsel
çal›flmalar da556 daha fazla kilo kayb›n›n kan bas›nc›nda daha faz-
la düflüfle yol açt›¤›n› belgelemektedir. Tuz k›s›tlamal› veya tuz k›-
s›tlamas› olmaks›z›n hafif düzeyde kilo kayb›, kan bas›nc› yüksek
normal olan fazla kilolu bireylerde hipertansiyonu önleyebilir557

ve ilaçta basamakl› azalmay› ve ilac› kesmeyi kolaylaflt›rabi-
lir.558,559 Orta yafltaki bireylerde vücut a¤›rl›¤› s›kl›kla ilerleyici bir
art›fl (y›lda 0.5-1.5 kg) gösterdi¤inden, vücut a¤›rl›¤›n›n kararl›
düzeyde tutulmas› da izlenecek yararl› bir hedef olabilir. 

6.1.6 Fiziksel egzersiz
Fiziksel olarak zinde olmamak, kan bas›nc›ndan ve di¤er risk fak-
törlerinden ba¤›ms›z flekilde kardiyovasküler mortaliteye iliflkin
güçlü bir tahmin faktörüdür.560 Rastgele yöntemli kontrollü çal›fl-
malar›n yak›n zamanda yap›lan bir meta-analizinde,561 dinamik
aerobik dayan›kl›l›k egzersizinin istirahat halindeki sistolik ve di-
yastolik kan bas›nc›n› 3.0/2.4 mmHg ve gündüz ambulatuar kan
bas›nc›n› 3.3/3.5 mmHg azaltt›¤› sonucuna var›lm›flt›r. ‹stirahat
s›ras›nda kan bas›nc›ndaki azalma hipertansif grupta (–6.9/–4.9
mmHg) normotansif gruptakilere (–1.9/–1.6 mmHg) k›yasla da-
ha belirgin olmufltur. Orta düzeyde egzersiz dahi kan bas›nc›n›
düflürmüfl562 ve bu tip bir egzersiz vücut a¤›rl›¤›n›, vücut ya¤›n›
ve bel çevresini de azaltm›fl, insülin duyarl›l›¤›n› ve HDL-koleste-
rol düzeylerini art›rm›flt›r. Dinamik direnç egzersizi kan bas›nc›n›
3.5/3.2 mmHg azaltm›flt›r.563 O halde, sedanter hastalara, dü-
zenli olarak orta düzeyde, örn. günde 30-45 dakika egzersiz yap-
malar› tavsiye edilmelidir.564 Egzersizin türü olarak, öncelikle da-
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yan›kl›l›k sa¤lay›c› fiziksel aktivite (yürüme,  “jogging”, yüzme)
olmal› ve bu, direnç egzersizleriyle desteklenmelidir.144,564,565

Kardiyovasküler durumun egzersiz öncesi de¤erlendirilmesinin
boyutu, planlanan egzersizin derecesine, hastan›n semptom ve
bulgular›na, toplam kardiyovasküler riske ve iliflkili klinik durum-
lara ba¤l› olacakt›r. Bununla birlikte, halter gibi yo¤un izometrik
egzersizin belirgin presör etkisi olabilir ve uzak durulmal›d›r. E¤er
hipertansiyon yetersiz kontrol ediliyorsa, uygun ilaç tedavisine
bafllanana ve kan bas›nc› düflürülene kadar maksimum egzersiz
testi yap›lmamal› veya ertelenmelidir.566

6.2 Farmakolojik tedavi (Kutu 10 ve 11)

6.2.1 Antihipertansif ilaç seçimi
Antihipertansif tedavilerle ilgili, hem aktif tedaviyle plaseboyu
hem de farkl› bilefliklere dayal› tedavi rejimlerini karfl›laflt›ran çok
say›da rastgele yöntemli çal›flma, 2003 ESH/ESC K›lavuzlar›n›n3

sonucunu do¤rulamaktad›r: 1) antihipertansif tedavinin bafll›ca
yarar› asl›nda kan bas›nc›ndaki düflüflün kendisinden kaynaklan-
maktad›r ve büyük ölçüde, kullan›lan ilaçtan ba¤›ms›zd›r ve 2) ti-
azid diüretikleri (ve klortalidon ve indapamid), -blokerler, kalsi-
yum antagonistleri, ACE inhibitörleri ve anjiyotensin reseptör an-
tagonistleri kan bas›nc›n› uygun flekilde düflürebilir ve kardiyo-
vasküler sonlan›mlar› anlaml› ve önemli düzeyde azaltabilir. O
halde, bu ilaçlar›n hepsi, gerek tekli tedavi gerek birbiriyle çeflitli
kombinasyonlar halinde olsun, antihipertansif tedavinin bafllat›l-
mas› ve sürdürülmesi için uygundur. Tavsiye edilen s›n›flar›n
kendine özgü özellikleri, avantajlar› ve k›s›tl›l›klar› olabilir. Bunlar
afla¤›daki paragraflarda tart›fl›lmaktad›r ve böylece hekimler her
hasta için en uygun seçimi yapabilecektir. 

Bölüm 4.4.5’te belirtildi¤i üzere, son zamanlarda yap›lan
büyük ölçekli iki çal›flma330,332 ve bir meta-analizde343 -blo-
kerler, koroner olaylar ve mortaliteye karfl› korunmada eflit dü-
zeyde etkili bulunurken, inmeye karfl› koruma yetisinin azald›¤›
saptanm›flt›r. -bloker kullan›m›n›n angina pektorisi, kalp ye-
tersizli¤i olan ve yak›n zamanda miyokard infarktüsü geçirmifl
hastalarda hipertansiyonla iliflkili komplikasyonlarda yararl› ol-
du¤u kan›tlanm›flt›r.482,483,567 O halde, -blokerler, bafllang›çta-
ki ve sonraki antihipertansif tedavi stratejilerinde hâlâ bir seçe-
nek olarak kabul edilebilir. Bununla birlikte, kilo art›fl›n› kolay-
laflt›rd›¤›,568 lipid metabolizmas› üzerinde istenmeyen etki gös-
terdi¤i ve (di¤er ilaçlara k›yasla) yeni ortaya ç›kan diyabet insi-
dans›n› yükseltti¤i455,458 için, metabolik sendrom ve majör bile-
flenleri (yeni ortaya ç›kan diyabet riskini art›ran abdominal obe-
zite, yüksek normal veya bozulmufl açl›k glukoz düzeyi ve bo-
zulmufl glukoz tolerans›) dahil birden çok metabolik risk faktör-
leri bulunan hipertansif hastalarda tercih edilmemelidir.569,570

Ayn› durum, yüksek dozlarda kullan›ld›¤›nda dislipidemik ve di-
yabetojenik etkileri olan tiazid diüretikleri için de geçerlidir.455

Tiazidler, yeni diyabetlerde görece art›fl› gösteren çal›flmalarda
s›kl›kla -blokerlerle birlikte verildi¤inden, bu iki ilac›n katk›lar›-
n› birbirinden ay›rt edebilmek zordur. Bununla birlikte, karvedi-
lol ve nebivolol gibi vazodilatör -blokerler için bu geçerli ol-
mayabilir; bu sonuncular›n dismetabolik etkileri daha azd›r ve-
ya yoktur ve klasik -blokerlere göre yeni ortaya ç›kan diyabet
insidans› azalm›flt›r.571,572 -blokerler, ACE inhibitörleri ve anji-
yotensin reseptör antagonistleri siyah ›rktan olanlarda daha az
etkilidir; bu kiflilerde diüretikler ve kalsiyum antagonistleri ter-
cih edilmelidir.299,573

Ara son noktalar›n (subklinik organ hasar›) de¤erlendirildi¤i
çal›flmalar, çeflitli antihipertansif ilaçlar veya bileflikler aras›nda
di¤er farkl›l›klar› düflündürmektedir: ACE inhibitörleri ve anjiyo-
tensin reseptör antagonistlerinin, fibrotik bilefleni de219,367 dahil,
sol ventrikül hipertrofisini azaltmada etkili oldu¤u bildirilmifltir;349

bunlar, ayr›ca, mikroalbüminüri ve proteinüriyi azaltma-
da,308,309,430-432,437 böbrek ifllevini korumada ve böbrek hastal›¤›-
n› geciktirmede de308,309,430,431,434 oldukça etkilidir; kalsiyum an-
tagonistleri, sol ventrikül hipertrofisinde etkili olman›n yan› s›ra
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Kutu 10 Durum de¤erlendirmesi: Antihipertansif ilaç
seçimi

• Antihipertansif tedavinin as›l yararlar› KB’deki düflüflün
kendisinden kaynaklanmaktad›r.

• Önemli befl antihipertansif ilaç s›n›f› – tiazid diüretikleri,
kalsiyum antagonistleri, ACE inhibitörleri, anjiyotensin re-
septör antagonistleri ve -blokerler – tek bafl›na veya kom-
binasyon halinde antihipertansif tedaviyi bafllatmak ve sür-
dümek için uygundur. -blokerler, özellikle bir tiazid diüre-
ti¤i kombinasyonuyla, metabolik sendromlu hastalarda ve-
ya yeni ortaya ç›kan diyabet riski yüksek olan hastalarda
kullan›lmamal›d›r.

• Birçok hastada birden çok ilaca gerek duyuldu¤undan, kul-
lan›lacak ilk ilaç s›n›f›n›n belirlenmesinin vurgulanmas› s›k-
l›kla yarars›zd›r. Bununla birlikte, bafllang›ç tedavisi veya bir
kombinasyonun bir parças› olarak, kimi ilaçlar›n di¤erlerin-
den üstün oldu¤una iliflkin çok say›da durum için kan›t bu-
lunmaktad›r. 

• Özgül bir ilaç veya bir ilaç kombinasyonu seçiminde ve di-
¤erlerinden kaç›nmada afla¤›daki noktalar dikkate al›nmal›-
d›r: 
1. Söz konusu hastan›n belirli bir s›n›ftan bilefliklerle daha

önceki olumlu veya olumsuz deneyimi.
2. Söz konusu hastan›n kardiyovasküler risk profiliyle iliflki-

li olarak, ilaçlar›n kardiyovasküler risk faktörleri üzerin-
deki etkisi.

3. Baz› ilaçlarla di¤erlerinden daha iyi tedavi edilebilecek
subklinik organ hasar›, klinik kardiyovasküler hastal›k,
böbrek hastal›¤› veya diyabetin bulunmas› (Kutu 11 ve
Tablo 6).

4. Özel antihipertansif ilaç s›n›flar›n›n kullan›m›n› k›s›tlaya-
bilecek baflka hastal›klar›n bulunmas› (Tablo 7).

5. Di¤er durumlarda kullan›lan ilaçlarla etkileflim olas›l›kla-
r›. 

6. Hasta veya sa¤l›k hizmeti sunan aç›s›ndan ilaçlar›n ma-
liyeti; ancak maliyetle ilgili konular etkinlik, tolerabilite
ve hastan›n korunmas›n›n önüne geçmemelidir. 

• ‹laçlar›n yan etkileri tedaviye uyumsuzlu¤un en önemli ne-
deni oldu¤undan, bu konuya devaml› dikkat edilmelidir.
‹laçlar, özellikle her hastada istenmeyen etkiler yönünden
eflit de¤ildir. 

• KB’yi düflürücü etki 24 saat sürmelidir. Bu durum, muaye-
nehanede veya evde çukur KB ölçümleriyle veya ambula-
tuar kan bas›nc› izlemesiyle kontrol edilebilir.

• Antihipertansif etkisini günde bir kez uygulamayla 24 saat
boyunca sürdüren ilaçlar tercih edilmelidir, çünkü basit te-
davi flemas› uyumu olumlu etkilemektedir. 



karotis hipertrofisi ve aterosklerozunu yavafllatmada da yararl›
gibi görünmektedir.220-222,391,392,395

Di¤er antihipertansif ilaç s›n›flar›n›n yararlar›na iliflkin kan›tlar
çok daha s›n›rl›d›r. α1-blokerlerin, merkezi etkili ilaçlar›n (α2-ad-
renoreseptör agonistleri ve imidazolin reseptör modülatörleri)
kan bas›nc›n› uygun flekilde düflürdü¤ü ve yine, olumlu meta-
bolik etkileri oldu¤u gösterilmifltir.574 Aldosteron antagonistleri-
nin de kan bas›nc›n› düflürücü etkisi gösterilmifltir.575 Bir α1-blo-
kerin araflt›r›ld›¤› tek çal›flma (ALLHAT çal›flmas›n›n doksazosin
kolu), çok önemli kan›t elde  edilmeden önce kesildi¤inden,576

α1- blokerlerin antihipertansif tedavideki genel yararlar› veya
zararlar› kan›tlanmam›flt›r. Merkezi etkili ilaçlar ve aldosteron
antagonistleri için de bu geçerlidir. Bununla birlikte, bütün bu
ilaçlar kardiyovasküler korunman›n belgelendi¤i araflt›rmalarda
eklenen ilaçlar olarak s›k kullan›lm›flt›r ve dolay›s›yla, kombinas-
yon tedavisinde kullan›labilir. α1-blokerlerin iyi huylu prostat hi-
pertrofisinde özgül endikasyonlar› bulunmaktad›r.  Renin siste-
mini, aktivasyon noktas›nda hedefleyen yeni bir ilaç olan aliski-
ren,577 ABD’de  halen kullan›mdad›r ve k›sa süre içinde Avru-
pa’da da piyasaya sunulabilir. Bu ilac›n hipertansiyonda, tek ba-
fl›na veya bir tiazid diüreti¤iyle kombinasyon halinde kan bas›n-

c›n› etkili bir flekilde düflürdü¤ü gösterilmifltir;578-580 ayr›ca,
preklinik çal›flmalarda antiproteinürik etkisi saptanm›flt›r.581 Re-
ninin klasik renin-anjiyotensin kaskad›yla ba¤lant›l› olmayan et-
kileri bulunabilece¤i577 ve anjiyotensin II üretiminden ba¤›ms›z
olarak prognoza yönelik bir faktör olabilece¤i ileri sürülmüfl-
tür.582 Bu duruma ve renin inhibisyonunun kardiyovasküler ko-
ruyucu etkilerine iliflkin kesin veriler henüz elde edilmemifltir. 

Hipertansiyon tedavisinde kullan›lacak ilk ilaç s›n›f›n›n belir-
lenmesi daima tart›flmal› bir konu olmufltur. Bununla birlikte, ar-
t›k hastalar›n ço¤unda, kan bas›nc›n› kontrol alt›na almak için
kombinasyon tedavisinin kullan›lmas› gerekti¤ine iliflkin kesin
kan›tlar bulunmaktad›r.583 Bu nedenle, hastan›n yaflam› boyun-
ca iki ya da daha fazla say›da ilaç kullan›lacaksa, tedavinin ilk
birkaç haftas›nda hangisinin tek bafl›na kullan›ld›¤› ancak s›n›r-
da önem tafl›maktad›r. Bununla birlikte, ilaç s›n›flar› (ve hatta
belirli bir s›n›ftaki bileflikler) yol açabilece¤i istenmeyen etkilerin
tipi ve s›kl›¤› aç›s›ndan farkl›l›k gösterebilece¤i gibi, farkl› kiflile-
rin belirli bir istenmeyen etkinin geliflmesine yatk›nl›¤› da farkl›
olabilir. Üstelik, ilaçlar›n risk faktörleri, organ hasar› ve nedene
özgü olaylar üzerinde farkl› etkileri olabilir ve özel hasta grupla-
r›nda özgül koruyucu etkiler gösterebilir. Bu durum belirli bir ila-
c›n, duruma göre tek bafl›na veya di¤er ilaçlarla birlikte seçilme-
sini zorunlu veya önerilir hale getirir. Genel bir senaryo olarak,
ilaç seçerken veya ilaçtan uzak dururken afla¤›daki noktalara
dikkat edilmelidir: 1) hastan›n, hem kan bas›nc›n› düflürücü et-
ki hem de yan etki aç›s›ndan, belirli bir bileflik s›n›f›yla ilgili
olumlu veya olumsuz deneyimi; 2) hastan›n kardiyovasküler risk
profiliyle iliflkili olarak, ilaçlar›n kardiyovasküler risk faktörleri
üzerindeki etkileri; 3) baz› ilaçlarla tedavinin di¤erlerine göre
daha yararl› olabilece¤i subklinik organ hasar›, klinik kardiyo-
vasküler hastal›k, böbrek hastal›¤› veya diyabet bulunmas›; 4)
özel bir antihipertansif ilaç s›n›f›n›n kullan›m›n› s›n›rlayabilecek
di¤er hastal›klar›n bulunmas›; 5) hastadaki di¤er durumlar için
kullan›lan ilaçlarla etkileflim olas›l›¤›; 6) hasta veya sa¤l›k hizme-
tini sunan aç›s›ndan ilaçlar›n maliyeti. Ancak maliyetle ilgili ko-
nular, hiçbir zaman etkinlik, tolerabilite ve hastan›n korunma-
s›ndan önce gelmemelidir. Hekimler uzun etkisi olan ve kan ba-
s›nc›n› günde bir kez uygulamayla 24 saat boyunca etkili bir fle-
kilde düflürdü¤ü belgelenmifl ilaçlar› tercih etmelidir. Tedavinin
basitlefltirilmesi tedaviye uyumu art›r›rken,584 24 saat boyunca
etkili kan bas›nc› kontrolü, muayenehanede kan bas›nc› kontro-
lüne ek olarak, prognostik önem tafl›maktad›r.88 Uzun etkili ilaç-
lar, ayr›ca, antihipertansif etkinin 24 saat boyunca daha homo-
jen olmas›n› sa¤lamakta, böylece kan bas›nc›ndaki de¤iflkenli¤i
en aza indirmektedir.585

Bu bölümde s›ralanan ölçütler birçok hastada özgül ilaçlar›n
veya ilaç kombinasyonlar›n›n seçimine olanak sa¤lamaktad›r.
Çeflitli ilaçlar için uygun olan veya olmayan durumlar ve bazen
kontrendikasyon oluflturan durumlar bilinmektedir ve ayr›nt›l›
olarak Tablo 6 ve 7’de ve Kutu 11’de s›ralanm›flt›r; öte yandan,
özel durumlar ve hasta gruplar›nda özgül tedavi yaklafl›mlar›
daha ayr›nt›l› olarak Bölüm 7’de tart›fl›lmaktad›r. 

Bafllang›çta kullan›lacak ilac›n seçiminde ve daha sonraki te-
davi de¤iflikliklerinde istenmeyen olaylara, tamamen sübjektif
nitelikte olsa dahi özel dikkat gösterilmelidir, çünkü istenmeyen
olaylar tedaviye uyumsuzlu¤un en önemli nedenidir.584,586 An-
tihipertansif tedavi s›ras›ndaki istenmeyen olaylar›n hepsini ön-
lemek mümkün olmayabilir, çünkü bunlar, k›smen psikolojik ni-
telikte olabilir ve gerçekten de, plasebo verilirken dahi bildiril-
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Kutu 11  Durum de¤erlendirmesi: Antihipertansif
tedavi: Tercih edilen ilaçlar

Subklinik organ hasar›
SolVH ACE‹, KA, ARB
Asemptomatik ateroskleroz KA, ACEI
Mikroalbüminüri ACE‹, ARB
Böbrek ifllev bozuklu¤u ACE‹, ARB

Klinik olay
Daha önceki inme KB’yi düflüren herhangi 

bir ilaç
Daha önceki MI BB, ACE‹, ARB
Angina pektoris BB, KA
Kalp yetersizli¤i Diüretikler, BB, ACE‹, 

ARB, antialdosteron 
ilaçlar

Atriyal fibrilasyon
Yineleyen ARB, ACEI
Kal›c› BB, dihidropiridin d›fl› KA

ESRD/proteinüri ACE‹, ARB, k›vr›m 
diüretikleri

Periferik arter hastal›¤› KA

Durum
ISH (ileri yaflta) Diüretikler, KA
Metablolik sendrom ACE‹, ARB, KA
Diabetes mellitus ACE‹, ARB
Gebelik KA, metildopa, BB
Siyah ›rk Diüretikler, KA

K›saltmalar: solVH: sol ventrikül hipertrofisi; ISH: izole sistolik
hipertansiyon; ESRD: böbrek yetersizli¤i; ACE‹: ACE inhibitör-
leri; ARB: anjiyotensin reseptör antagonistleri; KA: kalsiyum
antagonistleri; BB: -blokerler. 



mifltir.291 Bununla birlikte, gerek sorumlu ilaçtan baflka bir ilaçla
tedaviye geçilerek gerek kullan›lan ilac›n dozunu gereksiz  art›r-
maktan kaç›narak ilaçla ba¤lant›l› yan etkileri s›n›rlamaya ve ya-
flam kalitesini korumaya büyük çaba sarf edilmelidir. Tiazid di-

üretiklerinin, -blokerlerin ve kalsiyum antagonistlerinin yan et-
kileri doza ba¤l›d›r; ancak anjiyotensin reseptör antagonistleri
ve ACE inhibitörleri ile yan etkilerde doza ba¤l› bir art›fl çok az-
d›r veya söz konusu de¤ildir.587
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Tablo 6. Baz› antihipertansif ilaçlar›n di¤erlerine tercih edilmesine neden olan durumlar

Tiazid diüretikleri

• ‹zole sistolik hipertansiyon
(ileri yafltakilerde)

• Kalp yetersizli¤i 
• Siyah ›rktan olanlarda

hipertansiyon 

ACE inhibitörleri 

• Kalp yetersizli¤i 
• sol V ifllev bozuklu¤u 
• Miyokard infarktüsü sonras›
• Diyabetik nefropati
• Diyabete ba¤l› olmayan

nefropati
• sol V hipertrofi
• Karotis aterosklerozu
• Proteinüri/mikroalbüminüri
• Atriyal fibrilasyon
• Metabolik sendrom

-blokerler 

• Angina pektoris
• Miyokard infarktüsü sonras›
• Kalp yetersizli¤i 
• Tafliaritmiler
• Glokom
• Gebelik

Anjiyotensin reseptör
antagonistleri 
• Kalp yetersizli¤i 
• Miyokard infarktüsü sonras›
• Diyabetik nefropati
• Proteinüri/mikroalbüminüri
• sol V hipertrofisi
• Atriyal fibrilasyon
• Metabolik sendrom
• ACEI ile indüklenen öksürük

Kalsiyum antagonistleri 
(dihidropridinler)
• ‹zole sistolik hipertansiyon 

(ileri yafltakilerde)
• Angina pektoris
• sol V hipertrofisi
• Karotis/koroner ateroskleroz
• Gebelik
• Siyah ›rktan olanlarda hipertansiyon

Diüretikler (antialdosteron)

• Kalp yetersizli¤i 
• Miyokard infarktüsü sonras›

Kalsiyum antagonistleri 
(verapamil/diltiazem)
• Angina pektoris
• Karotis aterosklerozu
• Supraventriküler taflikardi

K›vr›m diüretikleri

• Son evre böbrek hastal›¤›
• Kalp yetersizli¤i 

ACEI : ACE inhibitörleri; sol V: Sol ventrikül

Tablo 7. Antihipertansif ilaç kullan›m›yla ilgili zorlay›c› ve olas› kontrendikasyonlar

Tiazid diüretikleri Gut Metabolik sendrom
Glukoz intolerans›
Gebelik 

-blokerler Ast›m Periferik arter hastal›¤›
A-V blok (2. veya 3. derece) Metabolik sendrom

Glukoz intolerans›
Sporcular ve fiziksel olarak aktif 

hastalar 
Kronik obstrüktif akci¤er hastal›¤›

Kalsiyum antagonistleri (dihidropridinler) Tafliaritmiler
Kalp yetersizli¤i

Kalsiyum antagonistleri (verapamil, diltiazem) A-V blok (2. veya 3. derece)
Kalp yetersizli¤i 

ACE inhibitörleri Gebelik
Anjiyonörotik ödem
Hiperkalemi
‹ki tarafl› renal arter darl›¤›

Anjiyotensin reseptör antagonistleri Gebelik
Hiperkalemi
‹ki tarafl› renal arter darl›¤›

Diüretikler (antialdesteron) Böbrek yetersizli¤i
Hiperkalemi

Zorlay›c› Olas›



6.2.2 Tekli tedavi (Kutu 12)
Tedaviye, bafllang›çta düflük dozda uygulanmas› gereken tek
ilaçla bafllanabilir. Kan bas›nc› kontrol edilemiyorsa, bafllang›çta-
ki ilaç tam dozda verilebilir ya da bu hastalarda farkl› s›n›ftan bir
ilaca geçifl yap›labilir (bu ilaç da, bafllang›çta düflük dozda uygu-
lanmal›, daha sonra tam doza geçilmelidir). ‹lk ilac›n kan bas›n-
c›n› düflürmemesi veya önemli yan etkilere yol açmas› durumun-
da farkl› bir s›n›ftan bir ilaca geçmek zorunludur. Bu “ard›fl›k tek-
li tedavi” yaklafl›m›, her hastan›n hem etkinlik hem de tolerabili-
te yönünden en iyi yan›t verdi¤i ilac›n bulunmas›na  olanak sa¤-
layabilir. Ancak tekli tedavide herhangi bir ilaca “yan›t veren
oran›” (sistolik ve diyastolik kan bas›nc›nda, s›ras›yla, ≥20 ve 10
mmHg’l›k bir düflüfl) yaklafl›k %50 ise de,588 1. derece hipertan-
siyon olan hastalar d›fl›nda, tek bafl›na kullan›ld›¤›nda, hangi ilaç-
la olursa olsun hedef kan bas›nc› de¤erlerine (<140/90 mmHg)
eriflme yetisi hipertansif topluluk genelinde %20-30’u geç-
mez.589,590 Ayr›ca,  bu süreç hem hekimler hem de hastalar için
emek isteyen ve hayal k›r›kl›¤› yaratan bir süreç oldu¤undan,
uyumun azalmas›na yol açar ve yüksek riskli hipertansiflerde acil
kan bas›nc› kontrolünü bofl yere geciktirir. Umut farmakogeno-
miktedir ve gelecekte bu yolla, hastalarda etkili ve yararl› olma
olas›l›¤› en yüksek olan ilaçlar›n belirlenmesinde baflar›l› olunabi-
lir. Bu alandaki araflt›rmalar teflvik edilmelidir. 

6.2.3 Kombinasyon tedavisi (Kutu 12)
Ço¤u çal›flmada, iki veya daha fazla say›da ilaç kombinasyonu,
kan bas›nc›n› etkili flekilde düflürmek ve önceden belirlenen he-
defe eriflmek için en yayg›n flekilde kullan›lan tedavi rejimi ol-

mufltur. Kombinasyon tedavisine diyabetlilerde, böbrek hastala-
r›nda veya yüksek riskli hastalarda ve genel olarak, daha düflük
kan bas›nc› hedeflerinin izlendi¤i her durumda, daha da s›k ge-
rek duyuldu¤u belirlenmifltir.311 Örne¤in, yüksek riskli hipertan-
siflerle yak›n zamanda yap›lan büyük ölçekli bir çal›flmada, kan
bas›nc›n› <140/90 mmHg düzeyine düflürmek için her 10 hasta-
dan yaklafl›k dokuzuna, iki veya daha fazla antihipertansif ilaç
verilmifltir.330

2003 ESH/ESC K›lavuzlar›’nda3 iki ilaçl› tedavinin, tekli teda-
vi denendikten sonra s›kl›kla zorunlu ad›m olarak s›n›rlanmama-
s›,  tekli tedaviye bir alternatif olarak, ilk tercih edilecek tedavi
yaklafl›m› olarak da düflünülmesi tavsiye edilmifltir. Tedaviye iki
ilaçla bafllaman›n belirgin dezavantaj›, baz› hastalar› bir ilaca ge-
reksiz maruz b›rakma olas›l›¤›n›n bulunmas›d›r. Bununla birlikte,
avantajlar flunlard›r: 1) bir kombinasyon kullan›larak hem birin-
ci hem de ikinci ilac›n, tam doz tekli tedaviye k›yasla, yan etki-
ye yol açmayacak düflük doz aral›¤›nda verilmesi daha yüksek
bir olas›l›kt›r; 2) kan bas›nc› de¤erleri çok yüksek olan veya or-
gan hasar› bulunan hastalarda, tekrar tekrar ve bofluna etkili
tekli tedavi araman›n yol açt›¤› hayal k›r›kl›¤› önlenebilir; 3) sa-
bit düflük doz kombinasyonlar› mevcuttur; bunlar, iki ilac›n tek
bir tablette verilebilmesini sa¤layarak tedavinin basitleflmesini,
böylece uyumun optimum düzeye ç›kmas›n› sa¤lar; 4) tedaviye
iki ilaç kombinasyonuyla bafllanmas› kan bas›nc› hedeflerine
tekli tedaviden daha önce eriflilebilmesini sa¤layabilir. Yüksek
riskli hastalarda bu yaflamsal önem tafl›yabilir çünkü VALUE ça-
l›flmas›nda, ilk 6 ayda valsartanla tedavi edilen hastalara göre
amlodipinle tedavi edilen hastalarda kan bas›nc›nda gözlemle-
nen daha fazla düflüfle (–3.8/–2.2 mmHg), kardiyovasküler olay
oran›nda, daha etkili tedavi grubu lehine bir fark efllik etmifl-
tir.335 Buna göre, kombinasyon tedavisi, özellikle yüksek kardi-
yovasküler riskin bulundu¤u durumlarda, yani kan bas›nc› hi-
pertansiyon efli¤inin belirgin flekilde üstünde (örn. sistolik 20
mmHg veya diyastolik 10 mmHg’dan daha yüksek) olanlarda
veya daha hafif kan bas›nc› yükselmelerinin birden çok risk fak-
törü, subklinik organ hasar›, diyabet, renal veya iliflkili kardiyo-
vasküler hastal›kla iliflkili oldu¤u hastalarda, ilk seçenek olarak
düflünülmelidir. Bütün bu durumlarda, kan bas›nc›nda büyük
düflüfller sa¤lanmas› (yüksek bafllang›ç de¤erleri veya düflük he-
defler nedeniyle) gerekmektedir ve tekli tedaviyle bu hedefe
eriflmek zordur. 

Farkl› s›n›ftan antihipertansif ilaçlar flu durumlarda kombine
edilebilir: 1) etki mekanizmalar› birbirinden farkl› ve birbirini ta-
mamlay›c›ysa, 2) kombinasyonun antihipertansif etkisinin tek
tek bileflenlerine göre daha yüksek oldu¤una iliflkin kan›t varsa,
3) kombinasyonun tolerabilite profili olumluysa, bileflenlerin ta-
mamlay›c› etki mekanizmalar› yan etkilerini en aza indiriyorsa.
Afla¤›daki iki ilaçl› kombinasyonlar›n etkili oldu¤u ve iyi tolere
edildi¤i belirlenmifl ve rastgele yöntemli etkinlik çal›flmalar›nda
olumlu sonuçlar al›nm›flt›r. Bunlar fiekil 4’teki grafikte sürekli ka-
l›n bir çizgiyle iflaretlenmifltir. 

• Tiazid diüreti¤i ve ACE inhibitörü 
• Tiazid diüreti¤i ve anjiyotensin reseptör antagonisti 
• Kalsiyum antagonisti ve ACE inhibitörü 
• Kalsiyum antagonisti ve anjiyotensin reseptör antagonisti
• Kalsiyum antagonisti ve tiazid diüreti¤i 
• -bloker ve kalsiyum antagonisti (dihidropridin)
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Kutu 12 Durum de¤erlendirmesi: Tekli tedavi ile
kombinasyon tedavisinin karfl›laflt›r›lmas›

• Tekli tedavi, kullan›lan ilaçtan ba¤›ms›z olarak, yaln›zca
s›n›rl› say›da hastada KB hedefine eriflilmesini sa¤lar.

• Hastalar›n ço¤unda KB hedefine eriflmek için birden çok
say›da ilaç kullan›lmas› gereklidir. Çok say›da etkili ve iyi to-
lere edilen kombinasyon bulunmaktad›r.

• Bafllang›ç tedavisinde tekli tedavi veya düflük dozlarda iki
ilac›n kombinasyonu kullan›labilir ve ard›ndan gerekirse,
ilaç dozlar› veya say›s› art›r›labilir (fiekil 3 ve 4).

• Tekli tedavi, düflük veya orta düzeyde toplam kardiyovas-
küler riskle birlikte hafif KB yükselmesinde bafllang›ç teda-
visi olabilir. Bafllang›çta KB 2. veya 3. dereceyse veya top-
lam kardiyovasküler risk yüksek veya çok yüksekse, ilk
seçenek tedavi olarak düflük dozlarda iki ilac›n kombinas-
yonu tercih edilmelidir (fiekil 3).

• ‹ki ilac›n sabit kombinasyonlar› tedavi flemas›n› basitlefltire-
bilir ve uyumu art›r›r.

• Baz› hastalarda KB kontrolü iki ilaçla sa¤lanamaz ve üç ve-
ya daha fazla say›da ilac›n kombinasyonu gerekir.

• Komplikasyonsuz hipertansiflerde ve ileri yafltakilerde anti-
hipertansif tedaviye normalde kademeli olarak bafllanmal›-
d›r. Daha yüksek riskli hipertansiflerde, hedef kan bas›nc›-
na daha h›zl› eriflilmelidir ve bu, bafllang›çta kombinasyon
tedavisi uygulanmas› ve dozlar›n daha h›zl› ayarlanmas› le-
hine bir durumdur.



Bir tiazid diüreti¤iyle bir -bloker kombinasyonu, çok say›da
plasebo ve aktif kontrollü çal›flmada da kullan›lan geleneksellefl-
mifl bir kombinasyondur; ancak günümüzde bu ilaçlar›n, birlik-
te uyguland›¤›nda daha da belirginleflebilecek dismetabolik et-
kileri oldu¤una iliflkin kan›t bulunmaktad›r (Bölüm 4.4.5 ve
4.5.5). O halde, bu kombinasyon halen terapötik bir alternatif
olarak geçerli olmakla birlikte, metabolik sendromlu hastalarda
ve yeni ortaya ç›kan diyabet riskinin yüksek oldu¤u durumlarda
kullan›lmamal›d›r. Bir tiazid ile bir potasyum tutucu diüretik
(amilorid, triamteren veya spironolakton)  kombinasyonu tiazid
uygulamas›na efllik eden potasyum kayb›n› önlemek, olas›l›kla
ani ölüm insidans›n› düflürmek,591 glukoz intolerans›n› önlemek
ve tiazidle indüklenen hipokalemiyle iliflkili diyabet insidans›n›
düflürmek için yayg›n flekilde y›llar boyu kullan›lm›flt›r.592,593 Bir
ACE inhibitörü ve bir anjiyotensin reseptör antagonisti kombi-
nasyonu yak›n tarihli çal›flmalar›n oda¤› olmufltur. Bu kombinas-

yondaki ilaçlar, farkl› düzeylerde de olsa, ayn› fizyolojik meka-
nizmaya müdahale edebilir; ancak bunlar›n kombinasyonunun
kan bas›nc›nda biraz daha büyük azalma sa¤lad›¤› ve hem diya-
betik hem de diyabet d›fl› nefropatide tek bafl›na her bileflenden
daha belirgin antiproteinürik etki gösterdi¤i bildirilmifltir.446.594

Bu kombinasyonun kalp yetersizli¤inde sa¤kal›m› düzeltti¤i de
gösterilmifltir.595 Bu kombinasyonun avantaj›n›n, tekli tedavide
sadece bir bileflenin dozunu art›rmak yoluyla tekrarlan›p tekrar-
lanamayaca¤› aç›k de¤ilse de,449,596 bir anjiyotensin reseptör an-
tagonistiyle bir ACE inhibitörünün kombinasyonunun yararlar›-
na iliflkin daha fazla kan›t ONTARGET çal›flmas›yla elde edile-
cektir.339 Baflka kombinasyonlar da olas›d›r; ancak bunlar daha
az s›kl›kla kullan›l›r ve terapötik etkinli¤ine iliflkin kan›tlar s›n›rl›-
d›r. Bu kombinasyonlardan baz›lar› fiekil 4’teki grafikte noktal›
çizgiyle gösterilmektedir. 

Son olarak, tek bir tablette iki ilac›n, genellikle düflük dozlar-
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fiekil 3  Baz› antihipertansif ilaç s›n›flar› aras›ndaki olas› kombinasyonlar. Hipertansif topluluk genelinde tercih edilen kombinasyonlar kal›n çizgilerle gösterilmifltir. Resim-
de, kontrollü giriflim çal›flmalar›nda yararl› oldu¤u kan›tlanm›fl ilaç s›n›flar› görülmektedir. 

fiekil 3  Tekli tedavi ve kombinasyon tedavisi stratejilerinin karfl›laflt›rmas›

Hafif KB yükselmesi
Düflük/orta düzeyde KV risk

Geleneksel KB hedefi

Düflük dozda
tek ilaç

Tam doz
önceki ilaç

Tam doz iki-üç ilaç 
kombinasyonu

Tam doz 
tekli tedavi

Tam doz iki-üç ilaç 
kombinasyonu

Tiazid diüretikleri

ACE inhibitörleri

-blokerler

α1-blokerler

Anjiyotensin reseptör
antagonistleri 

Kalsiyum antagonistleri

Tam doz
önceki kombinasyon

Düflük doz bir
üçüncü ilaç ekleyin

Düflük dozda
farkl› bir ilaca geçin

Düflük dozda iki ilaçl›
kombinasyon

Belirgin KB yükselmesi
Yüksek/çok yüksek KV risk

Daha düflük KB hedefi

‹kisinden birini seç

Hedef KB’ye eriflilemezse

Hedef KB’ye eriflilemezse



daki kombinasyonlar› (ama bazen ikisi de daha düflük veya da-
ha yüksek dozlarda) günümüzde yayg›n flekilde bulunmaktad›r
(özellikle de, bir anjiyotensin reseptör antagonistiyle bir tiazid
diüreti¤i; bir ACE inhibitörüyle bir tiazid diüreti¤i veya bir kal-
siyum antagonisti; bir -blokerle bir diüretik; bir tiazidle bir po-
tasyum tutucu diüretik).  Kombinasyon bileflenlerin sabit doz-
da olmas›,  artan veya azalan tedavi stratejilerinin esnekli¤ini s›-
n›rlamakla birlikte, sabit kombinasyonlar hastan›n alaca¤› tab-
let say›s›n› azalt›r ve bunun da tedaviye uyumda baz› avantaj-
lar› vard›r.584,597 Sabit doz kombinasyonlar› kan bas›nc›n› bafla-
r›yla kontrol alt›na alm›fl olan haz›rl›ks›z verilmifl kombinasyon-
lar›n yerini alabilir; ancak düflük dozlarda, bafllang›çta tekli te-
davi yerine iki ilaç kullan›m›n›n endike olmas› kofluluyla, ilk se-
çenek tedavi olarak da düflünülebilir. ‹ki ilaçl› kombinasyonlar›n
her zaman kan bas›nc›n› kontrol edemeyebildi¤i ve baz› hasta-
larda, özellikle böbrek hastal›¤› ve di¤er karmafl›k tip hipertan-
siyonu olanlarda üç veya dört ilaç kullan›lmas›n›n gerekebilece-
¤i vurgulanmal›d›r. Bu tedavi yaklafl›m›n›n avantajlar› konusun-
da daha fazla bilgi ACCOMPLISH çal›flmas›n›n598 tamamlan-
mas›ndan sonra elde edilecektir.  Bu çal›flmada, kardiyovaskü-
ler morbidite ve mortalite üzerinde sabit dozda bafllanan bir
ACE inhibitörüyle bir kalsiyum antagonisti veya bir diüretik
kombinasyonunun etkisi karfl›laflt›r›lmaktad›r. 

7. Özel durumlarda tedavi yaklafl›m›

7.1 ‹leri yafltaki hastalar (Kutu 13)

‹leri yafltaki hastalar sistolik-diyastolik hipertansiyon veya izole
sistolik hipertansiyon bulunmas›ndan ba¤›ms›z olarak, antihi-
pertansif ilaç tedavisinden kardiyovasküler morbidite ve morta-
litede azalma fleklinde yarar sa¤lar.294,471 Bu bulgu, 60 veya 70
yafl ve üzerindeki hastalar›n dahil edildi¤i çok say›da rastgele
yöntemli çal›flmada gösterilmifltir. Bu çal›flmalarla ilgili bir me-
ta-analiz, tedavi uygulanan 80 yafl ve üzerindeki hastalarda da
ölümcül olan ve olmayan kardiyovasküler olaylar ve inmenin
azald›¤›n›; ancak tüm nedenlere ba¤l› mortalitenin azalmad›¤›-
n› göstermifltir.599 Çok yafll›larda morbidite aç›s›ndan yararl› et-
kiler, HYVET600 pilot çal›flmas›nda k›sa süre önce do¤rulanm›fl-
t›r; ancak mortalite aç›s›ndan ayn› durum söz konusu de¤ildir. 

Antihipertansif tedavinin sistolik-diyastolik hipertansiyonu
olan ileri yafltaki hastalardaki yarar›n› gösteren rastgele yön-
temli kontrollü çal›flmalarda ilk  seçenek tedavi olarak bir diüre-
tik ya da bir -bloker kullan›lm›fl ve bunlar plaseboyla veya te-
davi uygulanmamas›yla karfl›laflt›r›lm›flt›r.281,282,287,288 Yeni yap›-
lan bir meta-analiz, ileri yafltakilerde -blokerlerin kardiyovas-
küler olaylar üzerinde diüretiklere göre daha az belirgin bir ko-
ruyucu etkisi olabilece¤ini düflündürmüfltür; ancak bu hastala-
r›n birço¤unda diüretik ve -bloker birlikte kullan›lmaktayd›.601

‹zole sistolik hipertansiyon çal›flmalar›nda, ilk seçenek ilaçlar bir
diüretik280 veya bir dihidropridin kalsiyum kanal blokeridir.284

Biri sistolik-diyastolik hipertansiyon,285 di¤eri ise izole sistolik
hipertansiyonla286 ilgili Çin’den iki çal›flmada da tedaviye bu
sonuncu ilaç s›n›f›yla bafllanm›fl ve rasgele yöntemle gruplan-
d›rma yerine dönüflümlü tedavi yöntemi kullan›lm›flt›r. Bu çal›fl-
malar›n hepsinde, aktif tedavi plaseboya ve hiç tedavi uygulan-
mamas›na göre üstün bulunmufltur. Di¤er ilaç s›n›flar› yaln›zca
“yeni” ilaçlar›n “eski” ilaçlarla karfl›laflt›r›ld›¤› çal›flmalarda kul-
lan›lm›flt›r. STOP-2 çal›flmas›nda314 rastgele yöntemle kalsiyum

antagonisti, ACE inhibitörü veya geleneksel tedavi (bir diüretik
veya -bloker) grubuna ayr›lan ileri yafltaki hipertansiflerde
kardiyovasküler olay insidans›n›n benzer oldu¤u bulunmufltur
ve ALLHAT322 çal›flmas›, yine 65 yafl ve üzerindeki hastalar›n
oluflturdu¤u bir altgrupta, bir diüretik, bir kalsiyum antagonisti
ve bir ACE inhibitörünün kardiyovasküler olaylar› ayn› derece-
de etkiledi¤ini göstermifltir. LIFE çal›flmas›332 55-80 yafllar›nda-
ki, sol ventrikül hipertrofisine iliflkin kan›t bulunan hipertansif
hastalarda, anjiyotensin reseptör antagonisti losartan›n kardi-
yovasküler olaylar›, özellikle de inmeyi azaltmada -bloker ate-
nololden daha etkili oldu¤unu ve bunun izole hipertansiyonu
olan hastalar için de geçerli oldu¤unu göstermifltir.602 SCOPE
çal›flmas›nda307 anjiyotensin reseptör antagonisti kandesartan
içeren bir rejimle tedavi edilen 70 yafl ve üzerindeki hipertansif
hastalarda ölümcül olmayan inmelerde, kandesartan içerme-
yen bir antihipertansif tedavi almakta olanlara k›yasla azalma
gösterilmifltir. ‹zole sistolik hipertansiyonu olan SCOPE hastala-
r›n›n bir altgrup analizi, kandesartanla tedavi edilen hastalarda
inmede %42 oran›nda anlaml› bir azalma oldu¤unu göstermifl-
tir.603 Dolay›s›yla, ileri yafltaki hipertansif hastalardaki yararlar,
göründü¤ü kadar›yla, çeflitli ilaç s›n›flar›n› (diüretikler, -blo-
kerler, kalsiyum antagonistleri, ACE inhibitörleri ve anjiyotensin
reseptör antagonistleri) temsil eden en az bir ilaçla gösterilmifl-
tir. O halde, antihipertansif ilaçlar›n seçiminde yafla ba¤l› bir
strateji için yeterli bulgu bulunmamaktad›r.344
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Kutu 13 ‹leri yafltakilerde antihipertansif tedavi 

• Sistolik-diyastolik veya izole hipertansiyonu olan ≥60 ya-
fl›ndaki hastalarla yap›lan rastgele yöntemli çal›flmalar, an-
tihipertansif tedaviyle kardiyovasküler morbidite ve morta-
litede belirgin bir azalma sa¤lanabilece¤ini göstermifltir.

• Genel k›lavuzlarla uyumlu olarak, ilaç tedavisine tiazid di-
üretikleri, kalsiyum antagonistleri, anjiyotensin reseptör
antagonistleri, ACE inhibitörleri ve -blokerlerle bafllanabi-
lir. Özgül olarak izole sistolik hipertansiyonun tedavisine
yönelik çal›flmalarda, tiazidlerin ve kalsiyum antagonistleri-
nin yarar› gösterilmifltir; ancak di¤er çal›flmalar›n altanalizi
anjiyotensin reseptör antagonistlerinin etkinli¤ini de gös-
termektedir. 

• Bafllang›ç dozlar› ve sonraki doz titrasyonu, özellikle çok
yafll› ve narin hastalarda istenmeyen etki olas›l›¤› daha yük-
sek oldu¤undan, basamakl› olmal›d›r. 

• KB hedefi, e¤er tolere edilebiliyorsa, daha genç yafltaki
hastalarda oldu¤u gibi <140/90 mmHg’d›r. Çok say›da
yafll› hastada kan bas›nc›n› kontrol etmek için iki ya da da-
ha fazla say›da ilaç gerekir ve düzeyi <140 mmHg'ya dü-
flürmek özellikle zor olabilir.

• ‹laç tedavisi risk faktörlerine, hedef organ hasar›na ve ileri
yafltakilerde s›k görülen kardiyovasküler olan ve olmayan
iliflkili durumlara göre belirlenmelidir. Postüral hipotansiyon
riski artm›fl oldu¤undan, KB her zaman dik dururken de öl-
çülmelidir. 

• Yafl› 80 ve üzerinde olan hastalarda, antihipertansif tedavi-
nin yararlar›na iliflkin kan›tlar kesin de¤ildir. Bununla birlik-
te, hasta 80 yafl›na girdi¤inde, baflar›l› ve iyi tolere edilen
bir tedaviye ara vermek için herhangi bir neden yoktur.



‹leri yafltaki hastalarda antihipertansif tedavi genel k›lavuz-
lara göre bafllat›lmal›d›r. Bu hastalarda postüral hipotansiyon
riski antihipertansif ilaçlarla artm›fl olabilece¤inden, tedaviden
önce ve tedavi s›ras›nda kan bas›nc› hem otururken hem de
ayakta ölçülmelidir.604 ‹leri yafltaki hastalarda di¤er risk faktör-
leri, hedef organ hasar› ve iliflkili kardiyovasküler veya kardiyo-
vasküler olmayan klinik durumlar gençlere göre daha s›k bulu-
nur. Bu, ilk ilaç seçiminin s›kl›kla, hastan›n özelliklerine göre ya-
p›lmas› gerekti¤i anlam›na gelir. Ayr›ca, ileri yafltakilerde sisto-
lik kan bas›nc›n› 140 mmHg’n›n alt›na düflürmek özellikle güç
oldu¤undan çok say›da hastada kan bas›nc›n› kontrol için iki
veya daha fazla say›da ilaca gerek duyulacakt›r.492,605

Tedaviyle eriflilmesi beklenen optimum diyastolik kan bas›nc›
düzeyi belirgin de¤ildir. Bir post-hoc analizde, SHEP araflt›rmac›-
lar› izole sistolik hipertansiyonu olan hastalarda tedavi s›ras›nda-
ki diyastolik kan bas›nc›n›n rolünü de¤erlendirdiler.606 Araflt›rma-
c›lar, 70 mmHg'n›n, özellikle de 60 mmHg'n›n alt›ndaki düzey-
lere indirilen diyastolik kan bas›nc›n›n, sonlan›m› daha kötü olan
bir yüksek risk grubunu tan›mlad›¤› sonucuna vard›lar. Araflt›r-
mac›lara göre bunun nedeni, olas›l›kla afl›r› tedaviydi. Bununla
birlikte, Syst-Eur çal›flmas›nda, bafllang›çta koroner kalp hastal›-
¤› öyküsü bulunmas› d›fl›nda, 55 mmHg'ya kadar (alt›ndaki dü-
zeyler için veriler yetersiz) diyastolik kan bas›nc›n›n zarar›na ilifl-
kin herhangi bir kan›t bulunmad›.607 Ayr›ca, ayn› çal›flmada, dü-
flük bir diyastolik kan bas›nc›, plasebo grubunda da daha yüksek
kardiyovasküler nedenlere ba¤l› olmayan mortaliteyle iliflkiliydi
ve bu bulgu, bu hastalardaki afl›r› riskin afl›r› tedaviye ba¤l› olma-
d›¤›n› düflündürmektedir. Birkaç bin hastan›n dahil oldu¤u bir
meta-analizde, s›ras›yla, 60 ve 120 mmHg düzeylerinin alt›nda-
ki diyastolik ve sistolik kan bas›nc› de¤erleri için kardiyovasküler
nedenlere ba¤l› olan ve olmayan mortalite daha yüksek bildiril-
mifltir.487 Bu bulgu ters nedenselli¤i düflündürmektedir; yani bafl-
lang›çtaki yüksek risk, tedavi s›ras›nda afl›r› kan bas›nc› düflüflüne
yol aç›yor olabilir (bunun tersi de¤il). ‹leri yafltaki hastalarda kan
bas›nc›n›n güvenli bir flekilde hangi düzeye kadar düflürülebile-
ce¤i, özellikle tedaviyle izole sistolik hipertansiyonun optimum
kontrolünü sürdürmek için hangi diyastolik kan bas›nc› düzeyle-
rinin kabul edilebilece¤i konusunda ek çal›flmalar yap›lmas› ge-
rekmektedir. 

7.2 Diabetes mellitus (Kutu 14 ve 15)

Diyabetin farkl› iki formu bulunmaktad›r. Genellikle daha genç
yafltakilerde rastlanan “tip 1”, beta hücrelerinin y›k›m›yla ve
mutlak insülin eksikli¤iyle  tan›mlan›r. Orta-ileri yafltakilerde da-
ha tipik olan “tip 2” ise,  insülinin iskelet kas hücresi zar›ndan
glukozun tafl›nmas›n› kolaylaflt›r›c› yetisinin azalmas›yla tan›mla-
n›r; ancak insülin salg›lama kusurlar› da bulunabilir.168 Aç›k fark-
la daha s›k görülen hastal›k formu, tip 2 diyabettir ve insüline
ba¤›ml› tip 1 diyabetten 10-20 kat daha s›k görülür ve hipertan-
siyon prevalans› %70-80’dir.453

Hipertansiyon ve herhangi bir tipte diabetes mellitusun bir-
likte bulunmas›n›n, böbrek ve di¤er organ hasarlar›n›n geliflme-
sine iliflkin riski önemli düzeyde art›rarak inme, koroner kalp
hastal›¤›, konjestif kalp hastal›¤›, periferik arter hastal›¤› ve kar-
diyovasküler mortalite insidans›n›n çok yükselmesine neden ol-

du¤u kesin olarak ortaya konulmufltur.454 Bölüm 3.6.3’te tarif
edildi¤i üzere, mikroalbüminürinin saptanmas› böbrek hastal›-
¤›n›n erken evre göstergesidir245 ve artm›fl kardiyovasküler ris-
ki gösterir.178,186,248 Antihipertansif tedaviyle kardiyovasküler
korunmaya iliflkin veriler tip 1 diyabet için s›n›rl› olmakla birlik-
te, geleneksel tedavi ve ACE inhibitörü tedavisinin nefropatinin
ilerlemesini geciktirdi¤ine iliflkin kan›tlar bulunmaktad›r.434,608

Bölüm 4.4’te tart›fl›lan mevcut kan›tlar, tip 2 diyabette kan
bas›nc›n› düflürmenin, kullan›lan ilaçtan ba¤›ms›z olarak önem-
li derecede kardiyovasküler koruyucu etkisi oldu¤u konusunda
kuflkuya yer b›rakmamaktad›r.296,609 Sonuçlar› olumlu olan pla-
sebo kontrollü çal›flmalarda, diüretikler (s›kl›kla -blokerlerle
kombinasyon halinde), kalsiyum antagonistleri ve ACE inhibi-
törleri kullan›lm›flt›r. Bu durum, diyabette dahi kardiyovasküler
yarar›n büyük ölçüde kan bas›nc›n› düflürmenin kendisinden
kaynakland›¤› sonucuna var›lmas›na neden olmaktad›r. Yak›n
zamanda yap›lan bir meta-analiz, daha düflük kan bas›nc› he-
deflerinin tip 2 diyabetlilerde, diyabeti olmayanlara k›yasla da-
ha da büyük kardiyovasküler yararlara yol açabilece¤ini düflün-
dürmektedir.296 Kan bas›nc› hâlâ yüksek normal aral›ktayken
tedaviyi bafllatma ve kan bas›nc›n› 130/80 mmHg’n›n alt›na
düflürmeye yönelik tavsiye, Bölüm 5.1 ve 5.2’de tart›fl›lan veri-
lerce desteklenmektedir. Daha düflük kan bas›nc› hedeflerinin
diyabetik nefropati geliflmesini de geciktirip geciktirmedi¤i ise
henüz çok iyi belirlenmemifltir (bkz. Bölüm 4.5.4). 
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Kutu 14  Diyabet hastalar›nda antihipertansif tedavi 

• Uygun oldu¤unda, tip 2 diyabette kilo verme ve tuz al›m›-
n› azaltmaya özel önem verilerek, tüm diyabet hastalar›n-
da, yo¤un ilaç d›fl› önlemler teflvik edilmelidir.

• Hedeflenen KB <130/80 mmHg olmal›d›r ve antihipertan-
sif ilaç tedavisine KB, yüksek normal aral›ktayken bile bafl-
lanabilir.

• KB’yi düflürmek için etkili ve iyi tolere edilen bütün ilaçlar
kullan›labilir. S›kl›kla, iki veya daha çok ilaçl› kombinasyona
gerek duyulur.

• Mevcut kan›tlar, KB’nin düflürülmesinin böbrek hasar›n›n
ortaya ç›kmas› ve ilerlemesi üzerinde de koruyucu bir etki
gösterdi¤ine iflaret etmektedir. Renin-anjiyotensin sistemi-
nin bir blokeri (bir anjiyotensin reseptör antagonisti veya
bir ACE inhibitörü) kullan›larak bir dereceye kadar ek koru-
ma sa¤lanabilir.

• Renin-anjiyotensin sisteminin blokeri, kombinasyon teda-
visinin sürekli bir bilefleni olmal›d›r ve tekli tedavi yeterli ol-
du¤unda tercih edilmelidir. 

• Mikroalbüminüri, bafllang›ç kan düzeyi yüksek normal ara-
l›kta oldu¤unda da, antihipertansif tedavi kullan›m›na yön-
lendirmelidir. Renin-anjiyotensin sisteminin blokerlerinin
belirgin antiproteinürik etkileri bulunmaktad›r ve bunlar›n
kullan›m› tercih edilmelidir.  

• Tedavi stratejilerinde, tüm kardiyovasküler risk faktörler-
ine karfl›, statini de içeren bir giriflim de düflünülmelidir.

• Postural hipotansiyon olas›l›¤› daha yüksek oldu¤undan,
KB ayr›ca dik durumdayken de ölçülmelidir. 



Çeflitli kontrollü rastgele yöntemli çal›flmalarda tip 2 diya-
bette baz› antihipertansif ilaçlar›n, bizzat kan bas›nc›n› düflür-
meyle iliflkili korumay› art›rabilecek, özgül böbrek koruyucu
özellikleri olup olmad›¤› araflt›r›lm›flt›r. Bölüm 4.5.4’te tart›fl›ld›-
¤› üzere, anjiyotensin reseptör antagonistlerinin ve ACE inhibi-
törlerinin üstünlü¤üne iliflkin kan›tlar mevcuttur ve özellikle
mikroalbüminüri ve proteinürinin önlenmesi ve azalt›lmas› aç›-
s›ndan güçlüdür. 

Sonuç olarak, tip 2 diyabette, hastalara kan bas›nc›n›, müm-
kün oldu¤unda, <130/80 mmHg’ya düflürmeleri tavsiye edile-
bilir.  Yo¤un yaflam tarz› önlemlerine ve kilo vermeye yönelik
giriflimler (kalori k›s›tlamas› ve fiziksel aktivitede art›fl) özel ola-
rak vurgulanmal›d›r çünkü fazla kilo ve obezite tip 2 diyabette
s›k görülür ve kilo kayb› kan bas›nc›nda biraz azalma ve glukoz
tolerans›nda düzelmeyle iliflkilidir.168 Ayr›ca, kan bas›nc› yüksek
normal aral›ktaysa ve mikroalbüminüri varsa, antihipertansif
ilaçlar düflünülmelidir.319,473-475 Etkili kan bas›nc› kontrolünün
özellikle diyabette zor oldu¤u ve s›kl›kla iki veya daha çok ila-
ca gereksinim duyulabilece¤i ak›lda tutularak, bütün antihiper-
tansif ilaçlar prensipte düflünülebilir. -blokerler ve tiazid diüre-
tikleri insülin direncini kötülefltirebilece¤inden ve antidiyabetik
ilaç dozlar›n›n veya say›s›n›n art›r›lmas›na yol açabildi¤inden ilk
seçenek ilaç olarak tercih edilmemelidir.316,331 Mevcut kan›tlar,
mikroalbüminüri veya diyabetik nefropati bulunmas› durumun-
da, tedaviye renin-anjiyotensin sistemine karfl› etki gösteren bir
ilaçla bafllanmas› veya tedaviye bu s›n›ftan bir ilac›n dahil edil-
mesini düflündürmektedir. Tip 2 diyabette ACE inhibisyonunun
mikroalbüminürinin görülmesini önledi¤ine iliflkin yeni kan›tlar
nedeniyle,432 ACE inhibitörleri de nefropatiye karfl› birincil ko-
ruyucu giriflimi olarak tavsiye edilebilir. Diyabet hastalar›n›n, li-

pid düzeylerinin s›k› flekilde kontrol alt›nda tutulmas›ndan ya-
rar gördü¤ünü gösteren CARDS çal›flmas›n›n sonuçlar› nede-
niyle, lipid düflürücü ilaçlar da düflünülmelidir.610

7.3 Serebrovasküler hastal›k (Kutu 16)

7.3.1 ‹nme ve geçici iskemik ataklar
2003 ESH/ESC K›lavuzlar›’nda, antihipertansif tedavinin inme
veya geçici iskemik atak öyküsü bulunan hastalarda yarar sa¤la-
d›¤›na iliflkin kan›tlar sunulmufltur. Bu kan›tlar, çift kör plasebo
kontrollü iki rastgele yöntemli çal›flman›n sonuçlar›na dayan-
maktayd› (PATS’de diüretik indapamid289 ve PROGRESS’de, s›k-
l›kla indapamidle iliflkili bir flekilde ACE inhibitörü perindopril283

kullan›lm›flt›) ve her iki çal›flma da, aktif tedavi verilen hastalarda
yineleyen inmede yaklafl›k %30’luk bir azalmay› göstermektey-
di. Bu iki çal›flmada, hem hipertansif olan hastalarda hem de
bafllang›çta normotansif olanlarda yarar bildirilmifltir. Plaseboya
k›yasla ACE inhibitörlerinin yararl› etkileri yönünde bir e¤ilim,
HOPE çal›flmas›na dahil edilen ve inme öyküsü olan bir hasta
altgrubunda da gözlenmifltir.611 O halde, kan bas›nc›n› düflürme,
serebrovasküler hastal›¤› olanlarda, bafllang›ç kan bas›nc› düzeyi
140/90 mmHg'n›n alt›nda olsa da, Bölüm 5.1’de tart›fl›ld›¤› gibi,
etkili bir ikincil koruyucu stratejiyi temsil etmektedir. 

2003 K›lavuzlar›’n›n yay›mlanmas›ndan bu yana, serebrovas-
küler hastal›¤› olan hastalarda antihipertansif tedavinin rolünü
ayd›nlatan ek kan›tlar birikmifltir. PROGRESS çal›flmas›n›n ek
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Kutu 15  Böbrek ifllev bozuklu¤u olan hastalarda
antihipertansif tedavi 

• Böbrek ifllev bozuklu¤u ve yetersizli¤i, kardiyovasküler
olaylara iliflkin riskin çok yüksek olmas›yla iliflkilidir.

• Böbrek ifllev bozuklu¤una karfl› koruman›n iki ana koflulu
vard›r: a) s›k› kan bas›nc› kontrolü (<130/80 mmHg
düzeylerine ve proteinüri >1 g/gün ise daha da afla¤› dü-
zeylere); b) proteinüriyi olabildi¤ince normale yak›n de-
¤erlere düflürmek.

• Kan bas›nc› hedefine ulaflmak için, genellikle birkaç anti-
hipertansif ilac›n (k›vr›m diüretikleri dahil) kombinasyonu
gereklidir.

• Proteinüriyi azaltmak için bir anjiyotensin reseptör bloke-
ri, bir ACE inhibitörü veya ikisinin bir kombinasyonuna
gereksinim vard›r.

• Renin-anjiyotensin sistemi blokaj›n›n, belki Afrika kökenli
Amerikal›lar d›fl›nda, diyabet ve proteinüri olmayan hiper-
tansiflerde nefrosklerozu önleme veya geciktirmede ya-
rarl› bir rolü bulunup bulunmad›¤›na iliflkin kan›tlar tart›fl-
mal›d›r. Bununla birlikte, bu hastalarda gerek duyulan
kombinasyon tedavisine bu ilaçlardan birinin eklenmesi-
nin sa¤lam bir temeli var gibi görünmektedir. 

• Böbrek hasar› olan hastalarda bütünlefltirilmifl bir tedavi
giriflimi (antihipertansif, statin ve antitrombositer tedavi)
s›kl›kla düflünülmelidir çünkü bu koflullarda, kardiyovas-
küler risk son derece yüksektir.

Kutu 16  Serebrovasküler hastal›¤› olan hastalarda
antihipertansif tedavi 

• ‹nme veya geçici iskemik atak öyküsü olan hastalarda,
antihipertansif tedavi yineleyen inme insidans›n› belirgin
flekilde azalt›r ve yine, iliflkili yüksek kardiyak olay riskini
de düflürür.

• Antihipertansif tedavi hipertansif hastalarda ve KB’si yük-
sek normal aral›kta olanlarda yararl›d›r. KB hedefi
<130/80 mmHg olmal›d›r. 

• Çal›flmalardan elde edilen kan›tlar yarar›n bizzat KB’nin
düflürülmesine ba¤l› oldu¤unu düflündürdü¤ünden, mev-
cut bütün ilaçlar ve makul kombinasyonlar kullan›labilir.
Çal›flma verileri, ço¤unlukla, diüretik ve geleneksel teda-
viyle birlikte veya buna eklenen ACE inhibitörleri ve anji-
yotensin reseptör antagonistleriyle elde edilmifltir. Ancak
bunlar›n özgül serebrovasküler koruyucu etkileri belirle-
ninceye kadar daha fazla kan›ta gerek duyulmaktad›r. 

• Günümüzde KB’yi düflürmenin akut inmede yararl› etkisi
oldu¤una iliflkin kan›t yoktur; ancak çok say›da araflt›rma
bafllat›lmak üzeredir.  Daha fazla kan›t elde edilinceye
kadar antihipertansif tedavi, inme sonras› klinik durumlar
stabil hale gelince, genellikle olaydan birkaç gün sonra
bafllat›lmal›d›r. Bu alanda ek araflt›rmalar›n yap›lmas› ge-
rekmektedir çünkü ≥65 yafl›ndaki hastalar›n %15’inde
biliflsel ifllev bozuklu¤u ve %5’inde demans vard›r. 

• Gözlemsel çal›flmalarda, biliflsel gerileme ve demans insi-
dans›n›n KB de¤erleriyle pozitif bir iliflkisi bulunmufltur.
Her ikisinin de antihipertansif tedaviyle bir ölçüde gecik-
tirilebilece¤ine iliflkin baz› kan›tlar bulunmaktad›r. 



analizi, yarar›n hem iskemik hem de hemorajik inmeyle ilgili ol-
du¤unu283 ve boyutunun kan bas›nc›ndaki azalman›n derecesiy-
le orant›l› oldu¤unu göstermektedir.480 Bu çal›flmada perindopril
ve indapamidle kombinasyon tedavisi, sistolik kan bas›nc›n› 12.3
mmHg’ye düflürmüfl ve inme insidans›n› %43 azaltm›flt›r (iske-
mik inme %36 ve hemorajik inme %76), öte yandan, tek bafl›-
na perindopril sistolik kan bas›nc›nda yaln›zca küçük bir azalma
sa¤lam›fl ve inmeye karfl› anlaml› düzeye eriflmeyen (%5) bir ko-
ruyucu etki göstermifltir. ‹nme ve geçici iskemik atak geçirip sa¤
kalanlarda maksimum yarar elde etmek için kan bas›nc›n›n dü-
flürülmesi gereken düzey kesin olarak bilinmemekle birlikte,
PROGRESS’in bu post-hoc analizi, sistolik 130 mmHg’n›n alt›n-
daki bir hedefi düflündürmektedir. 

Anjiyotensin reseptör antagonistlerinin kullan›m›na iliflkin bil-
giler de birikmifltir. SCOPE çal›flmas›n›n bir altgrup analizi, rast-
gele yöntemle kontrol tedavisi art› plasebo grubundan daha çok,
kandesartan grubuna ayr›lan, inme öyküsü olan hastalarda inme
ve majör kardiyovasküler olaylarda anlaml› bir azalma oldu¤unu
göstermifltir.612 Bölüm 4.4.4’te özetlendi¤i üzere, MOSES çal›fl-
mas›nda333 daha önce serebrovasküler olay geçirmifl olan hiper-
tansif hastalarda anjiyotensin reseptör antagonisti eprosartanla
kardiyovasküler olay insidans›, kalsiyum antagonisti nitrendipine
k›yasla %31 daha düflük bulunmufltur; ancak inmenin yineleme-
sindeki azalma (%12) istatistiksel anlaml›l›k düzeyine eriflmemifl-
tir. Genel olarak, kan bas›nc›n› düflürmenin rolü çok iyi flekilde
ortaya konulmufl gibi görünmekteyse de, farkl› antihipertansif
ilaçlar›n inmenin yinelemesini önlemedeki karfl›laflt›rmal› etkinli-
¤inin daha ayr›nt›l› araflt›r›lmas› gerekmektedir. 

Akut inmede kan bas›nc›n›n düflürülmesinde arzulanan düzey
ve kullan›lan en iyi yöntemlerle iliflkili bilgiler s›n›rl›d›r. Anekdot
niteli¤indeki kan›tlar ve fizyopatolojik veriler, akut inmede se-
rebral otoregülasyon bozuldu¤undan (özellikle infarktl› veya he-
morajik bölgede ve çevresinde), kan bas›nc›nda h›zl› düflüfllerin
penumbra bölgesinin yetersiz perfüzyonuna ve hasar›n yay›lma-
s›na yol açabilece¤ini düflündürmektedir.613 Bununla birlikte, hi-
pertansif 339 hastan›n dahil edildi¤i yeni bir çal›flmada, inmenin
birinci gününden itibaren kandesartan verilmesi, kümülatif 12
ayl›k mortaliteyi ve kardiyovasküler olay say›s›n› anlaml› ve belir-
gin bir flekilde azaltm›flt›r.614 Kandesartan her iki tedavi grubuna
da verildi¤inden (bir grubun yaln›zca anjiyotensin reseptör anta-
gonistini ald›¤› ilk birkaç gün d›fl›nda) bu, kan bas›nc›ndan ba-
¤›ms›z bir koruyucu etki göstermifl ya da kan bas›nc›n› daha ça-
buk kontrol etmeye ba¤l› bir koruyucu etki göstermifl olabilir.
Konuyu ayd›nlatmak için, akut inme s›ras›nda kan bas›nc› teda-
visiyle ilgili baflka rastgele yöntemli çal›flmalara gerek duyulmak-
tad›r ve birkaç çal›flma bafllat›lmak üzeredir.615,616 fiimdilik, inme
sonras› yükselmifl kan bas›nc› de¤erlerinin izleyen günlerde ken-
dili¤inden düfltü¤ü bulgusu da dikkate al›nd›¤›nda, inmeden
sonraki ilk saatlerde kan bas›nc›n› düflürme konusunda dikkatli
olunmal›d›r.614 Di¤er yandan, ciddi tehlike alt›ndaki bu hastalar-
da belirgin kan bas›nc› yükselmesi yaflam› tehdit edebilir ve ak-
ci¤er ödemi, aort diseksiyonu ve yak›n zaman önce geçirilmifl bir
miyokard infarktüsü varsa kan bas›nc›n›n h›zla düflürülmesi ge-
rekir. Her durumda, kan bas›nc›, dikkatle kontrol edilen koflullar-
da, yavafl bir flekilde düflürülmelidir. 

7.3.2 Biliflsel ifllev bozuklu¤u ve demans
Çeflitli gözlemsel çal›flmalar, yüksek kan bas›nc›n›n biliflsel ifllev
bozuklu¤u ile iliflkili oldu¤unu ve hipertansif hastalarda veya

hipertansiyon öyküsü olanlarda demans›n çeflitli flekillerine, kan
bas›nc› normal düzeyde olanlara k›yasla daha s›k rastland›¤›n›
göstermektedir.270-272 Yüksek kan bas›nc›n›n küçük damar has-
tal›¤›na yol açt›¤›, bunun da laküner infarktlar ve beyaz madde
lezyonlar›ndan sorumlu oldu¤u ve her ikisinin de hipertansif ki-
flilerde daha s›k görüldü¤ü ve biliflsel bozulma ile iliflkili oldu¤u
bilinmektedir.270,617-620

Kan bas›nc›n› düflürmenin inme riskinde azalmayla iliflkili ol-
du¤u konusunda kuflku götürmez kan›tlar bulunmakla birlikte
beyaz madde lezyonlar›, biliflsel bozukluk ve demans›n ilerle-
mesi gibi daha zor saptanan serebrovasküler hastal›k formlar›-
n›n etkilenmesi daha az belirgindir. Bölüm 4.5.3’te, antihiper-
tansif tedavinin ço¤unlukla plaseboya karfl› çeflitli biliflsel ifllev-
ler üzerindeki etkilerini araflt›ran çal›flmalar›n sonuçlar› yeni bir
meta-analiz yard›m›yla tart›fl›lm›flt›r.406 Genel olarak, kan bas›n-
c›n› düflürmenin biliflsel performans› ve belle¤i hafifçe düzeltti-
¤i; ancak ö¤renme kapasitesine yarar› olmad›¤› belirlenmifltir.
fiimdilik, hipertansiflerde biliflsel bozulma kan bas›nc›n› düflür-
mek için bir endikasyon olarak kabul edilebilir; ancak kan›tlar
öncü nitelikte oldu¤undan ve biliflsel ifllev bozuklu¤u ≥65 ya-
fl›ndakilerin yaklafl›k %15’inde bulundu¤u ve bu yaflta %5 olan
demans insidans›, ≥85 yafl›ndakilerde %25’e yükseldi¤inden,
bu alanda ek kan›tlara gerek duyulmaktad›r.621

7.4. Koroner kalp hastal›¤› ve kalp yetersizli¤i (Kutu 17)

Koroner kalp hastal›¤› olanlarda s›kl›kla kan bas›nc› de¤erleri
yüksektir veya hipertansiyon öyküsü bulunur622 ve miyokard in-
farktüsü sonras›nda ölümcül olan veya olmayan bir koroner
olay riski, kan bas›nc› yükselmiflse daha büyüktür.623,624 Miyo-
kard infarktüsünden hemen veya bir süre sonra çeflitli -bloker-
ler, ACE inhibitörleri ve anjiyotensin reseptör antagonistleri, pla-
sebo veya aktif kontrollü rastgele yöntemli çal›flmalarda denen-
mifl ve kardiyovasküler morbidite veya mortalitede anlaml› dü-
flüfller saptanm›flt›r.340,341,482,483,625 Birçok durumda, çal›flma ta-
sar›m› kan bas›nc›n› düflürücü etki yerine ilaçlar›n do¤rudan or-
gan koruyucu etkilerini araflt›rmaya odaklanm›flt›r; öyle ki bu ça-
l›flmalardan baz›lar›nda kan bas›nc›ndaki de¤ifliklikler bildirilme-
mifltir bile. Kan bas›nc› de¤ifliklikleri bildirildi¤inde, neredeyse
her zaman, aktif tedavi verilen hastalarda kan bas›nc›n›n daha
düflük oldu¤u bulunmufltur; bu ise do¤rudan ve kan bas›nc› ara-
c›l›¤›yla elde edilen yararlar›n görece a¤›rl›¤›n›n kolayca birbirin-
den ay›rt edilememesine yol açmaktad›r. Mekanizmalardan ba-
¤›ms›z olarak, yak›n zamanda miyokard infarktüsü geçirmifl has-
talarda, özellikle de sistolik ifllev bozuklu¤u komplikasyonu ek-
lenmiflse, -blokerler, ACE inhibitörleri ve anjiyotensin reseptör
antagonistleri gibi antihipertansif ilaçlar›n uygulanmas› lehinde
aç›k kan›tlar bulunmaktad›r.482,483,625

Kronik koroner kalp hastal›¤› olan hastalarla ilgili olarak, ya-
k›n zamanda yap›lan plasebo kontrollü dört çal›flman›n sonuç-
lar› Bölüm 4.2’de özetlenmifltir. Bunlardan biri d›fl›nda306 di¤er
üçünde,302-305 kardiyovasküler sonlan›mda kan bas›nc›n›n dü-
flürülmesiyle iliflkili düzelme gösterilmifltir. Koroner kalp hasta-
l›¤› olanlarda kan bas›nc›n› düflürmenin önemli rolünü INVEST
çal›flmas›n›n bir post-hoc analizi desteklemektedir. Bu analiz,
tedavi türünden ba¤›ms›z olarak, bilinen koroner kalp hastal›¤›
olan hipertansif hastalarda kardiyovasküler olay insidans›n›n,
eriflilen kan bas›nc› de¤eriyle iliflkili olarak, h›zl› bir flekilde düfl-
tü¤ünü ve kan bas›nc› kontrol alt›nda olmayan hastalara k›yas-
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la kontrol alt›nda olanlarda belirgin flekilde daha düflük oldu¤u-
nu göstermifltir.478

Farkl› antihipertansif rejimleri karfl›laflt›ran çal›flmalardan IN-
VEST çal›flmas›nda, koroner ve kardiyovasküler olay insidans›-
n›n  verapamil (ve daha sonra trandolapril) veya atenololle (ve
daha sonra hidroklorotiazid) tedavi edilen hipertansif koroner
kalp hastalar›nda benzer oldu¤u bildirilmifltir.330 Klortalidon, li-
sinopril veya amlodipin tedavisiyle koroner ve kardiyovasküler
olay insidans›n›n benzer oldu¤unu gösteren ALLHAT çal›flma-
s›nda, genifl bir hipertansif koroner hasta altgrubuna ait veriler
bu bulguyu tamamlamaktad›r.322

Bu nedenle göründü¤ü kadar›yla, koroner kalp hastal›¤›
olan hastalar kan bas›nc›n› düflürmeye yönelik giriflimlerden ya-
rar sa¤lamaktad›r ve kan bas›nc›n›n hangi ilaçla düflürüldü¤ü
çok önemli de¤ildir; özellikle de, kalsiyum antagonistlerinin ko-
roner kalp hastalar›nda tehlikeli olabilece¤i iddialar›n›n do¤ru
olmad›¤› kan›tlanm›flt›r. Aç›kças›, koroner kalp hastalar›nda kan
bas›nc›n› kademeli olarak düflürmek ve taflikardiyi önlemek
ak›lc› bir davran›fl olabilir. 

Yüksek kan bas›nc›, pompalama yetersizli¤i ve kardiyak de-
bide azalmaya ba¤l› belirgin kalp yetersizli¤i olan hastalarda
ender olarak görülür. Birkaç rastgele yöntemli çal›flmada, anti-
hipertansif ilaç kullan›m›yla sa¤kal›mda düzelme ve hastaneye
yat›fllarda azalma gösterilmifltir. Tedavide tiazid ve k›vr›m di-
üretikleri, yine diüretiklere ek olarak, -blokerler, antialdeste-
ron ilaçlar, ACE inhibitörleri ve anjiyotensin reseptör antago-
nistleri kullan›labilir (bkz. Bölüm 4). Kalp yetersizli¤i olan has-
talarda, hipertansiyon bu ilaçlar kullan›ld›ktan sonra devam

ederse, dihidropridin kalsiyum antagonistleri, özellikle eflza-
manl› angina varsa, eklenebilir. Bununla birlikte, kronik kalp
yetersizli¤i olan özellikle de hipertansif ve ileri yafltaki hastala-
r›n anlaml› bir bölümünün, sistolik ifllev bozuklu¤uyla de¤il, sol
ventrikül “diyastolik”  ifllev bozuklu¤uyla baflvurdu¤una iliflkin
kan›tlar ço¤almaktad›r (bkz. Bölüm 3.6.1). Yeni bir çal›flmada,
anjiyotensin reseptör antagonisti uygulamas›n›n kalp yetersizli-
¤i olan ve sistolik ifllevi korunmufl hastalarda ›l›ml› derecede ya-
rar› oldu¤u bildirilmifltir;626 ancak kan›tlar henüz s›n›rl›d›r ve an-
tihipertansif ilaç uygulamas›n›n kalp yetersizli¤inin s›k görülen
bu formundaki üstünlü¤ünün devam etmekte olan çal›flmalar-
da do¤rulanmas› gerekmektedir. 

7.5 Atriyal fibrilasyon

Hipertansiyon, toplum temelinde, atriyal fibrilasyon için en
önemli risk faktörüdür.627 Atriyal fibrilasyon kardiyovasküler
morbidite ve mortalite riskini, embolik inme riskinde belirgin
art›flla birlikte yaklafl›k 2-5 kat art›r›r.628 Artm›fl sol ventrikül kit-
lesi ve sol atriumda geniflleme, yeni ortaya ç›kan atriyal  fibri-
lasyonun ba¤›ms›z belirteçleri olarak saptanm›flt›r.215 Bu de¤i-
flikliklerin oldu¤u hipertansifler hastalarda göründü¤ü kadar›y-
la, yo¤un antihipertansif tedavi gerekir. Antikoagülan tedavisi
verilirken kan bas›nc›n›n daha s›k› kontrol edilmesi gerekti¤i iz-
lenimi edinilmektedir çünkü inme ve kanama epizotlar› sistolik
kan bas›nc› düzeyi ≥140 mmHg oldu¤unda daha s›kt›r.629 Ha-
len devam etmekte olan çal›flmalarla do¤rulanmas› istense de,
anjiyotensin reseptör antagonistleriyle yeni atriyal  fibrilasyon
insidans›n›n daha düflük oldu¤unu gösteren  iki yeni çal›flman›n
post-hoc analizinin sonuçlar›376-378göz önüne al›nd›¤›nda (bkz.
Bölüm 4.5.1), bu ilaçlar tercih edilebilir. 

Daha önce atriyal  fibrilasyon geçirmifl hastalarda, iki çal›flma-
da amiodarona anjiyotensin reseptör antagonistleri eklendi¤inde
daha az yineleme vakas› bildirilmifltir383,384 (bkz. Bölüm 4.5.1).
Yukar›da de¤inilen çal›flmalar›n ikisi de görece küçük ölçeklidir ve
atriyal fibrilasyonda ikincil korunmada bu ilaçlar›n kuvvetle tav-
siye edilmesi için, devam etmekte olan büyük ölçekli çal›flmalar-
la do¤rulanmas› istenir. Bununla birlikte, flimdilik anjiyotensin re-
septör antagonistleri, antihipertansif tedaviye gerek duyulan ve
daha önce atriyal fibrilasyon ataklar› geçirmifl hastalarda da ter-
cih edilebilir. Atriyal fibrilasyonda birincil ve ikincil korunmaya
iliflkin yay›mlanm›fl verilerin dahil edildi¤i bir meta-analizde, ACE
inhibitörleri ve anjiyotensin reseptör antagonistleri bu ataklar›n
insidans›n›, paroksismal atriyal  fibrilasyon ve konjestif kalp ye-
tersizli¤i olan hastalarda benzer derecede düflürmüfltür.630 Bu
bulgu, renin-anjiyotensin sisteminin bu iki s›n›ftan biriyle bloka-
j›n›n yararl› oldu¤unu düflündürmektedir. Kal›c› atriyal fibrilas-
yonda, -blokerler ve dihidropridin d›fl› kalsiyum antagonistleri
(verapamil ve diltiazem) ventrikül h›z›n› kontrol etmek için
önemli ilaç s›n›flar› olmaya devam etmektedirler. 

7.6 Diyabet d›fl› böbrek hastal›¤› (Kutu 15)

Antihipertansif tedavi kullan›ma sunulmadan önce, birincil hiper-
tansiyonu olan hastalarda böbrek tutulumuna s›k rastlan›rd›.
1955 y›l›nda Perera,631 ölümlerine kadar izledi¤i 500 hastadan
oluflan bir seride, proteinürinin %42 ve kronik böbrek yetersizli-
¤inin %18 oran›nda saptand›¤›n› aç›klam›flt›r. Bu serilerde, böb-
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Kutu 17  Koroner kalp hastal›¤› ve kalp yetersizli¤i
olan hastalarda antihipertansif tedavi 

• Miyokard infarktüsü sonras›nda sa¤ kalan hastalarda -
bloker, ACE inhibitörü veya anjiyotensin reseptör antago-
nistlerinin erken uygulanmas› yineleyen miyokard infark-
tüsü ve ölüm insidans›n› azalt›r. Bu yararl› etkiler bu ilaç-
lar›n özgül koruyucu özelliklerine atfedilebilir; ancak ayn›
zamanda KB’de küçük azalmayla da iliflkilidir.

• Antihipertansif tedavi kronik koroner kalp hastal›¤› olan
hipertansif hastalarda da yararl›d›r. Farkl› ilaçlar ve ilaç
kombinasyonlar›ndan (kalsiyum antagonistleri dahil) ya-
rar sa¤lanabilir ve bu yarar KB’deki düflüflün derecesiyle
iliflkili gibi görünmektedir. Bafllang›ç KB düzeyinin
<140/90 mmHg oldu¤u durumlarda ve yaklafl›k 130/80
mmHg veya alt›nda KB düzeylerine eriflildi¤inde de yarar-
l› etki gösterilmifltir.

• Konjestif kalp yetersizli¤i olan hastalarda hipertansiyon
öyküsüne s›k rastlan›rken, yüksek KB görece ender görü-
lür. Bu hastalarda, tedavide tiazid ve k›vr›m diüretikleri,
yine diüretiklere ek olarak -blokerler, ACE inhibitörleri,
anjiyotensin reseptör antagonistleri ve antialdesteron ilaç-
lar kullan›labilir. Kalsiyum antagonistleri, KB’yi veya angi-
na semptomlar›n› kontrol alt›na almak için gerekli oldu¤u
durumlar d›fl›nda kullan›lmamal›d›r. 

• Diyastolik kalp yetersizli¤i hipertansiyon öyküsü olan has-
talarda s›kt›r ve prognozu olumsuzdur. Günümüzde, öz-
gül antihipertansif ilaçlar›n üstünlü¤üne iliflkin kan›t bu-
lunmamaktad›r.



rek tutulumu sonras›nda yaflam beklentisinin 5-7 y›ldan uzun ol-
mad›¤› bildirilmifltir. Antihipertansif iilaçlar›n gelifltirilmesinden
sonra, hipertansiyonun böbrek komplikasyonlar›n›n görece sey-
rek oldu¤u kabul edilmifltir; ancak glomerüler filtrasyon h›z›n›n
ya da kreatinin klirensinin hesapland›¤› formülün kullan›lmaya
bafllamas›yla, hipertansif hastalar›n hiç de önemsiz olmayan bir
bölümünde böbrek ifllevinin bozuk oldu¤u fark edildi ve bu, kar-
diyovasküler hastal›k için önemli bir risk faktörüydü.252

Bölüm 4.5.4’te özetlendi¤i gibi, bu hastalarda, özellikle de
proteinüri varsa, kan bas›nc›n› en az›ndan 120/80 mmHg’ya
düflürmek için yeterli kan›t bulunmaktad›r. Çeflitli çal›flmalarda
renin-anjiyotensin sisteminin blokaj›n›n son evre böbrek hasta-
l›¤›n› ve serum kreatininde art›fl› geciktirmede ve proteinüri ve
mikroalbüminüriyi azaltmada üstün oldu¤u gösterilmifl-
tir.318,430,442 Kabul etmek gerekir ki, di¤er çal›flmalarda, örn.
ALLHAT’ta bu bulgu saptanmam›flt›r;438 ancak çok düflük bir
kan bas›nc› hedefine eriflmek genellikle kombinasyon tedavisi-
ni gerektirir ve bu nedenle, tüm kombinasyonlar›n bir ACE in-
hibitörü ya da anjiyotensin reseptör antagonisti içermesi gerek-
ti¤ini ve tek ilaç kullan›labilecek az say›daki vakada, bunun bir
renin-anjiyotensin sistemi blokeri olmas› gerekti¤ini ileri sür-
mek mant›kl› gibi görünmektedir. Kan bas›nc› hedefine eriflil-
mesine karfl›n proteinüri >1.0 g/gün (veya >1 g/g kreatinin)
devam ediyorsa, tedavinin yo¤unlu¤u art›r›lmal›d›r.632 Bu ba¤-
lamda, serum kreatinin ve potasyumunda olas› art›fllara özel
dikkat gösterilmesi kofluluyla, ACE inhibitörleri ve anjiyotensin
reseptör antagonistlerinin kombinasyon halinde446,450 veya an-
jiyotensin reseptör antagonistlerinin yüksek dozlar›n›n451,452

kullan›lmas›na iliflkin umut verici veriler bulunmaktad›r. Ancak
bu alanda kuvvetli tavsiyelerde bulunmadan önce ek araflt›r-
malar yap›lmas› gerekmektedir. 

7.7 Kad›nlarda hipertansiyon (Kutu 18) 

Kad›nlarda 30-44 yafl grubunda sistolik kan bas›nc› düzeyleri, er-
keklere k›yasla tipik olarak daha düflüktür.633 Bununla birlikte,
sistolik kan bas›nc› erkeklere göre kad›nlarda yaflla birlikte daha
keskin bir art›fl gösterir634 ve bu, 60 yafl ve üzerindeki  kad›nlar-
da kan bas›nc›n›n ve hipertansiyon prevalans›n›n daha yüksek ol-
mas› anlam›na gelmektedir. Kan bas›nc› ve kardiyovasküler has-
tal›k aras›ndaki sürekli iliflki, yafll›l›k öncesinde koroner hastal›k
mutlak insidans›n›n kad›nlarda daha düflük olmas› d›fl›nda, erkek
ve kad›nlarda benzerdir.635 Tek tek hastalar›n bir meta-analizin-
de, antihipertansif tedavinin plaseboya k›yasla yararl› etkileri her
iki cinsiyette benzer bulunmufltur.295 Farkl› aktif tedavileri karfl›-
laflt›ran çal›flmalar›n cinsiyete dayal› meta-analizi henüz yap›lma-
m›flt›r; ancak çal›flmalar›n ço¤u, her iki cinsiyet grubunda çeflitli
rejimlerde benzer düzeyde risk azalmas› göstermifltir. Bunun is-
tisnalar›, enalapril tedavisinin hidroklorotiazid temelli tedaviye
üstünlü¤ünün erkeklerle s›n›rl› oldu¤unu gösteren ANBP 2 çal›fl-
mas›327 ve amlodipinin erkeklerde de¤il ama kad›nlarda, kan ba-
s›nc›n› ve kardiyak olaylar›  azaltmada valsartandan daha etkili
oldu¤unun bildirildi¤i VALUE çal›flmas›d›r.636

Kad›nlarda antihipertansif tedaviye iliflkin en önemli tavsiye,
çocuk sahibi olma yafl›nda teratojenik potansiyeli olan ilaçlar›n
kullan›lmamas›d›r. Günümüzdeki antihipertansif ilaçlar aras›n-
da, ACE inhibitörleri ve anjiyotensin reseptör antagonistleri ge-
be kalabilecek kad›nlarda kullan›lmamal› veya gebelik duru-
munda hemen kesilmelidir. 

7.7.1 Oral kontraseptifler
Oral kontraseptifler ço¤u kad›nda kan bas›nc›nda hafif yüksel-
melere ve yaklafl›k %5’inde yerleflik hipertansiyona neden
olur.637,638 Kardiyovasküler komplikasyon riski, birincil olarak 35
yafl›n üzerindeki ve sigara içen kad›nlarda saptan›r.638 Oral
kontrasepsiyona ba¤l› hipertansiyon genellikle hafiftir ve ilaç
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Kutu 18 Kad›nlarda hipertansiyon 

1. Kad›nlarda hipertansiyon tedavisi
Antihipertansif ilaçlara yan›t ve KB’yi düflürmenin yararl›
etkileri kad›nlarda ve erkeklerde benzer görünmektedir.
Bununla birlikte, ACE inhibitörleri ve anjiyotensin reseptör
antagonistlerinden gebelerde ve gebe kalmay› düflünen
kad›nlarda, gebelik s›ras›ndaki teratojenik etki potansiyeli
nedeniyle uzak durulmal›d›r. 

2. Oral kontraseptifler
Düflük doz östrojen içeren oral kontraseptifler de hiper-
tansiyon, inme ve miyokard infarktüsü riskinde art›flla ilifl-
kilidir. Yaln›zca projestogen içeren haplar, yüksek KB’li
kad›nlarda kontraseptif seçenektir; ancak kardiyovasküler
sonlan›mlar üzerindeki etkisi yeterince araflt›r›lmam›flt›r. 

3. Hormon replasman tedavisi
Bu tedavinin tek yarar›n›n kemik k›r›¤› ve kolon kanserin-
de azalma oldu¤u;  ancak bu tedaviye koroner olay, in-
me, tromboembolizm, meme kanseri, safrakesesi hastal›-
¤› ve demans riskinde art›fl›n efllik etti¤ine iliflkin kan›tlar
vard›r. Menopoz sonras› dönemdeki kad›nlarda bu teda-
vi, kardiyoproteksiyon amaçl› tavsiye edilmez. 

4. Gebelikte hipertansiyon
• Gebelikte hipertansif bozukluklar, özellikle de pre-

eklampsi neonatal ve maternal sonlan›mlar› olumsuz
etkileyebilir.

• SKB 140-149 mmHg veya DKB 90-95 mmHg olan ge-
be kad›nlarda farmakolojik olmayan tedavi (yak›n
gözlem ve aktivite k›s›tlamas› dahil) düflünülmelidir.
Gestasyonel hipertansiyon (proteinüriyle birlikte veya
tek bafl›na) varsa, KB düzeylerinin ≥140/90 mmHg ol-
mas› durumunda ilaç tedavisi endikedir. SKB düzeyle-
rinin ≥170 mmHg veya DKB düzeylerinin ≥ 110 mmHg
olmas› hastaneye yat›fl› gerektiren acil durum olarak
kabul edilmelidir.

• fiiddetli olmayan hipertansiyonda oral metildopa, labe-
talol, kalsiyum antagonistleri ve (daha az s›kl›kla) -
blokerler tercih edilen ilaçlard›r. 

• Pulmoner ödemle birlikte preeklampsinin tedavisinde,
nitrogliserin tercih edilen ilaçt›r. Plazma hacmi azalm›fl
oldu¤undan, diüretik tedavisi uygun de¤ildir.

• Acil durumda, intravenöz labetalol, oral metildopa ve
oral nifedipin endikedir. Perinatal istenmeyen etkileri-
nin fazla olmas› nedeniyle intravenöz hidralazin art›k
tercih edilen bir ilaç de¤ildir. Hipertansif krizlerde intra-
venöz sodyum nitroprussid infüzyonu yararl›d›r; ancak
uzun süreli uygulamadan kaç›n›lmal›d›r. 

• Kalsiyum deste¤i, bal›k ya¤› ve düflük doz aspirin tav-
siye edilmez. Bununla birlikte, erken bafllang›çl› pre-
eklampsi öyküsü olan kad›nlarda profilaktik olarak dü-
flük doz aspirin kullan›labilir. 



kesildikten sonraki 6 ay içinde kan bas›nc› normale döner. Oral
kontraseptiflerin h›zlanm›fl hipertansiyonun ortaya ç›kmas›ndaki
rolüne iliflkin çeliflkili bildiriler bulunmaktad›r.639 Öte yandan,
baz› çal›flmalarda oral kontraseptifler, birincil böbrek hastal›¤›-
n›n yoklu¤unda biyopsiyle kan›tlanm›fl böbrek hasar›yla iliflki-
lendirilmifltir.640 Östrojenlerin kan bas›nc›n› yükseltici etkinin
bafll›ca sorumlusu oldu¤una yayg›n olarak inan›lmaktad›r; ancak
bunun mekanizmalar› hâlâ bilinmemektedir.640 Östrojenlerin
endotel ifllevini düzeltti¤i bildirilmiflse de,641 östrojen verilmesi
karaci¤erde anjiyotensinojen sentezini de uyarabilir.642 Ayr›ca,
östrojen konsantrasyonundaki dalgalanmalara ba¤l› olarak, ar-
teriyal elastikiyet menstrüel siklus s›ras›nda dalgalanma göste-
rir643 ve oral kontraseptif kullan›m›n›n albüminüride art›flla iliflki-
li oldu¤u bildirilmifltir.644

‹çeri¤inde 30 mikrogram östrojen ve 1 mg veya daha az pro-
gestojen bulunan preparatlar›n görece güvenli oldu¤u kabul
edilir. Bununla birlikte, ‹ngiliz kad›nlar›n›n tabakaland›r›lm›fl bir
rastgele örneklem grubunda yap›lan kesitsel bir araflt›rma, ‹ngil-
tere’de 1994 y›l›nda kullan›lan kombine oral kontraseptiflerin
ço¤unun düflük dozda östrojen içermesine ra¤men, oral kontra-
septif kullananlarda kan bas›nc› de¤erlerinin hafif ama anlaml›
flekilde daha yüksek (2.3/1.6 mmHg) oldu¤unu göstermifltir.637

Amerikal› hemflirelerle yap›lan büyük ölçeklileriye yönelik bir
kohort çal›flmas›nda, halen düflük doz oral kontraseptif kulla-
nanlarda hipertansiyon için düzeltilmifl görece riskin iki kat›na
ç›kt›¤› belgelenmifltir.638

1960’l› y›llar›n sonlar›nda yap›lan birkaç vaka-kontrol çal›fl-
mas› oral kontraseptifler ve inme aras›nda bir iliflkinin varl›¤›n›
desteklemifltir.645-647 Bu iliflkinin düflük dozda oral kontraseptif-
ler kullan›ld›¤›nda da klinik aç›dan önemli olup olmad›¤›n› sor-
gulayan yeni verilere648 ra¤men, hipertansif kad›nlarda kombi-
ne oral kontraseptif kullan›m›na iliflkin yeni bir sistematik derle-
mede, oral kontraseptif kullananlarda, kullanmayanlara göre in-
me ve akut miyokard infarktüsü riskinin daha yüksek oldu¤u
gösterilmifltir.649 Trombotik inmenin de oral kontraseptif kulla-
n›m›yla daha s›k görüldü¤ü ve venöz tromboembolik hastal›k
riskinde 2-6 kat art›flla iliflkili oldu¤u bildirilmifltir.650

Tek bafl›na progestojen içeren haplar, kombine oral kontra-
septiflere veya di¤er nedenlere ba¤l› yüksek kan bas›nc› oldu¤u
gösterilen kad›nlarda kontraseptif seçenek olabilir. Bugüne ka-
dar, 2-4 y›ll›k izlem süresince hipertansiyonla tek bafl›na proges-
tojen içeren hap kullan›m› aras›nda anlaml› iliflki saptanmam›fl-
t›r;651 ancak, aile planlamas› büyük ölçüde kiflisel tercihe dayan-
d›¤›ndan, giriflim ve kontrol kollar›na rasgele yerlefltirmek zor ve
etik aç›dan sorgulan›r nitelikte oldu¤undan bu konu rastgele
yöntemli çal›flmalarda ele al›nmam›flt›r. 

7.7.2 Hormon replasman tedavisi
Bat› toplumlar›nda, menopoz sonras›nda kad›nlarda sistolik kan
bas›nc›nda daha h›zl› bir art›fl olmaktad›r; ancak bunun yafla m›
yoksa menopoza m› ba¤l› oldu¤u tart›flmal›d›r çünkü bu konu-
yu araflt›ran çal›flmalarda farkl› sonuçlar al›nm›flt›r, yani meno-
pozla daha yüksek kan bas›nc› de¤erleri aras›nda iliflki652-655

gösterildi¤i gibi anlaml› kan bas›nc› farkl›l›klar›n›n saptanamad›-
¤› da olmufltur.656-658 Yeni bir kesitsel çal›flmada, 18 326 kad›n
incelenmifl652 ve menopozun kan bas›nc›n› art›r›c› baz› etkileri
bulundu¤u, ancak bunun düflük düzeyde oldu¤u (yaklafl›k 3/3
mmHg) ve büyük ölçüde yafllanman›n presör etkisiyle maske-
lendi¤i gösterilmifltir.

Bununla birlikte, menopoz sonras›nda kad›nlarda kardiyo-
vasküler hastal›k riskinin artm›fl oldu¤u ve menopozun birçok
kardiyovasküler risk faktörü üzerinde olumsuz bir etkisi oldu¤u
konusunda herhangi bir kuflku yoktur. Bu durum, hormon rep-
lasman tedavisinin kardiyovasküler etkisinin araflt›r›lmas›na ilgi
duyulmas›na yol açm›flt›r. Baz› gözlemsel çal›flmalar, hormon
replasman tedavisi almakta olan kad›nlarda, bu tedaviyi alma-
yanlara k›yasla kardiyovasküler risk profilinin daha iyi oldu¤u-
nu659 ve koroner hastal›k660 ve inme661,662 prevalans›n›n düfltü-
¤ünü göstermifltir. Ayr›ca, kontrollere k›yasla, hormon replas-
man tedavisi almakta olan postmenopozal kad›nlarda sistolik
kan bas›nc›nda zaman içinde daha hafif bir art›fl gözlenmifltir.663

Bununla birlikte,  büyük ölçekli yeni giriflim çal›flmalar› kardiyo-
vasküler yarar› do¤rulamak yerine, hormon replasman tedavi-
siyle kanser ve kardiyovasküler hastal›k riskinin artt›¤›n› göster-
mifltir.664,665 Yak›n tarihte Cochrane veritaban›n›n sistematik de-
¤erlendirmesi, bu tedavinin tek anlaml› yarar›n›n kemik k›r›¤› ve
kolon kanseri insidans›nda bir azalma oldu¤una, ancak bunlara
koroner olay, inme, tromboembolizm, meme kanseri, safra ke-
sesi hastal›¤› ve 65 yafl›n üzerindeki kad›nlarda, demans riskin-
de art›fl›n efllik etti¤ine iflaret etmektedir.666 Bu nedenle, günü-
müzde kardiyoproteksiyon amac›yla postmenopozal kad›nlarda
hormon replasman tedavisi tavsiye edilmemektedir.667

7.7.3 Gebelikte hipertansiyon 
Gebelikte hipertansif bozukluklar, dünyada maternal, fetal ve 
neonatal morbidite ve mortalitenin önemli bir nedeni olmaya de-
vam etmektedir. Kan bas›nc› de¤erleri normalde ikinci trimesterde
düfler ve gebelik öncesine göre yaklafl›k 15 mmHg daha düflük
düzeye eriflir. Üçüncü trimesterde de¤erler gebelik öncesi düzey-
lerine döner veya bunlar› aflabilir. Yukar›daki dalgalanmalar hem
normotansif kad›nlarda hem de daha önce hipertansif olanlarda
veya gebeli¤e özgü hipertansiyon geliflenlerde ortaya ç›kar.

Gebelikte hipertansiyonun tektip tan›m› yoktur.2,668 Bununla
birlikte, geçmiflte, ikinci trimesterde kan bas›nc›nda bafllang›ca
(ilk trimester ya da gebelik öncesi) göre art›fl olmas›na dayanan
tan›m yerine, günümüzde art›k mutlak kan bas›nc› de¤erlerine
(sistolik kan bas›nc› ≥140 mmHg veya diyastolik kan bas›nc› ≥ 90
mmHg) dayanan bir tan›m tercih edilmektedir.669 Gebelikte hi-
pertansiyon tan›s›, iki farkl› zamanda yap›lan en az iki yüksek
kan bas›nc› ölçümüne dayanmal›d›r. Bununla birlikte, 24 saatlik
kan bas›nc› de¤erlerinin proteinüri, miad›ndan önce do¤um, be-
be¤in do¤um a¤›rl›¤› ve gebeli¤in genel sonlan›m›n›n tahmin
edilmesinde geleneksel ölçümlere üstün oldu¤u gösterilmifl-
tir.670-672 Dolay›s›yla, hem tan› hem de tedavi amaçlar› do¤rultu-
sunda, özellikle yüksek riskli hipertansif gebe kad›nlarda veya di-
yabeti veya böbrek hasar› olanlarda ambulatuar kan bas›nc›n›n
izlenmesi yararl› olabilir. Yak›n zamana kadar, diyastolik kan ba-
s›nc›n›n Korotkoff faz IV (sesin bo¤ulmas›) ile belirlenmesi tavsi-
ye edilmekteydi. Faz IV’ün, s›kl›kla çok düflük de¤erlere iflaret et-
ti¤i düflünülen faz V’e (sesin kaybolmas›) göre, intraarteriyel di-
yastolik kan bas›nc›na daha yak›ndan karfl›l›k geldi¤i bildirilmifl-
tir.673 Bununla birlikte, faz IV’ü saptamak daha zordur ve tekrar-
lanabilirli¤i s›n›rl›d›r.674 Gebelikte kan bas›nc›n›n ölçümü için ar-
t›k Korotkoff faz V tavsiye edilmektedir675,676 ve faz IV, yaln›zca
Korotkoff seslerinin, manflon bas›nc› 0 mmHg’ya yaklafl›rken de-
vam etmesi durumunda endikedir. 
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Gebelikte hipertansiyon afla¤›dakileri kapsar:

• Önceden var olan hipertansiyon: gebeliklerin %1-5’inde
görülen bir komplikasyondur ve gebelikten önce var olan
veya 20. gestasyon haftas›ndan önce geliflen, s›kl›kla do¤um
sonras›nda 42 günden daha uzun süre devam eden
≥140/90 mmHg kan bas›nc› olarak tan›mlan›r. 

• Gestasyonel hipertansiyon: Proteinüri olmaks›z›n,  gebeli¤e
ba¤l› hipertansiyondur. Anlaml› proteinüriyle (>300 mg/L
veya >500 mg/24 saat veya idrar çubuk testiyle 2+ veya da-
ha fazla) iliflkili gestasyonel hipertansiyon preeklampsi ola-
rak bilinir. Hipertansiyon gestasyonun 20. haftas›ndan son-
ra geliflir ve ço¤u vakada do¤umdan sonra 42 gün içinde
düzelir. Gestasyonel hipertansiyon yetersiz organ perfüzyo-
nuyla tan›mlan›r. 

• Önceden var olan hipertansiyon ve buna eklenen protein-
ürili gestasyonel hipertansiyon: Gestasyonun 20. haftas›n-
dan sonra, önceden var olan hipertansiyona ek olarak, kan
bas›nc›nda daha fazla art›fl ve 24 saatlik idrarda ≥3 g/gün
protein at›l›m› saptan›r. Daha önceki “kronik hipertansiyon
üzerine eklenen preeklampsi” tan›m›na karfl›l›k gelir. 

• Antenatal dönemde s›n›fland›r›lamayan hipertansiyon: Ön-
ceki de¤erleri do¤rulanmayan, 20. gestasyon haftas›ndan
sonraki kan bas›nc› ölçümleri temelinde belirlenen, sistemik
belirtileri bulunan veya bulunmayan hipertansiyon. Bu ko-
flullarda, do¤um sonras› 42. günde yeniden de¤erlendirme
yap›lmas› gerekir. Hipertansiyon iyileflirse, bu durum, prote-
in-ürili veya proteinürisiz gestasyonel hipertansiyon olarak
yeniden s›n›fland›r›lmal›d›r. Hipertansiyon düzelmezse, bu
durum önceden var olan hipertansiyon olarak yeniden s›n›f-
land›r›lmal›d›r. 

Ödem normal gebeliklerin %60 kadar›nda görülür ve pre-
eklampsi tan›s›nda art›k kullan›lmamaktad›r.

Gebelikte hipertansif bozukluklar, özellikle proteinürili veya
proteinürisiz gestasyonel hipertansiyon, hem neonatal hem de
maternal sonlan›mlar› olumsuz flekilde etkileyebilecek hemato-
lojik, renal ve hepatik de¤iflikliklere neden olabilir. 

Klinik ortamda, sistolik kan bas›nc› 140-149 mmHg ve/veya
diyastolik kan bas›nc› 90-95 mmHg olarak ölçülen gebe kad›n-
larda ilaç d›fl› tedavi677 düflünülmelidir. Kan bas›nc› düzeyine,
gestasyonel yafla ve maternal veya fetal risk faktörlerinin bulu-
nup bulunmamas›na ba¤l› olarak, tedavi yaklafl›m› yak›n göze-
tim ve aktivite k›s›tlamas›n› da içerebilir. Tuz k›s›tlamas› olmak-
s›z›n normal diyet tavsiye edilir. Gestasyonel hipertansiyonu,
özellikle de preeklampsi insidans›n› azaltmaya yönelik giriflim-
ler, örne¤in kalsiyum deste¤i (2 g/gün),678 bal›kya¤› deste¤i679

ve düflük doz asetilsalisilik asit tedavisi,680 özellikle fetusta,
umut edilen yararlar› tutarl› bir flekilde göstermedi¤inden, tav-
siye edilmemektedir. Bununla birlikte, erken bafllang›çl› (<28
hafta) preeklampsi öyküsü olan kad›nlarda, profilaktik olarak
düflük doz aspirin kullan›lm›flt›r. Kan bas›nc›n› düflürmede ya-
rarl› olmakla birlikte, obez kad›nlarda gebelik s›ras›nda kilo ver-
me, yenido¤anda düflük vücut a¤›rl›¤› ve sonras›nda bebe¤in
geliflme düzeyinin düflük olmas› nedeniyle tavsiye edilmez.681

Antihipertansif ilaçlar›n önceden hafif-orta düzeyde kan ba-
s›nc› yükselmesi olan gebe kad›nlarda kullan›lmaya devam edil-
mesinin de¤eri, hâlâ tart›flmal› bir konudur. Birincisi, bu kad›n-
larda gebeli¤in k›sa süresi boyunca kardiyovasküler komplikas-

yon riski düflüktür, maternal ve neonatal sonlan›mlar iyi-
dir.682,683 ‹kincisi, hipertansif anne için yararl› olabilirse de, kan
bas›nc›ndaki düflüfl, uteroplasental perfüzyonu bozabilir ve do-
lay›s›yla fetusun geliflimini tehlikeye sokabilir.684,685 Son olarak,
hafif-orta fliddette hipertansiyonu olan gebe kad›nlarda farma-
kolojik tedaviye iliflkin verilerin büyük k›sm›,  obstetrik kompli-
kasyonlarda öngörülebilir ›l›ml› düzeyde bir azalmay› saptaya-
mayacak kadar küçük ölçekli çal›flmalardan elde edilmifltir. Bu-
nunla birlikte, sistolik kan bas›nc› ≥150 mmHg veya diyastolik
kan bas›nc› ≥95 mmHg oldu¤unda, ilaç tedavisinin tavsiye edil-
mesi mant›kl› gibi görünmektedir. Ancak gestasyonel hipertan-
siyonu (proteinüri veya proteinürisiz), önceden var olan hiper-
tansiyona eklenen gestasyonel hipertansiyonu veya gebelik s›-
ras›nda herhangi bir anda subklinik organ hasar›yla veya semp-
tomlarla birlikte hipertansiyonu olan kad›nlarda daha düflük
eflik düzeyler (140/90 mmHg) endikedir. Sistolik kan bas›nc›n›n
≥170 mmHg veya diyastolik kan bas›nc›n›n ≥110 mmHg olma-
s›, hastaneye yat›fl› gerektiren acil bir durum olarak kabul edil-
melidir. Acil durumlarda kan bas›nc›nda düflüfl, intravenöz la-
betalol, oral metildopa veya oral nifedipinle elde edilebilir. ‹nt-
ravenöz hidralazin kullan›m›, di¤er ilaçlara göre daha fazla pe-
rinatal istenmeyen etkilerle iliflkili oldu¤undan, art›k düflünül-
memelidir.686 intravenöz sodyum nitroprussid infüzyonu, hi-
pertansif krizlerde tercih edilen tedavi olmaya devam etmekte-
dir; ancak nitroprussid tiosiyanata metabolize edildi¤inden,
uzun süre uygulanmas› fetal siyanür zehirlenmesi riskini art›-
r›r.687 Pulmoner ödemle iliflkili preeklampside nitrogliserin ter-
cih edilen ilaçt›r. fiiddetli olmayan hipertansiyonda ve acil ol-
mayan durumlarda tercih edilen ilaçlar metildopa, labetalol ve
kalsiyum antagonistleridir. Tedavi süresiyle ba¤lant›l› fetal bü-
yüme gerili¤iyle iliflki konusunda bildirimler nedeniyle atenolol
gebelikte dikkatli verilmelidir.688 ACE inhibitörleri ve anjiyoten-
sin reseptör antagonistleri gebelikte hiçbir zaman kullan›lma-
mal›d›r. Oligüri bulunmas› d›fl›nda, diüretik tedavisi plazma
hacminin azald›¤› preeklampside uygun de¤ildir. ‹ntravenöz
magnezyum sülfat›n eklampsinin önlenmesinde ve nöbetlerin
tedavisinde etkili oldu¤u kan›tlanm›flt›r.689 Proteinüriyle birlikte
gestasyonel hipertansiyonda ve görme bozukluklar›, p›ht›laflma
anormallikleri veya fetal stres gibi istenmeyen durumlarda do-
¤um indüksiyonu uygundur. 

Verilen bütün antihipertansif ilaçlar anne sütüne geçer. Bu-
nunla birlikte, anne sütündeki konsantrasyonlar› maternal plaz-
madakine benzer düzeyde olan propranolol ve nifedipin d›fl›n-
da, ço¤u antihipertansif ilaç için anne sütündeki konsantras-
yon, çok düflüktür. 

Daha önce gestasyonel hipertansiyonu olan kad›nlar sonra-
ki yaflamlar›nda artm›fl kardiyovasküler hastal›k riski alt›nda gi-
bi görünmektedir.690,691 Bu görece hiperandrojenik bir duruma
ba¤l› olabilir. Ayr›ca, daha önce gestasyonel hipertansiyonu
olan, di¤er yönlerden sa¤l›kl› kad›nlarda gösterilmifl olan endo-
tel ifllevi, karbonhidrat ve lipid metabolizmas› de¤iflikliklerine
ba¤l› olabilir. 

7.8 Metabolik sendrom (Kutu 19)

Glukoz metabolizmas›, lipid metabolizmas› ve kan bas›nc›nda
çeflitli anormallik kombinasyonlar›yla tan›mlanan durumlar›
kapsayan ve basit ve yayg›n olarak (ancak evrensel olarak de-
¤il) benimsenen metabolik sendrom tan›m›, Ulusal Kolesterol
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E¤itim Program› Eriflkin Tedavisi (National Cholesterol Educati-
on Program adult Treatment) taraf›ndan önerilmifltir.49 Meta-
bolik sendromun en s›k rastlanan özellikleri afla¤›dad›r: 1) orta
ve ileri yafltaki topluluklarda yafla ba¤l› yüksek prevalans
(%30-40’a varan oranlarda); 2) sendromun bulunmad›¤› kifli-
lere göre, belirgin flekilde yüksek kardiyovasküler morbidite ve
mortalite;69,692-694 3) diyabet geliflmesi riskinde 3-6 kat ar-
t›fl695,696 ve daha yüksek yeni ortaya ç›kan hipertansiyon riski31-

33,476 ve 4) mikroalbüminüri ve azalm›fl glomerüler filtrasyon h›-
z›,697-699 arteryal sertleflme,700 sol ventrikül hipertrofisi, diyasto-
lik ifllev bozuklu¤u, atriyal geniflleme69,697,698,701-703 ve baz› ça-
l›flmalarda, karotis arter duvar›nda kal›nlaflma704 gibi subklinik
organ hasar› ile s›k iliflki (baz› hasar tipleri metabolik sendrom
bilefleni olarak hipertansiyonun bulunmas›ndan ba¤›ms›z ola-
rak saptanabilir).69,705 Sol ventrikül hipertrofisinin varl›¤› daha
yüksek riske katk›da bulunur69 (muayenehane de¤erlerine ek
olarak, evde ve ambulatuar kan bas›nc› düzeylerinde bir yük-
selmenin katk›da bulunmas› gibi).69 Metabolik sendroma, ayr›-
ca s›kl›kla, hsCRP gibi enflamatuar göstergelerin düzeylerinde
art›fl da efllik eder; bu durum, aterojenik etkisine katk›da bulu-
nup706 kardiyovasküler riskte ek bir art›fla neden olabilir.172,707

Mevcut k›lavuzlar, metabolik sendromu olanlarda düflük ka-
lorili diyet ve fiziksel egzersizle vücut a¤›rl›¤›nda bir azalmay› ilk
ve bafll›ca tedavi stratejisi olarak kabul etmektedir.708 Vücut
a¤›rl›¤›n› 6-12 ay içinde, kalori al›m›nda görece ›l›ml› bir k›s›tla-
mayla (500-1000 kalori/gün) %7-10 azaltmak, gerçekçi bir
hedeftir ve bu, afl›r› s›k› bir diyet yaklafl›m›ndan genellikle daha
etkilidir.709 Beslenme tedavisinde doymufl ya¤lar, trans ya¤
asitleri, kolesterol ve basit karbonhidratlar›n az al›nmas›, mey-
ve, sebze ve kepekli tah›l tüketiminin art›r›lmas› da yer al›r.710

Kilo kayb› en iyi, düzenli egzersiz de (örn. günde en az 30 da-
kika süreyle orta düzeyde fiziksel aktivite) uygulan›rsa uzun sü-
re korunur.711 Diyabeti Önleme Program› (Diabetes Prevention
Program) ve Fin Diyabeti Önleme Çal›flmas›’nda (Finnish Di-
abetes Prevention Study),712,713 davran›fl de¤ifliklikleri tip 2 di-
yabete ilerlemeyi neredeyse %60 azaltm›fl ve etki, metformin-
le elde edilenden daha fazla olmufltur. Diyabeti Önleme Prog-
ram›’n›n ikincil analizinde, metabolik sendrom prevalans› 3.2 y›l
içinde yaflam tarz›na yönelik giriflim grubunda %51’den %43’e
düflerken, geleneksel bak›m grubunda %55’ten %61’e yüksel-
me gözlemlenmifltir.714 O halde, yaflam tarz› de¤iflikliklerinin
koruyucu bir etkisi vard›r.

Metabolik sendromlu hastalarda, hipertansiyon, diyabet ve-
ya belirgin dislipidemi varsa, s›ras›yla, antihipertansif, antidiya-
betik veya lipid düflürücü ilaçlar›n eklenmesi gerekir. Metabo-
lik sendromlu hipertansif hastalarda kardiyovasküler risk yük-
sek oldu¤undan, s›k› bir kan bas›nc› kontrolü sa¤lamak, yani
kan bas›nc›n› sendromun s›k rastlanan bir bilefleni olan yüksek
normal düzeylerin alt›na indirmek tavsiye edilebilir.69 Bununla
birlikte, bu hastalarda sa¤lanacak optimum kan bas›nc› de¤er-
leri hiçbir zaman araflt›r›lmam›flt›r. Bölüm 4.4.5, 5.5 ve 6.2.1’de
belirtildi¤i üzere, özgül endikasyonlar gerektirmiyorsa, meta-
bolik sendromlu hastalarda, yeni ortaya ç›kan diyabet insidan-
s› ve vücut a¤›rl›¤›,715 insülin duyarl›l›¤› ve lipid profili716 üzerin-
deki olumsuz etkileri nedeniyle -blokerler kullan›lmamal›d›r.
Bununla birlikte, göründü¤ü kadar›yla bu etkiler karvedilol ve
nebivolol gibi yeni vazodilatör -blokerlerle daha az belirgindir
veya hiç görülmez.572,717 Diyabetojenik ve di¤er dismetabolik
etkiler, özellikle yüksek dozlarda, tiazid diüretiklerinin de ta-
n›mlay›c› bir özelli¤idir455 ve bu nedenle metabolik sendromlu
hastalarda ilk seçenek tedavi olarak kullan›m› tavsiye edilmez.
Düflünülebilecek s›n›flar, anjiyotensin reseptör antagonistleri
veya ACE inhibitörleridir. Bu ilaçlar di¤er antihipertansiflere gö-
re daha düflük diyabet insidans›yla iliflkilidir455,458,460,718 ve or-
gan hasar› üzerinde de olumlu etki gösteriyor olabilir (bkz. Bö-
lüm 4.5). Kan bas›nc› bu ilaçlardan biriyle yap›lan tekli tedaviy-
le kontrol alt›na al›nmazsa, bir dihidropridin veya dihidropridin
d›fl› bir kalsiyum antagonisti eklenebilir, çünkü kalsiyum anta-
gonistleri metabolik olarak nötrdür ve yine, organ hasar› üze-
rinde olumlu etki gösterir (bkz. Bölüm 4.5). Ayr›ca, renin-anji-
yotensin sisteminin bir blokeriyle bir kalsiyum antagonisti kom-
binasyonunun, bir diüretik ve bir -blokerle geleneksel tedavi-
ye göre daha düflük diyabet insidans›yla iliflkili oldu¤u gösteril-
mifltir.330,331 Ço¤unlukla obez ve kan bas›nc› tuza duyarl› olan
metabolik sendromlu hastalarda,719 düflük dozda bir tiazid di-
üreti¤i mant›kl› bir ikinci veya üçüncü seçenek tedaviyi de tem-
sil edebilir. Düflük dozda tiazid diüretikleri, hâlâ baz› dismeta-
bolik etkileri olabilirse de,331,455,720 serum potasyum düzeyini
daha az düflürerek, hipokaleminin insülin direnci, karbonhidrat
tolerans› ve yeni ortaya ç›kan diyabet üzerindeki olumsuz etki-
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Kutu 19 Metabolik sendrom 

• Metabolik sendrom viseral obezite ile glukoz metaboliz-
mas›, lipid metabolizmas› ve KB’deki de¤iflikliklerin de-
¤iflken kombinasyonuyla tan›mlan›r. Orta ve ileri yafltaki
topluluklarda metabolik sendrom prevalans› yüksektir.

• Metabolik sendromlu hastalarda, ayr›ca mikroalbüminüri,
sol ventrikül hipertrofisi ve arteryal sertlik prevalans› da,
metabolik sendrom olmayanlara göre daha yüksektir. Bu
hastalar›n kardiyovasküler riskleri yüksektir ve diyabet ge-
liflmesi riski belirgin flekilde artm›flt›r.

• Metabolik sendromlu hastalarda tan›ya yönelik ifllemler
aras›nda subklinik organ hasar›n›n daha ayr›nt›l› de¤erlen-
dirilmesi yer almal›d›r. Ambulatuar ve evde KB ölçümü de
arzu edilebilir.

• Metabolik sendromlu her hastada yaflam tarz›na iliflkin
yo¤un önlemler benimsenmelidir. Hipertansiyon varsa,
diyabetin ortaya ç›kmas›n› kolaylaflt›rma olas›l›¤› bulun-
mayan bir ilaçla ilaç tedavisine bafllanmal›d›r. Bu nedenle,
renin-anjiyotensin sisteminin bir blokeri kullan›lmal›, bunu
gerekti¤inde bir kalsiyum antagonisti veya düflük doz bir
tiazid diüreti¤i eklenmesi izlemelidir. KB’yi normal aral›¤a
getirmek arzu edilir bir hedef olarak görünmektedir.

• Özgül klinik çal›flmalardan elde edilen kan›t bulunmama-
s›, KB düzeyi yüksek normal olan, metabolik sendromlu
her hastada antihipertansif tedavi kullan›m›na iliflkin güç-
lü tavsiyelerde bulunulmas›n› engellemektedir. Renin-an-
jiyotensin sistemini bloke etmenin yeni ortaya ç›kan hi-
pertansiyonu da geciktirebilece¤ine iliflkin baz› kan›tlar
bulunmaktad›r.

• Dislipidemi ve diyabet varsa, s›ras›yla, statinler ve antidi-
yabetik ilaçlar verilmelidir. ‹nsüline duyarl›l›¤› art›r›c› ilaç-
lar›n yeni ortaya ç›kan diyabeti belirgin flekilde azaltt›¤›
gösterilmifltir; ancak bunlar›n metabolik sendrom bileflen-
leri olarak bozulmufl açl›k glukoz düzeyleri veya glukoz
intolerans› bulunmas› durumunda üstünlükleri ve eksiklik-
leri hâlâ kan›tlanmam›flt›r. 



sini hafifletir.721 Vücut potasyumunun idamesinin tiazidlerin in-
dükledi¤i glukoz tolerans›n› önledi¤i gösterilmifltir.592,593 Bu da,
tiazid diüreti¤i ve potasyum tutucu bir diüretik kombinasyonu-
nun, tek bafl›na tiazid diüretiklerine göre metabolik bir üstün-
lü¤ü olabilece¤ini düflündürmektedir. 

Metabolik sendromla ilgili özgül giriflim çal›flmalar›n›n bu-
lunmamas›, diyabeti olan veya olmayan metabolik sendromlu
hastalarda, antihipertansif ilaç tedavisiyle yaflam tarz› de¤iflik-
liklerinin iliflkilendirilmesi konusunda tavsiyede bulunmaya en-
geldir. Ancak çeflitli risk faktörlerinin kümelenmesi ve organ
hasar›na s›k rastlanmas›, bu hastalarda kardiyovasküler riski ol-
dukça yükseltmektedir. Bu hastalarda kan bas›nc› yüksek nor-
mal aral›kta oldu¤unda bir renin-anjiyotensin sistemi blokeri
uygulanmas›n›n lehinde veya aleyhindeki görüfller Bölüm 5’te
özetlenmifltir. fiimdilik yaflam tarz›na yönelik yo¤un önlemlerin
bafll›ca tedavi yaklafl›m› olarak kalmas› gerekti¤i ama baz› va-
kalarda yeni ortaya ç›kan hipertansiyon ve yeni ortaya ç›kan di-
yabeti ve bu yüksek riskli durumda özellikle s›k görülen organ
hasar›n›n bir k›sm›n› önlemedeki potansiyel etkileri nedeniyle,
renin-anjiyotensin sistemi blokerleri gibi ilaçlar›n düflünülebile-
ce¤i sonucuna var›lm›flt›r. Diyabet bulunmamas› durumunda,
metabolik sendromlu hastalar›n antidiyabetik ilaçlardan yarar
görüp göremeyece¤ine iliflkin kan›tlar da yeterli de¤ildir. Açl›k
glukoz düzeylerinin bozuldu¤u bireylerde α-glukosidaz inhibi-
törlerinin kullan›ld›¤› ileriye yönelik befl çal›flmay› içeren bir der-
lemede,  daha düflük tip 2 diyabet insidans› bildirilmifltir. Bu-
nunla birlikte, mortalite, di¤er morbidite tipleri, glikozillenmifl
hemoglobin ve kan bas›nc›nda anlaml› fark saptanmam›flt›r.722

‹nsülin duyarl›laflt›r›c› tiazolidindionlar, peroksizom proliferatör
aktive edici reseptör gamay› (PPRγ)  uyarabildi¤inden (bu, bir
dereceye kadar baz› anjiyotensin reseptör antagonistlerinin de
bir özelli¤idir), tip 2 diyabetin tedavisinde kullan›lmak üzere
onaylanm›flt›r.723,724 Bu bilefliklerden biri (rosiglitazon), glukoz
tolerans› bozuk olan kiflilerde test edilmifl ve yeni ortaya ç›kan
diyabeti önlemede anlaml› flekilde etkili oldu¤u gösterilmifl-
tir.725 Ancak bu ilaçlar vücut a¤›rl›¤›nda art›fla ve s›v› tutulumu-
na neden olur ve bu nedenle, belirgin diyabet yoksa bunlar›n
yarar ve dezavantaj dengesi belirsiz hale gelir. Bununla birlikte,
diyabet hastalar›nda pioglitazonun majör kardiyovasküler olay
insidans›nda anlaml› bir azalmaya yol açt›¤› gösterilmifltir726 ve
bu s›n›ftan ilaçlar›n kan bas›nc›nda küçük ama anlaml› düzeyde
düflme sa¤layan bir etki gösterdi¤i bildirilmifltir.727 Son zaman-
larda, plasebo kontrollü çal›flmalarda, endokanabinoid C1-re-
septör blokeri rimonabant kullan›m›yla vücut a¤›rl›¤›nda ve bel
çevresinde uzun süreli azalmalar ve kardiyovasküler hastal›¤›n
di¤er metabolik risk faktörlerinde, örne¤in plazma glukoz,
HDL-kolesterol, serum trigliseridleri ve insülin direncinde olum-
lu de¤ifliklikler bildirilmifltir.728-731 ‹lac›n uygulanmas›n›n kan
bas›nc›n› yükseltmedi¤ine ve hatta biraz düflüfl sa¤l›yor olabile-
ce¤ine iliflkin baz› kan›tlar da bulunmaktad›r. Rimonabant›n
kardiyovasküler risk üzerindeki etkisi halen ileriye yönelik bir
çal›flmada araflt›r›lmaktad›r.732

Sonuç olarak, metabolik sendromlu hastalarda tan›ya yöne-
lik ifllemler, çoklu organ hasar› prevalans›n›n daha yüksek olma-
s› ve enflamatuar gösterge düzeylerinde art›fl nedeniyle, al›fl›la-
gelmiflten daha kapsaml› olmal›d›r. Yaflam tarz›yla ilgili yo¤un
önlemler al›nmal› ve kan bas›nc› düzeyi ≥140/90 mmHg oldu-
¤unda, tercihan renin-anjiyotensin sistemi blokaj›yla ve gerekti-
¤inde, bir kalsiyum antagonisti veya düflük dozda bir tiazid di-

üreti¤i eklenerek, antihipertansif ilaç tedavisi uygulan›r. Kan ba-
s›nc› hâlâ yüksek normal aral›ktayken, organ hasar›na karfl› ko-
rumak veya yeni ortaya ç›kan diyabeti veya hipertansiyonu ön-
lemek için bir renin-anjiyotensin sistemi blokerinin verilmesi gü-
nümüzde genel olarak tavsiye edilemez. Benzer flekilde, tip 2 di-
yabeti olan metabolik sendromlu hastalarda antidiyabetik ilaç
tedavisine bafllanmal›d›r; ancak yaln›zca glukoz tolerans bozuk-
lu¤u olan kiflilerde antidiyabetik ilaçlar›n veya insülin duyarl›lafl-
t›r›c›lar›n›n kullan›m› konusunda güçlü tavsiyelerde bulunmak
henüz mümkün de¤ildir. Statin verilen hastalarda olay insidans›
daha düflük bildirilmifltir ve bu durum, lipid düflürücü tedavinin
de düflünülebilece¤i izlenimini vermektedir.733 Klinik araflt›rma
sonuçlar›ndan farkl› olarak gerçek yaflamda yaflam tarz› de¤iflik-
liklerine uyum düzeyi düflük oldu¤undan ve vücut a¤›rl›¤›nda
direngen bir azalma ender görüldü¤ünden, hipertansiyon veya
diyabet olmayan metabolik sendromlu hastalarda farmakolojik
yaklafl›mlar araflt›r›lmaya de¤er.734

7.9 Dirençli hipertansiyon 

Yaflam tarz›na yönelik önlemleri ve uygun dozlarda en az üç
ilac›n (antidiüretik dahil) reçetelenmesini içeren bir tedavi pla-
n›, sistolik ve diyastolik kan bas›nc›n› hedeflenen düzeye düflür-
mede baflar›s›z oldu¤unda, hipertansiyon genellikle tedaviye
dirençli veya yan›t vermeyen fleklinde tan›mlan›r. Bu tan›ma
göre, dirençli hipertansiyon prevalans› yüksektir: örne¤in, ALL-
HAT kohortunda hastalar›n %8’ine 4 veya daha fazla say›da
ilaç reçetelenmifltir ve en az %15’inin dirençli hipertansiyon
hastas› olarak s›n›fland›r›labilece¤i hesaplanm›flt›r.322 Bu gibi
durumlarda, dirençli hipertansiyonun s›kl›kla subklinik organ
hasar› ve yüksek bir ek kardiyovasküler riskle iliflkili oldu¤u bi-
lindi¤inden bir uzmana veya bir hipertansiyon merkezine sevk
düflünülmelidir.735

Dirençli hipertansiyon nedenleri Kutu 20’de s›ralanm›flt›r.
Dirençli hipertansiyonun en s›k rastlanan nedenlerinden biri,
ilaç tedavisine veya tavsiye edilen yaflam tarz› de¤iflikliklerine
(özellikle alkol kötüye kullan›m›na son verilmesi) uyum veya
ba¤l› kalma düzeyinin düflük olmas›d›r.  Bu durumda iki seçe-
nek olas›d›r. Yak›n t›bbi gözetim alt›nda tüm ilaç tedavisini as-
k›ya almak ve yeni, daha basit bir rejimle tekrar bafllamak ya-
rarl› olabilir veya kan bas›nc›n› izlemeye devam ederken, göze-
tim alt›nda tedavi uygulamak üzere, k›sa bir süre için hastane-
ye sevk planlanabilir. Dirençli hipertansiyonun ender rastlan-
mayan bir di¤er nedeni, olas›l›kla gece hipoksisi, kemoreseptör
uyar›m› ve uyku yoksunlu¤unun uzun süreli etkilerine ba¤l›
obstrüktif uyku apnesidir.736-739 Ayr›ca, hipertansiyonun ikincil
nedenlerinin d›fllanmas› da zorunludur (bkz. Bölüm 9). Örne-
¤in, gizli renal arter darl›¤› kan bas›nc›n›n tedaviye yan›t ver-
memesine yol açabilir ve daha genç yafltaki hastalarda kan ba-
s›nc›nda düzelme olas›l›¤› daha yüksek olsa da, revaskülarizas-
yon gibi ifllemlerin sonucunda tedavi yükünü azaltmak hâlâ
mümkündür; bu, s›kl›kla balon anjiyoplasti ve stent uygulama-
s›yla yap›labilir. Kan bas›nc›n› hedef düzeye düflürmenin zor-
luklar›, geridönüflsüz veya çok az geridönüfllü kardiyovasküler
hasara da ba¤l› olabilir. Hacim afl›r› yüklenmesi ilerleyen böb-
rek yetersizli¤ine, afl›r› tuz al›m›na ve en s›k olarak yetersiz di-
üretik tedavisine ba¤l› olabilir. Son olarak, taklit eden bir hiper-
tansiyon olas›l›¤› da, örne¤in izole muayenehane (beyaz göm-
lek) hipertansiyonu ve kal›n kollarda ölçüm s›ras›nda genifl
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manflon kullan›lmamas› (kan bas›nc› de¤erlerinin oldu¤undan
yüksek ölçülmesine neden olur), göz önüne al›nmal›d›r. ‹leri
yafltaki hastalarda, psödohipertansiyon  olas›l›¤› da d›fllanmal›-
d›r. Psödohipertansiyonda, afl›r› derecede sertlik, damar duva-
r›n›n d›flardan uygulanan manflonla kompresyonunu zorlaflt›r-
d›¤›ndan kan bas›nc› ölçümleri gerçek intraarteriyel de¤erler-
den yanl›fl sonuç verecek flekilde dah ayüksek ç›kar.

Sonuç olarak, dirençli hipertansiyon tedavisinde ilk basa-
makta, öykünün dikkatli flekilde ayd›nl›¤a kavuflturulmas›, has-
tan›n titiz flekilde muayenesi ve öncelikli olarak hipertansiyo-
nun ikincil nedenlerini d›fllamak amac›yla inceleme yönünden
iyi bir destek yer al›r. ‹nceleme, kan bas›nc›ndaki yükselmenin
derecesine ve kardiyovasküler riskteki art›fl›n özelliklerine iliflkin
ek bilgiler verebilecek ambulatuar kan bas›nc› monitörizasyo-
nunu da içermelidir.96 Uyumun iyi olup olmad›¤› s›nanmal›d›r
ve öykünün dikkatli al›nmas›, nedene iliflkin önemli ipucu sa¤-
layabilir: örne¤in dipsomani, bireyin kan bas›nc›n› kontrol alt›-
na alman›n neden güç oldu¤unu aç›klayabilir. 

Sonuçta, birçok hasta üçten fazla ilaç uygulanmas›na gerek
duyacakt›r. Günümüzde, 3., 4. ve 5. seçenek antihipertansif
ilaçlarda optimum seçim, rastgele yöntemli, uygun çal›flmalarla
ele al›nmam›flt›r. Bununla birlikte, yak›n tarihli gözlemsel çal›fl-
malar, aldosteron antagonisti spironolaktonun, dirençli hiper-
tansiyonu olan hastalarda çoklu ilaç tedavisi rejimlerine eklendi-
¤inde kan bas›nc›nda anlaml› düzeyde ek azalma sa¤lad›¤›n› dü-
flündürmektedir.575,740 Plasebo kontrollü rastgele yöntemli tek
çal›flmada, Saha ve arkadafllar›741 spironolaktona göre amilori-
din daha büyük bir ek antihipertansif etki gösterdi¤ini saptam›fl-
t›r. Bununla birlikte, spironolaktonun görece düflük bir dozda
(25-50 mg/gün) verildi¤inde, iyi bir ek antihipertansif yan›ta yol
açt›¤› bulunmufltur.742 Ayr›ca, amiloride iyi yan›t  verildi¤i de bil-
dirilmifltir.743 Baz› dirençli hipertansif hastalar›n antialdosteron
ilaçlara iyi yan›t vermesinin, saptanmam›fl birincil aldosteroniz-

me mi yoksa çoklu tedaviyle indüklenen ikincil aldosteronizme
mi ba¤l› oldu¤u halen bilinmemektedir. Bu ilaçlar›n düflük doz-
lar›na iliflkin olarak bildirilen etkililik, spironolaktonla ilgili  isten-
meyen etki olas›l›¤›n› azaltmaktad›r; ancak serum potasyum ve
kreatinin konsantrasyonlar›na dikkat edilmesi gerekir çünkü bu
hastalar›n birço¤unda böbrek ifllevi bozulmufl olabilir ve ayn› za-
manda renin-anjiyotensin sistemi blokerleri al›yor olabilir. Di-
rençli hipertansiyonu oldu¤u belirlenen hastalarda endotelin
antagonistlerinin uygulanmas›n›n üstünlü¤ü halen araflt›rma ev-
resindedir. K›sa bir süre önce, bu hastalarda, implante elektrikli
cihazlar arac›l›¤›yla karotis sinüs sinirlerinin kronik alan uyar›-
m›yla kan bas›nc›nda düflüfl bildirilmifltir.744 

7.10 Hipertansif acil durumlar

Hipertansif acil durumlar, yüksek kan bas›nc›n›n fliddetli flekille-
ri hedef organlarda akut hasarla iliflkili oldu¤unda gözlemlenir.
Organ hasar›nda akut kötüleflmeyle iliflkili olarak kan bas›nc›n-
da belirgin art›fllar (izole sistolik hipertansiyonu olan yafll›larda
bazen görülenler), uygun olmayan flekilde acil durumlar diye
tan›mlanm›flt›r ve tedavi, vakit geçirmeksizin, ancak kronik kan
bas›nc› yükselmelerinde oldu¤u gibi verilmelidir. En önemli acil
durumlar Tablo 8’de s›ralanm›flt›r. Bu tür acil durumlar ender
görülür; ancak yaflam› tehdit edebilir. Bu durumlarda, hipertan-
siyon tedavisi h›zl› olmal›d›r. Bununla birlikte, kan bas›nc›ndaki
afl›r› h›zl› düflüfllerle iliflkili olarak beyinde yetersiz perfüzyon ve
serebral infarkt veya miyokard veya böbrek hasar› gibi kompli-
kasyonlar›n oluflmamas› için özen gösterilmelidir. 

Akut inmede, kan bas›nc›nda afl›r› veya h›zl› düflüfllerden ka-
ç›n›lmal›d›r (bkz. bölüm 7.3.1). 

7.11 Kötü huylu hipertansiyon 

Dirençli ve kötü huylu hipertansiyon aç›kça örtüflmekle birlikte,
geliflmifl toplumlar›n ço¤unda kötü huylu evre hipertansiyon en-
der olarak ve ço¤unlukla yoksul katmanlarda gözlemlenir. Kötü
huylu hipertansiyon, özellikle retinal kanamalar, eksüdalar
ve/veya papilla ödemi olarak gözlemlenen vasküler hasarla bir-
likte, arteriyal kan bas›nc›nda (diyastolik kan bas›nc›, her zaman
olmamakla birlikte, s›kl›kla > 140 mmHg) fliddetli bir yükselme
sendromunu kapsar.745 Baz› hekimler,  bu tür bir sendromun or-
taya ç›kt›¤›, ancak retina muayenesinde papilla ödemi saptan-
mad›¤› durumlarda h›zlanm›fl hipertansiyon terimini kullanmak-
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Kutu 20 Dirençli hipertansiyonun nedenleri

• Tedavi plan›na yetersiz uyum
• Afla¤›dakiler de dahil yaflam tarz›n› de¤ifltirmede baflar›-

s›zl›k: 
vücut a¤›rl›¤›nda art›fl
afl›r› alkol al›m› (NB: dipsomani)

• Kan bas›nc›n› yükselten ilaçlar› devaml› kullanmak (meyan
kökü, kokain, glukokortikoidler, steroid olmayan antien-
flamatuar ilaçlar, vs.)

• Obstrüktif uyku apnesi
• Kuflkulan›lmayan ikincil neden
• Geridönüflsüz veya çok az geridönüfllü organ hasar›
• Afla¤›daki nedenlere ba¤l› hacim yüklenmesi: 

uygun olmayan diüretik tedavi
ilerleyici böbrek yetersizli¤i
yüksek sodyum al›m›
hiperaldosteronizm 

Taklit eden dirençli hipertansiyon nedenleri:
• ‹zole muayenehane (beyaz gömlek) hipertansiyonu
• Kal›n kolda genifl manflon kullanmamak
• Psödohipertansiyon

Tablo 8 Hipertansif Acil Durumlar

• Hipertansif ensefalopati
• Hipertansif sol ventrikül yetersizli¤i
• Miyokard infarktüsüyle birlikte hipertansiyon 
• Kararl› olmayan anginayla birlikte hipertansiyon 
• Aort diseksiyonu ve hipertansiyon 
• Subaraknoid kanama veya serebrovasküler olayla iliflkili fliddetli

hipertansiyon 
• Feokromositomayla iliflkili krizler
• Amfetaminler, LSD, kokain veya ekstazi gibi zevk verici madde-

lerin kullan›m›
• Perioperatif hipertansiyon 
• fiiddetli preeklampsi veya eklampsi



tad›r. Kötü huylu hipertansiyon çeflitli durumlarda görülebilir.
fiiddetli veya yeterince tedavi uygulanmam›fl esansiyel hipertan-
siyon, kötü huylu evre hipertansiyonun genellikle en yayg›n ha-
bercisidir; ancak çeflitli çal›flmalarda hipertansiyonun ikincil bir
nedeninin varl›¤› oldu¤undan düflük tahmin edilmifl olabilir.746

Anekdot niteli¤inde bir bilgi olarak, kötü huylu hipertansiyonlu
hastalar›n büyük bir bölümünün halen sigara içmeye devam et-
ti¤i ve siyah ›rktan olanlar›n beyaz ›rktan olanlara göre daha s›k
etkilendi¤i bildirilmifltir.747 Hipertansif hastalarda kötü huylu hi-
pertansiyon prevalans›, hipertansiyonun daha erken tedavisine,
daha etkin terapötik programlara ve yatk›nl›¤a yol açan neden-
lerin ço¤unda bir azalmaya ba¤l› olarak, belirgin flekilde azal-
m›flt›r. Kötü huylu hipertansiyonun prognoz aç›s›ndan böylesine
kötü duruma gelmesinin nedeni, arter duvar›n›n sürekli olarak
afl›r› yüksek kan bas›nc› düzeylerine maruz kalmas› sonucunda
otoregülasyonun çökmesidir. Vasküler duvarla ilgili patolojik ça-
l›flmalar, miyointimal proliferasyon ve fibrinoid nekroz oldu¤u-
nu göstermektedir. Proliferatif yan›t›n fliddeti, yüksek kan bas›n-
c›na maruz kalman›n fliddeti ve süresiyle paraleldir.748 Fibrinoid
nekroz küçük arteriyollerin spazm›n› ve zorlu dilatasyonunu
gösterir. Hücred›fl› bofllu¤a s›v› s›zmas› küçük kanamalarla ve ta-
bii ki hedef organ hasar›yla iliflkilidir.748

Kötü huylu evre hipertansiyonla iliflkili en tehlikeli durum hi-
pertansif ensefalopatidir.745,747 Hipertansif ensefalopati nörolo-
jik ifllevde geridönüfllü de¤iflikliklerle iliflkilidir ve bafl a¤r›s›,
mental durumda bozulma ve görme bozuklu¤unu içerebilir.
Böbrek ifllevinde kötüleflme yine bu durumla iliflkilidir ve prog-
noz aç›s›ndan önemli olarak tan›mlanm›flt›r; böbrek yetersizli¤i-
nin daha fliddetli flekilleri, hipertansiyona h›zl› ve etkili yaklafl›-
ma ra¤men, yaflam beklentisinde azalmayla iliflkilidir. Baz› has-
talarda, sürekli diyaliz de dahil renal replasman tedavisini ge-
rektiren geridönüflsüz böbrek hasar› vard›r. Kötü huylu evre hi-
pertansiyon ayr›ca hemolizle, k›rm›z› hücre fragmantasyonuyla
ve yayg›n damar içi koagülasyona iliflkin bulgularla da iliflkilidir.

Kötü huylu hipertansiyon tedavi edilmedi¤inde, prognozu
son derece kötüdür ve hastalar›n %50’si 12 ay içinde
ölür.254,749 Bununla birlikte, etkili yaklafl›m programlar›n›n olufl-
turulmas›ndan sonra, daha önce rastlanan bu tür sorunlar›n›n
insidans› azalm›flt›r.750,751 Sa¤kal›m daha iyidir ve bu durum,
yaln›zca daha iyi kan bas›nc› kontrolünü de¤il, ikincil nedenle-
rin daha iyi belirlenmesini ve böbrek diyalizi ve transplantasyon
gibi hizmetlere daha yayg›n flekilde eriflilebilmesini yans›tmak-
tad›r. 

Kötü huylu evre hipertansiyon, hipertansif acil durum olarak
kabul edilmelidir. Kan bas›nc› yan›t veriyorsa, diyastolik kan
bas›nc›n› 24 saat içinde 100-110 mmHg’ya düflürmek amac›y-
la oral ilaç verilebilir. 

8. ‹liflkili risk faktörlerinin tedavisi (Kutu 21)

8.1 Lipid düflürücü ilaçlar

‹kincil ve birincil korunmayla ilgili rastgele yöntemli birkaç ça-
l›flma, statinlerle lipid düflürücü giriflimlerin etkilerinin analizine
olanak sa¤lam›flt›r.752-754 Epidemiyolojik veriler, kolesterol kon-
santrasyonunun inmeyle de¤il ama koroner olaylarla yak›ndan
iliflkili oldu¤unu göstermekteyse de,755 statinlerin hem koroner
hem de serebrovasküler olaylar› önlemede etkili oldu¤u göste-
rilmifltir ve her iki sonlan›m›n önlenmesi, hipertansif ve normo-

tensiflerde benzerdir.752-754 Bir statinle bugüne kadar yap›lan
en büyük ölçekli rastgele yöntemli çal›flma olan Kalp Koruma
Çal›flmas›’nda (Heart Protection Study), 756 yerleflik kardiyovas-
küler hastal›¤› olan hastalara simvastatin verilmesi, kardiyak ve
serebrovasküler olaylar› plaseboya göre belirgin flekilde azalt-
m›flt›r. Etkiler hipertansif altgrupta (kohortun tamam›n›n
%41’i), kullan›lan antihipertansif tedavi tipinden ba¤›ms›z ola-
rak belirgindi. Benzer sonuçlar, PROSPER çal›flmas›nda, %62’si
hipertansif olan ileri yafltaki hastalarda pravastatinle elde edil-
mifltir.757 Daha önce inme geçirmifl hastalarda, bir baflka statin,
atorvastatinle de etkili korunma sa¤land›¤› saptanm›flt›r.758 Bu
nedenle, koroner kalp hastal›¤›, periferik arter hastal›¤›, daha
önce geçirilen inme gibi yerleflik kardiyovasküler hastal›¤› veya
uzun süreli (en az 10 y›l) diyabeti olan, en az 80 yafl›na kadar
hastalar statin kullanmal›d›r. Bütün bu hastalarda, total ve LDL
serum kolesterol hedefi s›ras›yla, 4.5 mmol/L (175 mg/dL) ve
<2.5 mmol/L (100 mg/dL) olarak belirlenmelidir ve daha dü-
flük hedefler de, örn. <4.0 ve <2.0 mmol/L (155 ve 80 mg/dL)
düflünülebilir.
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Kutu 21 Durum de¤erlendirmesi: ‹liflkili risk
faktörlerinin tedavisi

Lipid düflürücü ilaçlar
• Yerleflik kardiyovasküler hastal›¤› veya tip 2 diyabeti olan

tüm hipertansif hastalarda statin tedavisi düflünülmelidir.
Hedeflenen serum total ve LDL kolesterol düzeyleri, s›ra-
s›yla, <4.5 mmol/L (175 mg/dL) ve <2.5 mmol/L (100
mg/dL) ve mümkünse, daha da düflük olmal›d›r.

• Belirgin kardiyovasküler hastal›¤› bulunmayan ama kardi-
yovasküler riski yüksek (10 y›l içindeki olay riski ≥%20)
olan hipertansif hastalarda da, bafllang›ç total ve LDL se-
rum kolesterol düzeyleri yükselmifl olmasa bile statin te-
davisi düflünülmelidir.

Antitrombositer tedavi 
• Antitrombositer tedavi, özellikle de düflük doz aspirin, afl›-

r› kanama riski bulunmamas› kofluluyla, daha önce kardi-
yovasküler olay geliflen hipertansif hastalara reçetelenme-
lidir. 

• Hipertansif hastalarda düflük doz aspirin tedavisi, yine,
kardiyovasküler hastal›k öyküsü bulunmayan hipertansif
hastalarda, hasta 50 yafl›n üzerindeyse, serum kreatinin-
de orta derecede art›fl varsa veya kardiyovasküler risk
yüksekse, düflünülmelidir. Bütün bu durumlarda, bu giri-
flimin yarar-risk oran›n›n (miyokard infarktüsünde azalma,
kanama riskinden daha büyük) olumlu oldu¤u kan›tlan-
m›flt›r. 

• Hemorajik inme riskini en aza indirmek için antitrombosi-
ter tedaviye KB kontrolü sa¤land›ktan sonra bafllanmal›-
d›r.

Glisemik kontrol
• Hipertansiyon ve diyabeti olan hastalarda etkili glisemik

kontrol büyük önem tafl›r.
• Bu hastalarda diyabetin diyetle ve ilaçla tedavisinde plaz-

ma açl›k glukozunu ≤6 mmol/L (108 mg/dl) ve glikozil-
lenmifl hemoglobini <%6.5’e düflürmek hedeflenmelidir.



‹ki çal›flmada, ALLHAT ve ASCOT’ta, statin kullan›m›yla ilifl-
kili yararlar özellikle hipertansif hastalarda de¤erlendirilmifltir.
ALLHAT’ta, 10 000 hipertansif hastaya (yaklafl›k üçte ikisinde
yerleflik vasküler hastal›k vard›) verilen 40 mg/gün pravastatin,
serum total ve LDL kolesterolü ola¤an tedaviye göre azaltm›fl
(s›ras›yla, %11 ve %17); ancak koroner kalp hastal›¤›, inme ve
tüm nedenlere ba¤l› mortalite üzerinde anlaml› bir etkisi olma-
m›flt›r.759 Buna karfl›l›k, ASCOT’ta,760 ek kardiyovasküler risk
faktörleri bulunan ve serum total kolesterol düzeyi <6.5
mmol/L olan 10 000’den fazla hipertansif hastada, 10 mg/gün
atorvastatin uygulamas› serum kolesterol düzeyini plaseboya
göre %19.9 azaltm›flt›r. Bu azalmaya hem toplam kardiyovas-
küler olaylar (%36 azalma) hem de inme (%27 azalma) yö-
nünden önemli yararlar efllik etmifltir. ALLHAT’ta yarar saptan-
mad›¤› bildirilmesine karfl›l›k, ASCOT çal›flmas›nda görülen ya-
rarl› etki, kontrol grubuna k›yasla aktif tedavi uygulananlarda
total ve LDL kolesterol düzeylerinde görece daha büyük farka
ba¤l› olabilir. 

ASCOT çal›flmas›760 sonuçlar› göz önüne al›nd›¤›nda, 80 ya-
fl›n alt›ndaki, 10 y›ll›k tahmini kardiyovasküler hastal›k riski
≥%20  veya kardiyovasküler ölüm riski (SCORE modeli teme-
linde) %5 ve üzerinde olan hipertansif hastalarda statin teda-
visini düflünmek mant›kl› gibi görünmektedir. Hipertansif has-
talarda statin uygulamas›n›n yararlar› aras›nda, kan bas›nc›nda
biraz azalman›n bulunabilce¤ine iliflkin bildiriler vard›r;761 ancak
ASCOT760 ve PHYLLIS390 çal›flmalar›nda antihipertansif tedavi-
ye statin eklenmesine, ayr›ca belirgin bir kan bas›nc›n› düflürü-
cü etki efllik etmemifltir. Hedef düzeyler serum total ve LDL ko-
lesterol için, s›ras›yla <5 mmol/L (190 mg/dL) ve <3 mmol/L
(115 mg/dL) olmal›d›r. Hastalar›n ço¤u bu hedeflere, uygun
dozlarda bir statini farmakolojik olmayan önlemlerle birlikte
kullanarak eriflecektir. Hedeflere eriflemeyen veya HDL koles-
terol veya trigliserid düzeyleri anormal olmaya devem eden (s›-
ras›yla, örn. <1.0 mmol/L, >2.3 mmol/L) hastalarda ezeti-
mib762 veya baflka tedaviler eklenmesi ve bir uzman servise
sevk düflünülebilir. 

8.2 Antitrombositer tedavi 

Antitrombositer tedavinin, özellikle de düflük doz aspirinin (75-
100 mg/gün) inme ve/veya miyokard infarktüsü riskini düflür-
dü¤ü, düflük kardiyovasküler riskli asemptomatik orta yafll› bi-
reylerden yerleflik kardiyovasküler hastal›¤› olan hastalara ka-
dar çeflitli topluluklarda gösterilmifltir.763 Bu tedaviyle ciddi vas-
küler olay riski yaklafl›k %25 azalmaktad›r. Bununla birlikte,
düflük doz aspirinle uzun süreli tedavi, ekstrakraniyal majör ka-
nama riskini yaklafl›k iki kat›na ç›karmaktad›r. Yerleflik kardiyo-
vasküler hastal›¤› bulunan ve düflük doz aspirin almakta olan
hastalar için, ciddi bir vasküler olay›n önüne geçilece¤i birey sa-
y›s›, aç›k flekilde, majör kanama sorunu olan hasta say›s›n› afl-
maktad›r.764,765 Aspirinin yararlar›n›n daha düflük riskli kiflilerde
kanaman›n risklerinden fazla olup olmad›¤› belirsizdir. Bu ne-
denle, hipertansif hastalarda aspirin eklenmesi karar›, toplam
kardiyovasküler riskle ve/veya organ hasar› bulunmas›yla
uyumlu olarak verilmelidir. Hipertansif hastalara düflük doz as-
pirin uygulanmas›n›n yararlar›na ve olas› zararlar›na iliflkin ka-
n›t, HOT çal›flmas›nda elde edilmifltir.311 Genel olarak, çal›flma-
da, majör kardiyovasküler olaylarda %15 ve akut miyokard in-
farktüsünde %36 azalma gösterilmifl, bu s›rada inme üzerinde

herhangi bir etki, intraserebral kanama riskinde art›fl saptanma-
m›flt›r; ancak majör kanama olay› riskinde aspirinle iliflkili
%65’lik bir art›fl belirlenmifltir. Bununla birlikte, HOT verilerinin
bir altgrup analizinde,764 zarara göre daha fazla mutlak yarar
olas›l›¤› bulunan hipertansif hasta altgruplar› belirlenmifltir. Se-
rum kreatinin düzeyi >115 mikromol/L (>1.3 mg/dL) olan has-
talarda kardiyovasküler olaylarda ve miyokard infarktüsünde
anlaml› olarak daha fazla azalma saptan›rken (–13 ve –7
olay/1000 hasta y›l›), kanama riskinde anlaml› bir art›fl görül-
memifltir. Aspirinin yararl› ve zararl› etkileri aras›nda olumlu bir
denge, bafllang›çta daha yüksek genel risk ve daha yüksek sis-
tolik veya diyastolik kan bas›nc› olan hastalarda da gözlemle-
nirken (zararl› etki için, 1.0 ilâ 1.4 kanama/1000 hasta y›l›na
karfl› yararl› etki için, –3.1 ilâ –3.3 kardiyovasküler olay/1000
hasta y›l›), bafllang›ç riski daha düflük olan hipertansiflerde as-
pirinin zararlar› yararlar›na a¤›r basm›flt›r. Bu gözlemler, hiper-
tansif olmayan hastalar›n da dahil edildi¤i birincil korunma ça-
l›flmalar›n›n birkaç meta-analizi766-769 ve çok düflük riskli kiflile-
rin dahil oldu¤u büyük bir kohortla yap›lan Kad›nlarda Önleme
Çal›flmas›n›n (Women Prevention Study) yak›n zamanda ya-
y›mlanan ve aspirinin belirgin yarar›n›n olmad›¤›n› veya çok az
oldu¤unu gösteren sonuçlar›yla da766 ayn› do¤rultudad›r. Bu
nedenle, düflük doz aspirin tedavilerinin, yaln›zca toplam kar-
diyovasküler riski belirli bir efli¤in üzerinde (10 y›l içinde %15-
20) olan hastalarda yarar/zarar oran› olumludur. Serum kreati-
nin düzeyinde orta derecede art›fl olan hipertansif hastalar,
toplam kardiyovasküler riski yüksek veya çok yüksek veya bafl-
lang›ç kan bas›nc› de¤erleri daha yüksek olan 50 yafl ve üzerin-
deki hipertansif hastalar bu kategoriye girmektedir. HOT çal›fl-
mas›nda, düflük doz aspirinin eflzamanl› antihipertansif tedavi-
nin kan bas›nc›n› düflürücü etkisini engellemedi¤i de vurgulan-
mal›d›r.770 Yararlar, etkili kan bas›nc› kontrolü sa¤lanan hasta-
larda (neredeyse tüm hastalarda diyastolik kan bas›nc› ≤90
mmHg’yd›) görülmüfltür ve bu kontrolün, baz› çal›flmalarda bil-
dirilen intraserebral kanamadaki art›fl›n önüne geçmede rol oy-
nam›fl olmas› mümkündür.311,765,766-769 Bu nedenle, yüksek ve-
ya çok yüksek riski olan hipertansif hastalarda aspirine, yaln›z-
ca etkili kan bas›nc› kontrolü sa¤land›ktan sonra bafllanmas›n›
önermek mant›kl› gibi görünmektedir. 

8.3 Glisemik kontrol

Diyabet de bozulmufl glukoz tolerans› da kardiyovasküler has-
tal›k için bafll›ca risk faktörleridir.771-773 Bölüm 7.2’de belirtildi-
¤i gibi, hipertansiyon tip 2 diyabetli hastalarda s›k görülür ve
diyabetik hipertansif hastalarda toplam kardiyovasküler riskte
belirgin bir art›fl saptan›r. Ayr›ca, hipertansiyonun kendisi tip 2
diyabet geliflme riskinin iki kat›na ç›kmas›yla iliflkilidir.774 Etkili
glisemik kontrol, hipertansiyonu ve diyabeti olan hastalarda
büyük önem tafl›r. UKPDS çal›flmas›nda, tip 2 diyabetli hiper-
tansif hastalar esas olarak mikrovasküler komplikasyonlar aç›-
s›ndan yo¤un kan bas›nc› kontrolünden yarar sa¤lam›flt›r.775

Bununla birlikte, di¤er çal›flmalar, bozulmufl glukoz metaboliz-
mas›n› normallefltirmeye yönelik daha yo¤un yaflam tarz› veya
ilaç giriflimlerinin makrovasküler komplikasyonlara karfl› da ko-
runma sa¤lad›¤›n› göstermifltir776-778 ve yak›n zaman önce
EDIC izlem çal›flmas›, bunun en az›ndan tip 1 diyabette do¤ru
oldu¤unu göstermifltir.779 Makro ve mikrovasküler komplikas-
yonlarla ortalama HbA1c aras›nda do¤rudan bir iliflki mevcut-

ESH/ESC Arteriyel Hipertansiyon Tedavisi 2007 K›lavuzu

48 Türk Kardiyol Dern Arfl Suppl 3, 2007



tur ve alt›ndaki düzeylerde riskin art›k azalmad›¤› bir HbA1c
eflik de¤erine iliflkin bir kan›t bulunmamaktad›r. Diyabet teda-
visi k›lavuzlar›na göre tedavi hedefleri, yemek öncesi plazma
glukoz konsantrasyonlar› için ≤6.0 mmol/L (108 mg/dL) (bir-
kaç ölçüm ortalamas›) ve glikozillenmifl hemoglobin için
%6.5’in alt› olarak belirlenmifltir.168,781 Tiazid diüretiklerinin ve
-blokerlerin glukoz metabolizmas› üzerinde bilinen etkisi ne-

deniyle, bu antihipertansif ilaçlar›n glukoz tolerans› bozuk olan
kiflilerde kullan›m› antidiyabetik ilaçlara daha erken ve daha yo-
¤un bafllanmas›n› gerektirebilir.316,331 S›k› kan glukozu kontro-
lünün kardiyovasküler yararlar›na iliflkin ek bilgi, tip 2 diyabet-
li hastalarla yürütülen büyük ölçekli iki rastgele yöntemli çal›fl-
ma olan ACCORD (www.accord-trial.org) ve ADVANCE782 ta-
mamland›ktan sonra elde edilecektir. Bu çal›flmalarda s›k› kan
bas›nc› kontrolünün ek korucuyu etkileri de araflt›r›lmaktad›r. 

9. Hipertansiyonun ikincil formlar›na yönelik
tarama ve tedavi

Hipertansif eriflkinlerin küçük bir bölümünde kan bas›nc› yük-
selmesinin özgül bir nedeni saptanabilir. Hipertansiyonun ikin-
cil formlar›na yönelik basit bir tarama klinik öykü, fizik muaye-
ne ve rutin laboratuvar araflt›rmalar›yla yap›labilir. Ayr›ca, flid-
detli bir kan bas›nc› yükselmesi, ani bafllang›çl› veya kötüleflen
hipertansiyon ve ilaç tedavisine yetersiz yan›t veren kan bas›n-
c›, ikincil bir hipertansiyon formunu düflündürür. Bu vakalarda,
afla¤›da ana hatlar›yla verildi¤i üzere, tan›ya yönelik özgül ifl-
lemler gerekli olabilir. 

9.1 Renal parankimal hastal›k 

Renal parankimal hastal›k ikincil hipertansiyonun en s›k rastla-
nan nedenidir. Fizik muayenede, üst bat›nda iki tarafl› kitle
saptanmas›, polikistik böbrek hastal›¤›yla uyumludur ve abdo-
minal ultrason muayenesini gerektirir. Günümüzde böbrek ult-
rasonu, böbreklerin anatomik yönden araflt›r›lmas›nda intrave-
nöz piyelografinin yerini tamamen alm›flt›r. ‹ntravenöz piyelog-
rafi, potansiyel olarak nefrotoksik kontrast maddesi enjeksiyo-
nunu gerektirirken, ultrason invazif de¤ildir ve böbrek boyutu
ve biçimi, kortikal kal›nl›k, idrar yolu obstrüksiyonu ve böbrek
kitleleri hakk›nda gerekli bütün anatomik veriyi sa¤lar.783 ‹drar-
da protein, eritrosit ve lökositin de¤erlendirilmesi ve serum kre-
atinin konsantrasyonunun ölçülmesi, renal parankimal hastal›-
¤a yönelik uygun ifllevsel tarama testleridir.784,785 Bu testler hi-
pertansiyonu olan tüm hastalara uygulanmal›d›r (bkz. Bölüm
3.4). Tekrarlanan ölçümlerde idrar analizi ve serum kreatinin
konsantrasyonu normalse renal parankimal hastal›k d›fllanabi-
lir. Eritrosit ve lökosit bulunmas›, idrar›n mikroskopik inceleme-
siyle do¤rulanmal›d›r. Renal parankimal hipertansiyona yönelik
tarama testleri pozitifse, böbrek hastal›¤› için ayr›nt›l› bir ince-
leme yap›lmal›d›r. 

9.2 Renovasküler hipertansiyon 

Renovasküler hipertansiyon, ikincil hipertansiyonun en s›k rast-
lanan ikinci nedenidir ve uzmanlaflm›fl merkezlerde yap›lan öl-
çümlerde, kan bas›nc› yüksekli¤i saptanan eriflkin hastalardaki

prevalans› yaklafl›k %2’dir.786 Bunun nedeni, ekstrarenal arter-
lerde bir veya birden çok darl›kt›r ve bu, ileri yafltaki topluluk-
ta s›kl›kla aterosklerotik bir yap›dad›r. Fibromüsküler displazi
toplam vakalar›n %25’e varan oran›n› oluflturur ve genç erifl-
kinlerde en s›k rastlanan türdür. Ani bafllang›çl› veya kötüleflen
hipertansiyon, ayr›ca tedavisi giderek güçleflen yüksek kan ba-
s›nc› bu durumu akla getirir. Renal arter darl›¤› bulgular› aras›n-
da, lateralizasyonla birlikte abdominal brui, hipokalemi ve böb-
rek ifllevinin giderek azalmas› yer al›r. Ancak bu bulgular reno-
vasküler hipertansiyonu olan çok say›da hastada bulunmaz.
Ultrasonla böbre¤in uzunlamas›na çap›n›n belirlenmesi, tarama
ifllemi olarak kullan›labilir. Bununla birlikte, renal arter darl›¤›
için tan› koydurucu olarak kabul edilen, iki böbrek aras›nda 1.5
cm’nin üzerindeki bir uzunluk fark›na renovasküler hipertansi-
yonlu hastalar›n yaln›zca %60-70’inde rastlan›r.787 Renkli
Doppler ultrasonografi renal arter darl›¤›n›, özellikle de dama-
r›n ç›k›fl›na yak›n yerdeyse s›kl›kla saptayabilir788 ve ayr›ca, an-
jiyoplasti ve stent uygulamas› sonlan›m›na iliflkin tahmin faktö-
rü olan direnç indeksinin belirlenmesine de olanak sa¤lar. Re-
nal vaskülatürün nefes tutularak çekilen üç boyutlu gadolin-
yum kontrastl› manyetik rezonans anjiyografisi, renovasküler
hipertansiyon için tercih edilen tan› ifllemidir.789 Benzer bir du-
yarl›l›kta di¤er görüntüleme yöntemi, spiral bilgisayarl› tomog-
rafidir; ancak kontrast madde uygulamas›n› ve görece yüksek
X ›fl›n› dozlar›n›n kullan›m›n› gerektirir. Renal arter darl›¤› kufl-
kusu güçlüyse, do¤rulama için intraarteriyel dijital substraksi-
yon angiyografi yap›lmal›d›r. Bu invazif ifllem, renal arter darl›-
¤›n›n saptanmas›nda hâlâ alt›n standartt›r. Renal ven renin ora-
n›n›n saptanmas› birden çok kateterizasyonu gerektirir ve kabul
edilebilir bir düzeyde duyarl›l›k ve özgüllük, yöntemin invazifli-
¤ini ve karmafl›kl›¤›n› telafi etmez. Dolay›s›yla, bir tarama yön-
temi olarak tavsiye edilemez.

Renovasküler hipertansiyonu olan hastalar›n tedavisi, farkl›
tedavi yaklafl›mlar›n› karfl›laflt›ran büyük ölçekli uzun süreli son-
lan›m çal›flmalar›n›n s›n›rl› say›da olmas› ve tek tek hastalarda,
böbrek revaskülarizasyonuna kan bas›nc› yan›t›n›n öngörülme-
sinin güç olmas› nedeniyle tart›flmal› bir konudur.786 Bununla
birlikte, mevcut veriler afla¤›daki tavsiyeleri hakl› ç›karmaktad›r:
1) yan›t vermeyen hipertansiyon (uygun dozlarda bir diüretik
de dahil olmak üzere en az üç ilaç verilmesine ra¤men yüksek
kan bas›nc› de¤erleri) ve böbrek ifllevinde ilerleyici bir gerileme
revaskülarizasyon için endikasyondur; 2) farkl› görüfller olmak-
la birlikte, cerrahi revaskülarizasyon günümüzde daha ender
uygulanmaktad›r ve yerini giderek anjiyoplastiye b›rakmakta-
d›r;790 3) tek bafl›na anjiyoplasti, fibromüsküler displazide tercih
edilen tedavidir; buradaki uygulama sonras›nda  tedavi baflar›-
s› oran› yüksektir (kan bas›nc›n›n kal›c› normalleflmesi veya ilaç
tedavisine daha fazla yan›t› gösteren de¤erlerle azalma-
s›).787,791 Baflar› oran›, restenoz insidans›n›n daha yüksek oldu-
¤u aterosklerotik hastal›kta daha düflüktür;791 ancak restenoz
stent uygulamas›yla azalt›labilir ve dolay›s›yla günümüzde
stent uygulamas›, aterosklerotik yap›daki renovasküler darl›k-
larda uygulanan anjiyoplastiye neredeyse düzenli olarak eklen-
mektedir. 4) T›bbi tedavi baz› çal›flmalarda anjiyoplastiyle kar-
fl›laflt›r›lm›fl792-794 ve bunlar›n meta-analizi anjiyoplastinin müte-
vaz› ancak anlaml› bir üstünlü¤ünü göstermifltir.795 Bununla
birlikte, bu ifllemin sonucu büyük oranda hekimin becerisine ve
deneyimine dayanmaktad›r ve t›bbi tedavi, aterosklerotik reno-
vasküler hastal›¤› olanlarda çok önemli olmaya devam etmek-
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tedir. Böbrek ifllevi korunmuflsa, kan bas›nc› konrolü sa¤lanabi-
liyorsa, renal arter darl›¤› çok fazla de¤ilse veya uzun süreli
(örn. >10 y›l) hipertansiyon öyküsü varsa, tercih edilen seçenek
olarak görülmelidir. Aterosklerotik lezyonlar›n ilerleme riski
yüksek oldu¤undan, bunlar›n tedavisi yaflam tarz›nda yo¤un
de¤ifliklikler, düflük doz aspirin, statin ve çoklu antihipertansif
ilaç uygulamas›ndan oluflur. Uygun dozlarda bir tiazid diüreti-
¤i, bir kalsiyum antagonisti, iki tarafl› renal arter darl›¤› d›fl›nda
olas›l›kla bir renin-anjiyotensin blokeri eklenerek kullan›lmal›-
d›r. Bu tedavi renovasküler hastal›¤› olanlar›n ço¤unda kan ba-
s›nc›n› düflürebilir. Bafll›ca risk, darl›k alan›n›n ötesinde perfüz-
yon bas›nc›ndaki belirgin düflüfl nedeniyle böbrek ifllevinin akut
kötüleflmesi ve serum kreatinin düzeyinin yükselmesidir. Bu, bir
renin-anjiyotensin sistemi blokeri kullan›ld›¤›nda daha s›k görü-
lür; ancak serum kreatinindeki de¤iflim, tedavi kesildi¤inde nor-
malde geri döner. 

9.3 Feokromositoma

Feokromositoma çok ender görülen bir ikincil hipertansif du-
rumdur (kan bas›nc› yüksek olan tüm vakalar›n %0.2-0.4’ü) ve
tahmini y›ll›k insidans› milyonda 2-8’dir.796 Bu durum, kal›t›m-
sal veya edinilmifl olabilir. Hipertansiyon tüm feokromositoma
vakalar›n›n yaklafl›k %70’inde saptan›r, kararl› veya paroksis-
mal (bafl a¤r›s›, terleme, çarp›nt› veya solukluk gibi semptom-
larla ortaya ç›kar) formlar› eflit oranda görülür. Tan›, plazma
veya idrar katekolaminlerinde ya da metabolitlerinde art›fl sap-
tanmas›na dayan›r ve tümörün yerini belirlemek için tasarlan-
m›fl ifllevsel görüntüleme ifllemleri öncesinde yap›lmas› gereken
farmakolojik testlerle desteklenebilir. En yüksek duyarl›l›k dü-
zeyine (%97-98) eriflen test, idrar fraksiyone metanefrinleriyle
birlikte plazma serbest metanefrinlerinin ölçülmesidir. Bununla
birlikte, rutin tan›da plazma serbest metanefrinlerinin ölçümü
yer almad›¤›ndan, idrardaki fraksiyone metanefrinlerin ve id-
rardaki katekolaminlerin ölçümü tercih edilen tan› yöntemi ol-
maya devam etmektedir.797 Çok yüksek de¤erler baflka testi
gerektirmez.798 Öte yandan, plazma veya idrar de¤erleri yal-
n›zca ›l›ml› düzeyde yükseldi¤inde, klinik olarak güçlü feokro-
masitom kuflkusu olsa da, glukagon veya klonidin ile, s›ras›yla,
uyar› veya bask›lama testleri yap›labilir; ancak biyokimyasal
test sonuçlar›n›n s›n›rda olmas› durumunda (ve farmakolojik
testlere yan›tlar›n s›n›rl› özgüllü¤ü dikkate al›nd›¤›nda) çok sa-
y›da klinisyen do¤rudan görüntüleme yöntemlerini kullanmay›
tercih etmektedir.799 Glukagon testi, hormon enjeksiyonundan
sonra kan bas›nc›ndaki belirgin art›fllar› önlemek için, hasta bir
α-adrenoreseptör antagonistiyle etkili flekilde tedavi edildikten
sonra yap›lmal›d›r. Plazma katekolaminlerinde belirgin bir azal-
ma oldu¤unda klonidin bask›lama testi negatif olarak kabul
edilir.800

Feokromositoma tan›s› konulduktan sonra, tümörün yerinin
belirlenmesi zorunludur.801 Tümörlerin %95’i adrenal bezlerde
veya yak›n›ndad›r ve bunlar s›kl›kla büyük boyutlu oldu¤undan
bazen ultrasonla saptanabilir. Bununla birlikte, en duyarl› yön-
temler (%98-100), BT ve özellikle manyetik rezonans görüntü-
lemedir (MRG); ancak ikincisinin özgüllü¤ü düflüktür (%50).
BT taramas› veya MRG’yi tamamlay›c› olarak meta-iyodoben-
zilguanidin kullan›larak izotop taramas›, ekstraadrenal feokro-
mositomalar› ve %10’u kötü huylu feokromositoma metastaz-
›n›n yerini belirlemede veya BT veya MRG ile yeri belirlenen fe-

okromositomalar› ifllevsel olarak do¤rulamada yararl› olabilir.
Feokromositoma insidans›nda art›flla iliflkili çeflitli ailesel bozuk-
luklar bulunmaktad›r ve bunlar aras›nda birden çok endokrin
neoplazi tip 2 (MEN2), von Hippel-Lindau hastal›¤› (VHL) ve
nörofibromatoz tip 1 yer almaktad›r. Ailesel paragangliomalar
da feokromositomayla birlikte kümelenir. Bu nedenle, özellikle
feokromositoma kal›tsal sendromlarla iliflkiliyse, hastalara ve ai-
le üyelerine genetik test yapt›rmalar› tavsiye edilir. Günümüze
kadar, befl gende, feokromositomayla iliflkili ailesel bozuklukla-
ra yol açan germ soyu mutasyonlar› tarif edilmifltir.802 Kesin te-
davi için tümörün ç›kar›lmas› gerekir. Cerrahi giriflim öncesinde
hasta uygun flekilde haz›rlanmal›d›r. Bunun için bir α-adreno-
reseptör blokeri uygulanmal›d›r ve bu blokerle uygun tedavi-
den sonra -blokerlere bafllanabilir. Bundan sonra, bu  günler-
de s›kl›kla laparoskopik olarak yap›lan cerrahi eksizyon, ancak
uygun s›v› replasman› yap›ld›ktan sonra gerçeklefltirilebilir.  Fe-
okromositoma uzun süreli maruz kalma, bas›nç natriürezi ve
venokonstriksiyonla birlikte önemli hacim kayb›na neden oldu-
¤undan, bu gereklidir. 

9.4 Birincil aldosteronizm

Birincil aldosteronizm son y›llarda hipertansiyon tedavsinide
önemli tart›flma alanlar›ndan biri haline gelmifltir. Bunun nede-
ni, seçilmemifl birincil hipertansiflerde yap›lan farkl› çal›flmalar-
da prevalans›n›n %1 ile %11 aras›nda de¤iflmesidir.803,804 Bir
tarama testi olarak, serum potasyum düzeylerinin belirlenmesi
önemli olarak kabul edilir; ancak yaln›zca az say›da hastada
hastal›¤›n erken evresinde hipokalemi saptanacakt›r.805,806 Bi-
rincil aldosteronizm vakalar›n›n %30’una, kad›nlarda daha s›k
ve çocuklarda daha seyrek görülen adrenal adenomlar yol açar.
Vakalar›n %70’ine ise adrenal hiperplazi neden olur; adrenal
karsinom ve otozomal bask›n bir hastal›k olan glukokortikoidle
iyilefltirilebilir aldosteronizme ba¤l› vaka ender görülür.806 Kan
bas›nc› profili, tedaviye dirençli orta veya belirgin düzeyde yük-
selmeyi gösterir. Glukokortikoidle iyilefltirilebilir hipertansiyon
yaflam›n erken evresinde ve s›kl›kla çocuklukta ortaya ç›kar. Bi-
rincil aldosteronizmin feokromositoma, hiperparatiroidizm ve
akromegaliyle iliflkisi vard›r. Yaln›zca k›flk›rt›lmam›fl hipokalemi
veya gerçekten dirençli hipertansiyonu olan hastalar›n birincil
aldosteronizm yönünden de¤erlendirilmesi gerekti¤i önerilmifl-
tir.807 Dirençli hipertansiyonda ve k›flk›rt›lmam›fl hipokalemide
bu durumdan kuflkulan›lmal›d›r. Fludrokortizon bask›lama testi
(4 gün süreyle hormon uygulamas›n›n plazma aldosteron dü-
zeyini eflik de¤erin alt›na düflürmede baflar›s›z olmas›) ve stan-
dartlaflt›r›lm›fl koflullarda aldosteron ve renin düzeylerinin ölçü-
mü ile do¤rulanabilir.808 Son y›llarda aldosteron-renin oran›n›
ölçme yönünde bir e¤ilim vard›r.809 Ancak ileri yafltakilerde ve-
ya siyah ›rktan hastalarda aldosteron düzeyi yüksek veya renin
düzeyi düflük olabilir. Yüksek aldosteron-renin oran›, yüksek
potasyumun aldosteron sal›m›n› uyard›¤› kronik böbrek hasta-
l›¤›nda ve artm›fl aldosteron düzeylerine yol açan nadir genetik
mutasyon durumlar›nda da gözlemlenir. On bin üç yüz doksan
alt›  hastan›n dahil oldu¤u 19 çal›flman›n bir meta-analizinde,
aldosteron-renin oran›nda yüksek de¤iflkenlik saptanm›flt›r.
Hastalar›n %5.5 ilâ %39’unda yüksek oranlar gözlemlenmifl;
ancak adenomlar, hastalar›n yaln›zca %0 ilâ %6.5’inde belirle-
nmifltir.810 Bu ölçümlerin yarar›, bu nedenle tart›flmal›d›r. Böb-
reküstü bezleri, günümüzde genellikle BT, manyetik rezonans
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görüntüleme veya radyoaktif iflaretli kolesterol kullan›lan izo-
top teknikleriyle incelenmektedir. Bununla birlikte, BT veya
manyetik rezonans görüntülemede saptanan adenomlar, hi-
perplaziye ba¤l› da ç›kabilir. Zona glomerulozan›n nodüler hi-
perplazisi ifllevsel adenomlar varken bile bildirildi¤inden ve
gözlemlenen adenomlar da asl›nda ifllevsel olmayabildi¤inden,
yalanc› pozitif sonuçlar›n görece s›k olmas› beklenebilir.811 Bu
da, e¤er görüntüleme yöntemi kullan›l›yorsa, yöntemi destek-
lemek için adrenal venöz örneklemenin gerekli olabilece¤i an-
lam›na gelmektedir. Bu yap›lmad›¤› taktirde, yaln›zca BT’ye da-
yan›ld›¤›nda, hastalar›n %25’inde gereksiz adrenalektomi ger-
çeklefltirilmifl olaca¤›n› öne süren bildirimler bulunmaktad›r.812

Kuflkulu bir adenomu cerrahi olarak ç›karmada kullan›lan tek-
nik, laparoskopik adrenalektomidir. Serilerde ölüm bildirilme-
mektedir, morbidite en düflük düzeydedir ve cerrahi giriflim
sonras› hastanede kal›fl süresi ortalama 2.6 gündür.  Cerrahi
giriflim öncesinde veya adrenal hiperplazide, spironolakton gi-
bi bir aldosteron antagonistiyle tedavi tavsiye edilmektedir. Bu-
nunla birlikte, ilac›n jinekomasti gibi yan etkilerle iliflkili olmas›
yararl›l›¤›n› azaltabilir. Bu durumda, eplerenon düflünülebilir;
ancak tavsiye edilen dozlardaki etkisi spironolaktonunkinden
daha düflüktür.813

9.5 Cushing sendromu

Cushing sendromu toplam toplulu¤un <%0.1’ini etkilemekte-
dir.814 Hipertansiyon çok s›k rastlanan bir bulgudur ve bu tür
hastalar›n %80’inde bildirilir; çocuklarda ve ergenlerdeki has-
tal›kta, hipertansiyon prevalans› %50’dir. Sendromu genellikle,
hastan›n tipik vücut görünümü düflündürür. Yirmi dört saatlik
idrarda kortizol at›l›m›n›n belirlenmesi en pratik ve güvenilir ta-
n› testidir ve 110 mmol’ü (40 mikrog) aflan bir de¤er Cushing
sendromunu kuvvetle düflündürür. Tan›y› do¤rulamak için 2
günlük düflük doz deksametazon bask›lama testi (sekiz doz,
her 6 saatte bir 0.5 mg) veya gecelik deksametazon bask›lama
testi (saat 23:00’da 1 mg) yap›l›r. ‹ki günlük testte, ikinci gün,
idrarda günde 27 mmol’den (10 mikrog) yüksek kortizol at›l›-
m›, Cushing sendromunu gösterir. Ayn› tan›, gecelik testte
plazma kortizol konsantrasyonunun, saat 8:00’da 140
mmol/L’nin (5 mikrog/dL) üzerinde olmas› durumunda geçer-
lidir.  Normal bir sonuç Cushing sendromu olas›l›¤›n› d›fllar. Ya-
k›n zaman önce, gece yar›s›/gece yar›s›ndan sonra serum veya
tükürük kortizol düzeyinin belirlenmesi tan› için daha basit bir
yöntem olarak önerilmifltir.815 Sendromun çeflitli flekillerini bir-
birinden ay›rt etmek için baflka testlerin ve görüntüleme ifllem-
lerinin kullan›lmas› gerekir. 

9.6 Obstrüktif uyku apnesi

Obstrüktif uyku apnesi (OSA) respiratuar hava ak›m›nda yine-
leyen kesilme epizotlar›yla tan›mlan›r. Bunun nedeni uyku s›ra-
s›nda üst hava yollar›n›n inspiratuar çöküfltür ve sonucunda,
oksijen satürasyonunda azalma meydana gelir.816 Obez hasta-
lar›n, özellikle de geleneksel ilaç tedavisine dirençli hipertansi-
yonu olanlar›n tan›mlanmas›nda obstrüktif uyku apnesini göz
önüne almak önemlidir.736-739 Ayr›ca, ambulatuar kan bas›nc›
ölçümlerinde “non-dipper” olarak s›n›fland›r›lan hipertansif
hastalar obstrüktif uyku apnesi yönünden araflt›r›lmal›d›r. Bul-

gu ve semptomlar aras›nda gündüz uyuklama hali, konsantras-
yonda bozulma, dinlendirmeyen ve huzursuz uyku, uyku s›ra-
s›nda bo¤ulma epizotlar›, tan›k olunan apneler, noktüri, iritabi-
lite ve kiflilik de¤ifliklikleri,  libido azalmas› ve motorlu tafl›t ka-
zalar›nda art›fl yer almaktad›r.  Kuflkulan›ld›¤›nda, geçerlili¤i s›-
nanm›fl anketlerden biri kullan›lmal›d›r: Epworth Uykululuk Öl-
çe¤i veya Berlin Anketi. Polisomnografi, uykuda bozulan nefes
al›p vermeyi de¤erlendirmede alt›n standart olmaya devam et-
mektedir. Apne-hipopne indeksi (bir saatteki apne veya hipop-
ne olaylar›n›n say›s›) sendromun varl›¤›n›n ve fliddetinin bir
göstergesi olarak kullan›l›r. Befl ile 10 aras› bir apne-hipopne in-
deksi hafif apneye iflaret ederken, 15-30 orta fliddette apneyi
ve 30’un üzeri fliddetli apneyi gösterir. Tedavi edilmeyen obs-
trüktif uyku apnesinin kardiyovasküler ifllev ve yap› üzerinde,
çeflitli mekanizmalar (sempatetik aktivasyon, oksidatif stres,
enflamasyon ve endotel ifllevi bozuklu¤u dahil) arac›l›¤›yla
do¤rudan ve zararl› etkileri olabilir.738 Sendrom, hipertansif
hastalar›n büyük bir oran›nda yüksek kan bas›nc›na katk›da bu-
lunabilir; presör etkiye, olas›l›kla, refleks kardiyovasküler regü-
lasyonda bir kusur ve endotel ifllevi bozuklu¤u yol açmakta-
d›r.819 Obez kiflilerde kilo verme sendromu hafifletir; yine pozi-
tif bas›nç cihaz› kullanmak da sendromda düzelme sa¤lar.

9.7 Aort koarktasyonu

Aort koarktasyonu çocuklarda ve genç eriflkinlerde hipertansi-
yonun ender görülen bir fleklidir. Tan›  s›kl›kla fizik muayene ile
konulur. Zaman içinde sürekli hale gelebilecek bir diyastol or-
tas› üfürüm, gö¤üs duvar›n›n ön k›sm›nda ve ayr›ca s›rtta du-
yulur. Femoral nab›z al›nmaz veya radyal nabza göre daha geç
al›n›r. Üst ekstremitelerde hipertansiyon saptanmas›yla eflza-
manl› olarak alt ekstremitelerde kan bas›nc› düflüktür veya öl-
çülemez. Düzeltme veya stent uygulamas› sonras›nda, özellik-
le eriflkinlerde, hemodinamik ve vasküler etkiler nedeniyle hi-
pertansiyon devam edebilir ve birçok hastada antihipertansif
tedaviye devam etmek gerekebilir. 

9.8 ‹laca ba¤l› hipertansiyon 

Kan bas›nc›n› yükseltebilen madde veya ilaçlar aras›nda afla¤›-
dakiler yer al›r: meyan kökü, oral kontraseptifler, steroidler,
steroid olmayan antienflamatuar ilaçlar, kokain ve amfetamin-
ler, eritropoietin, siklosporinler, takrolimus. Klinik öyküsü al›n›r-
ken hastaya kulland›¤› ilaçlar sorulmal› ve kan bas›nc›n› yüksel-
tebilecek ilaç kullan›m› dikkatli bir flekilde izlenmelidir. 

10. ‹zlem (Kutu 22)

‹laç titrasyonu evresinde, eriflilen kan bas›nc›yla veya yan etkile-
rin ortaya ç›kmas›yla uyumlu olarak, seçilen tedavi rejimini
ayarlamak (ilaç dozunun yükseltilmesi, baflka ilaçlar›n eklenme-
si, dozun düflürülmesi veya ilac›n kesilmesi) için hastalar s›k (örn.
2-4 haftada bir) görülmelidir. Bu evrede, hastaya kan bas›nc›n›
evde kendi kendine ölçmesi ö¤retilerek, doz titrasyonu veya he-
defe eriflme konusunda yard›mc› olunabilir. Hedef kan bas›nc›
düzeyi ve düzeltilebilir tüm risk faktörlerinin kontrolü de dahil,
tedavi hedeflerine bir kez eriflildikten sonra, ziyaretlerin say›s›
önemli ölçüde azalt›labilir. Kardiyovasküler riski düflük ve kan
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bas›nc›ndaki yükselme hafif düzeyde olan hastalar 6 ayda bir
görülebilicekken, bafllang›ç kan bas›nc› düzeyi daha yüksek olan
veya kardiyovasküler riski yüksek veya çok yüksek olan hastalar
daha s›k görülmelidir. ‹laç d›fl› tedavi alan hastalarda da afla¤›-
daki nedenlerle daha s›k izleme ziyaretleri gerekir: 1) bu giriflim
türünde uyum düflüktür,500,584 2) kan bas›nc› yan›t› de¤iflken-
dir820 ve 3) bu tedavi pekifltirmeyi ve baflar›s›zl›k durumunda za-
man›nda ilaç uygulamas›na geçmeyi gerektirir. 

Evde kan bas›nc› ölçümü ziyaretler aras›n› uzatmaya olanak
sa¤layabilir ve yeni teknolojiler, örne¤in evde ölçülen kan ba-
s›nc› de¤erlerinin hekimin muayenehanesine telefonla bildiril-
mesi, izlem ziyareti flemas›n› daha basitlefltirebilir ve hastan›n
tedaviye ba¤l›l›¤›n› daha da art›rd›¤› gösterilmifltir.821 Bununla
birlikte, genel olarak, izlem ziyaretlerinin aras›n›n çok aç›lmas›
tavsiye edilmez çünkü iyi doktor-hasta iliflkisi tedavi için ya-
flamsal önem tafl›maktad›r ve s›k ziyaretler bunu korumaya yar-
d›mc› olmaktad›r. Alt› ay içinde kan bas›nc› hedeflerine eriflil-
memesi durumunda veya daha önce sa¤lanm›fl olan iyi düzey-
deki kan bas›nc› kontrolü yetersiz hale gelirse, hipertansiyon
konusunda uzman bir hekime veya bir hipertansiyon klini¤ine
sevk düflünülmelidir. Bunun önemli güçlükler içerdi¤i bilinmek-
le birlikte, izlemde organ hasar›n›n belirli aral›klarla de¤erlendi-
rilmesinin avantaj› olabilir, çünkü gerilemenin veya ilerleme ol-
mamas›n›n prognoza iliflkin olumlu anlamlar› olabilir (Bölüm
4.5). Kesin bir takvim verilemez, ancak protein at›l›m›nda teda-

viye ba¤l› de¤iflikliklerin haftalar içinde ortaya ç›kmas›n›n bek-
lenebilece¤ini ak›lda tutmak yararl›d›r.473 Öte yandan, sol vent-
rikül hipertrofisindeki de¤ifliklikler genellikle bir y›ldan önce be-
lirgin de¤ildir ve bu süreden sonra baz› de¤ifliklikler olur.357

Do¤ru flekilde hipertansif tan›s› konulmufl hastalarca tedavinin
b›rak›lmas› sonras›nda, kan bas›nc›, er ya da geç, tedavi önce-
sindeki yüksek düzeylerine geri döner. Bununla birlikte, uzun
süreli kan bas›nc› kontrolü sonras›nda, kullan›lan ilaç dozu ve
say›s›nda, özellikle yaflam tarz›na iliflkin önlemlere kat› flekilde
uyan hastalarda dikkatli ve kademeli bir azaltma girifliminde
bulunmak mümkün olabilir. Bunun yap›labilmesinin nedeni,
kan bas›nc› kontrolünün anatomik vasküler de¤ifliklikleri (örn.
arteriolar yeniden biçimlendirme [remodelling]), en az›ndan
k›smen geri döndürebilmesidir.476 Bununla birlikte, tedavide
“basamakl› azaltma” giriflimleri tedbirli bir flekilde yap›lmal› ve
kan bas›nc› de¤erleri devaml› olarak izlenmeli, tercihan evde
izleme sonuçlar›yla iliflkilendirilmelidir. 

11. K›lavuzlar›n uygulanmas›

T›bbi pratikte uzman tavsiyeleriyle kötü kan bas›nc› kontrolü
aras›ndaki bofllu¤un kapat›lmas›
Hipertansiyonun majör bir kardiyovasküler risk faktörü oldu¤u-
na ve kan bas›nc›n› düflürme stratejilerinin riski önemli ölçüde
azaltt›¤›na iliflkin çok say›daki kan›t›n varl›¤›na ra¤men, çeflitli
k›talarda ve çeflitli Avrupa ülkelerinde822 gerçeklefltirilen çal›fl-
malar tutarl› bir flekilde göstermektedir ki 1) hipertansif kiflile-
rin dikkat çekici bir bölümü durumlar›n›n fark›nda de¤ildir ve-
ya fark›ndaysa da, tedavi uygulamamaktad›r605,823 ve 2) teda-
vinin reçetelenmesinden ve hastalar›n uzman veya pratisyen-
lerce izlenmesinden ba¤›ms›z olarak, kan bas›nc› hedeflerine
ender olarak eriflilmektedir.824,825 Sistolik kan bas›nc› kontrolü
özellikle seyrektir ve diyabetlilerde ve çok yüksek riskli hasta-
larda önerilen daha düflük de¤erlere (<130 mmHg) neredeyse
istisnai durumlarda eriflilebilmektedir.825 Bu durum yüksek kan
bas›nc›n›n hem dünyada hem de sanayileflmifl ülkelerde neden
önde gelen ölüm ve kardiyovasküler morbidite nedeni olmaya
devam etti¤ini aç›klamaktad›r. Hipertansiyonun saptanmas›na
olanak sa¤layan ifllemlerin toplumun daha genifl bir kesimine
yayg›nlaflt›r›lmas› ve etkili tedavi için çok daha fazla say›da has-
tan›n “yakalanmas›”  yönündeki güçlü gereksinimi de vurgula-
maktad›r (Kutu 23). 

fiimdiki k›lavuzlar›n amac› bu hedefe eriflmeye yard›mc› ol-
makt›r. Bununla birlikte, tek bafl›na k›lavuzlar› haz›rlamak, yu-
kar›daki sorunlara yan›t vermek için yetersizdir. E¤itimi ve de-
netlemeyi içeren sürekli bir uygulama süreci de olmal›d›r. K›la-
vuzlar›n baflar›yla uygulanmas›, t›p çal›flanlar›n›n k›lavuzlar›n
tam potansiyelini gerçeklefltirmek için uyumlu çaba içinde ol-
malar›n› gerektirmektedir. Hipertansiyonla ilgili olarak Avrupa
ülkeleri aras›nda yaklafl›mlar farkl› olabilir. Baz› ülkelerde, hi-
pertansiyonun saptanmas› ve kontrolü dahil kardiyovasküler
hastal›¤›n önlenmesi birinci basamakta, pratisyen hekimle-
rin/aile hekimlerinin ve bu konuya yo¤unlaflm›fl hemflirelerin ve
di¤er sa¤l›k çal›flanlar›n›n sorumlulu¤u alt›ndad›r. Di¤er ülkeler-
de uzmanlar ve hastane hekimleri daha yo¤un rol oynayabilir.
Bu nedenle, uluslararas› bir uzman kurulunun yay›mlad›¤› k›la-
vuzlar, yerel kültürel yap›ya, sosyoekonomik duruma ve sa¤l›k
sisteminin örgütlenmesine göre ulusal düzeyde uyarlanmal›d›r. 
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Kutu 22 Hastalar›n izlenmesi

• KB kontrolü için titrasyon, KB de¤ifliklikleri ve yan etkile-
rin ortaya ç›kmas›yla igili olarak tedavi rejimini de-
¤ifltirmek amac›yla, s›k ziyaret yap›lmas›n› gerektirmekte-
dir.

• Hedef KB’ye bir kez eriflildi¤inde, ziyaretlerin say›s› önem-
li ölçüde azalt›labilir. Ancak afl›r› uzun aralar tavsiye edil-
mez çünkü bu durum, hasta uyumu aç›s›ndan yaflamsall
önem tafl›yan, iyi doktor-hasta iliflkisini olumsuz yönde
etkileyebilir. 

• Düflük riskli veya 1. derece hipertansiyonu olan hastalar 6
ayda bir görülebilir ve evde düzenli KB ölçümleri bu aral›-
¤› daha da uzatabilir. Yüksek veya çok yüksek riskli has-
talarda ziyaretler daha s›k olmal›d›r. Antihipertansif yan›t
de¤iflken ve giriflime uyum düflük oldu¤undan, bu durum,
yaln›zca ilaç d›fl› tedavi almakta olan hastalar için de ge-
çerlidir.

• ‹zleme ziyaretleri geridönüfllü tüm risk faktörlerinin kont-
rolünün sürdürülmesini ve organ hasar› durumunun kon-
trol edilmesini hedeflemelidir. Sol ventrikül kitlesinde ve
karotis arter duvar›nda tedaviyle indüklenen de¤ifliklikler
yavafl olufltu¤undan, bu incelemeleri 1 y›ldan daha k›sa
aral›klarla gerçeklefltirmek için bir neden yoktur. 

• Do¤ru tan› konulmufl hastalarda tedavinin kesilmesini ge-
nellikle hipertansif durumun geri dönmesi izledi¤inden,
hipertansiyon tedavisi yaflam boyu devam etmelidir.
Uzun süreli kan bas›nc› kontrolü sonras›nda düflük riskli
hastalarda, özellikle de ilaç d›fl› tedavi baflar›yla uygulana-
biliyorsa, mevcut tedavinin dikkatli bir flekilde, azaltma
yönünde titrasyonu denenebilir. 



fiimdiki k›lavuzlar›n ulusal hipertansiyon dernekleri ve birlik-
lerince yayg›n olarak kabul görmesi, yaklafl›m›n hayata geçiril-
mesini pratikte teflvik etmek ve hasta sonlan›mlar›n› iyilefltir-
mek için bir ön kofluldur. Bu ba¤lamda, flimdiki k›lavuzlar, Dör-
düncü Avrupa Ortak Görev Grubu (Fourth Joint Task Force of
European) ve di¤er Kardiyovasküler Hastal›¤›n Önlenmesi Der-
nekleriyle (Societies of Cardiovascular Disease Prevention) ya-
k›n iflbirli¤i içinde haz›rlanm›flt›r.71 Bu nedenle, bunlar›n tavsi-
yeleri, 2007’de yay›mlanacak olan Dördüncü Ortak Görev
Grubu K›lavuzlar›’ndaki tavsiyelerle uyum içindedir. Ayr›ca,
ESH ve ESC’nin, Ortak Önleme Komitesi’nde, klinik pratikte
kardiyovasküler hastal›¤a karfl› korunmayla ilgilenen dernekler
platformunun bir üyesi olmas› da önemlidir. Platformdaki di¤er
dernek veya birlikler flunlard›r: Avrupa Ateroskleroz Derne¤i
(European Atherosclerosis Society), Avrupa Diyabet Çal›flmas›
Birli¤i (European Association for the Study of Diabetes), Ulus-
lararas› Diyabet Federasyonu-Avrupa, (International Diabetes
Federation-Europe), WONCA-Europe (Avrupa Pratisyen He-
kimlik/Aile Hekimli¤i Derne¤i), (WONCA-Europe [European
Society of General Practise/Family Medicine]), Avrupa Kalp
A¤› ve Uluslararas› Davran›flsal T›p Derne¤i (European Heart
Network ve International Society of Behavioural Medicine). Bu
iflbirli¤i yaflamsal önem tafl›r çünkü pratisyen hekim/aile hekim-
leri, mensubu olduklar› derneklerin kat›l›m›yla gelifltirilen k›la-
vuzlar› daha büyük olas›l›kla kabul etmekte ve kullanmaktad›r-
lar. 

K›lavuzlar›n baflar›yla uygulanmas› tavsiyeler ve uygulama
aras›na giren engellerin fark›nda olmay› gerektirir. ‹lk engel,
hekimlerin bilgisi ve kabul etmesidir. Hekimlere verilen k›lavuz-
lar›n say›ca çoklu¤u, bunlar›n çok fazla say›da bilimsel dernek,
yerel kurulufl, sa¤l›k hizmeti sunan ajanslar taraf›ndan ço¤alt›l-
mas›yla bilgiyi tehlikeye düflürmektedir. Tavsiyeler aras›ndaki
küçük farkl›l›klar dahi kafa kar›fl›kl›klar›na neden olmaktad›r ve
baz› k›lavuzlar›n uzmanlar›n bilimsel yanl›l›¤›ndan veya ilaç en-
düstrisi veya özel ya da kamusal sa¤l›k hizmeti sunan kurulufl-

lardan afl›r› etkilenmifl olabilece¤i düflüncesi kuflku yaratmakta-
d›r. Ayr›ca, hekimler do¤ru olarak, görevlerinin ço¤unlukla, bir-
birinden farkl› bireyleri tedavi etmek oldu¤unun fark›nda olsa-
lar da, k›lavuzlar, zorunluluk nedeniyle t›bbi durumlar› genel
olarak ele almaktad›r. Bu, 2003 ESH/ESC K›lavuzlar› 3 haz›rla-
n›rken dikkatle göz önüne al›nm›flt›r ve bunlar›n büyük ölçüde
bilgilendirici ve minimum düzeyde reçeteye yönelik olmas›n›n
tercih edilmesi, kabul görmelerinde önemli bir neden olabilir.
Bu güncel k›lavuzlar haz›rlan›rken bu tercihe sad›k kal›nm›flt›r.  

Uygulamaya karfl› engeller yaln›zca klinisyenle de¤il, hastay-
la da ilgilidir. Yaflam tarz› de¤iflikliklerine ba¤l› kalma ve birden
çok ilaca uzun süreli uyum bafll›ca sorunlard›r. Yaflam tarz› de-
¤ifliklikleri çok s›k olarak bir uygulama hedefi olarak de¤il, bir
tavsiye nesnesi ve ilaç tedavisinin maliyetlerine karfl› ucuz bir
alternatif olarak alg›lanm›flt›r; ancak davran›flsal t›p alan›nda
uzmanlar›n k›lavuzlu¤unda, pahal› bir profesyonel yaklafl›ma
s›kl›kla gerek duyulmaktad›r.

Hasta ve doktor d›fl›nda, sa¤l›k sisteminin kendisi de bir en-
gel teflkil edebilir. Gerçekten de, sa¤l›k hizmeti sunanlar bazen
yanl›fl olarak hipertansiyon tedavisini birkaç dakikal›k muayene
ziyaretleri konusu olarak görmektedir ve hekimlere buna göre
geri ödeme yap›lmaktad›r. K›lavuzlar s›kl›kla maliyeti düflür-
menin bir yolu olarak görülmekte ve keyfi s›n›r de¤erlere göre
tan›mlanm›fl yüksek riskli durumlar için geri ödemeler s›n›rlan-
maktad›r. Bu nedenle, politikac›lar ve sistemin örgütlenmesin-
den sorumlu olan herkes kapsaml› bir koruma program› geliflti-
rilmesine kat›lmal›d›r. 

Kurul, bu k›lavuzlar› yay›mlaman›n kendi bafl›na fark yarat-
mayabilece¤inin, ancak daha kapsaml› bir kan›ta dayal› koru-
yucu t›p stratejisinin bir parças› olarak yard›mc› olabilece¤inin
fark›ndad›r. K›lavuz afla¤›daki durumlarda yararl› olabilir:

– arteriyel hipertansiyonun saptanmas› ve kontrolüne kat›lan
tüm taraflar aras›nda görüfl birli¤i,

– e¤itim ve uygulamal› e¤itim için bir temel,
– ulusal görev gruplar›n›n bu k›lavuzlar› ulusal sa¤l›k poli-

tikalar› ve mevcut kaynaklarla uyumlu olarak benimsemesi
ve/veya uyarlamas› için bir flablon,

– hipertansiyon kontrolünde en uygun tedavi yöntemlerinin
belirlenmesine yönelik bilimsel kan›tlar temelinde bir refer-
ans noktas›,

– sa¤l›k ekonomisi amaçlar›na yönelik iyi bir temel.
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Tedaviye uyum nas›l art›r›l›r

• Hastaya hipertansiyonun riski ve etkili tedavinin yarar›
hakk›nda bilgi verin.

• Tedavi hakk›nda yaz›l› ve sözlü aç›k talimatlar verin.
• Tedavi rejimini, hastan›n yaflam tarz›na ve gereksinimleri-

ne uygun flekilde belirleyin.
• Mümkünse, günlük al›nacak ilaç say›s›n› azaltarak tedavi-

yi basitlefltirin.
• Hastal›¤a iliflkin bilgiyi ve tedavi planlar›n› hastan›n part-

neri veya ailesiyle paylafl›n.
• Evde kendi kendine KB ölçümü ve hat›rlatma sistemleri

gibi davran›flsal stratejilerden yararlan›n.
• Yan etkilere (belirli belirsiz dahi olsa) büyük önem verin

ve gerekli durumlarda ilaç dozlar›n› veya tipini de¤ifltirme-
ye haz›rl›kl› olun.

• Hastayla tedaviye ba¤l› kalma konusunda diyalog içinde
olun ve sorunlar› hakk›nda bilgi edinin.

• Güvenilir destek sistemi ve hastan›n ödeyebilece¤i fiyatlar
sunun. 
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