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HIPERTANSIF HASTALARDA BiYORITIMLER
VE BUNLARIN TEDAVIYE ETKILERI

BIORHYTHMS AND THEIR EFFECTS ON THERAPY IN CASES WITH
HYPERTENSION

Istemi NALBANTGIL

SUMMARY

In the last decade, 1t has been shown that the onset of angina pectoris, myocardial infarc-
tion, sudden death and stroke are related with the daily changes in the heart rate and the
blood pressure. One of the important things that should be taken into consideration in the
treatment of hypertension is to prevent the increase of the morning blood pressure by the
drug which was taken the day before. This event can be achieved by taking the drug twice
daily. If the drug is to be taken once a day, its effect should continue for twenty four hours.
(Key words: Antihypertensive Therapy, Bioryhtms)

OZET

Kalb atim sayist ve kan basincindaki gtinliik degisikliklerin angina pektoris, miyokard in-
farktiisti, ani kalb 6limleri ve inme olusmasmda saptanan sirkadiyen ritimle ilgili oldugu son
on yilda yapilan ¢alismalarla gosterilmistir. Hipertansiyon tedavisinde géz éniine almacak en
o6nemli hususlardan biri, sabah saptanan yiikselmelerin bir 6énceki giin alman ilacla
Onlenebilmesidir. Bu husus ilaci giinde iki kez kullanarak elde edilebilir. Giinde tek doz
alinacak ilacin bu etkisini 24 saat siirdiirmesi gerekir.
(Anahtar Sozciikler: Antihipertansif Tedavi, Biyoritim)
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Angina pektoris, miyokard infarktiisii,
bazi aritmiler, strok ve ani kalb 8liimlerinde
bir sirkadiyen ritmin bulundugu, giiniin
erken saatleri ile aksam iistii bu olaylarmn
daha fazla gorildigii, bunlarn da basta
kalb atim sayzsi ile kan basmcimdaki yiiksel-
meler olmak tizere kan kimyasindaki degi-
sikliklerle ilgili oldugu gosterilmistir (1).
Daha yenilerde kisilerde goriilen bu giinliik
degisikliklere ilaveten haftalik (sirkaheptan)
ve mevsimlik-yillik (sirkanual) ritimlerden
de bahsedilmeye baglanilmistir (2). Bununla
beraber bahsedilen bu son iki ritmin varlig:
halen tartisma konusudur (3).

Kan basmmcindaki giinliik degisiklikler
olabilecegi, kan basincinin uykuda azalip,
giinlitk aktiviteler esnasmnda arttifi gecen
yiizyilin sonlarmdan beri bilinmektedir. Ma-
amafih kan basmcmm, onceleri intraarteri-
yel araclarla, daha sonra da invaziv olmayan
yontemlerle 24 saat siire ile devamh izlen-
mesi son yillarda bu konudaki bilgilerimiz-
de hayli degisiklikler yapmustir (4).

Dokior ofisinde Ol¢lilen kan basmci 6l-
cuimleri, 24 saatlik kan basinct takibinin her
zaman ayrust olamaz. Diger yandan doktor
ofisinde saptanan ytiiksek kan basmcli hasta-
larm yaklastk %20'sinde daha sonralar:
Olciilen kan basinglart normal bulunmus ve
bu vakalar "beyaz gomlek hipertansiyonu"
ad: altinda toplanmustir (5). Diger yandan
gunliik aktiveteler kan basincinda degigikl-
iklere neden olmaktadir (I. Ulusal Hipertan-
siyon ve Ateroskleroz Kongresi, 1991, Ista-
nbul). Bu nedenle, hekimin hastalarinin kan
basmglar1 haklkinda bilgi edinebilmesi ve
dolayzst ile etkili tedavisi igin 24 saatlik inva-
ziv olmayan kan basmci izlemine gereksi-
nim ortaya ¢ikmaktadir (6).

Normal tansiyonlularda ve esansiyel hi-
pertansiyonlu hastalarda, 24 saatlik zaman
diliminin en diigitk kan basmnci degerlerine
uykuda rastlanir. Kan basincmndaki yiiksel-
meler kisiler uyanmadan 6nce baslar, yatak-
tan kalktiktan sonra daha da artar. Kan ba-
smeimdaki yiikselmeler, yatagmdan hig kalk-
mayan, yataga bagimli ortopedik hastalarda
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da saptanmuigtir, dolayis: ile hastanin viicut
aktivasyonlari ile tam izahi mimkiin degil-
dir, ayrica déniisiimli gece - giindiiz n6beti
tutan hemsirelerde de uyku zamanlarma
bagimli olarak kan basinci degisiklikleri
gosterilmistir (1). Kan basmcmda sabah saat-
lerinde saptanan ytikselmeler, 6gleye dogru
azalmaga baslar, aksam 18-20 saatlerinde
tekrar bir yiikselme gosterir. Genellikle bu
yiikselme sabah saatlerinde saptanandan
daha azdir . Giinliik aktiviteler sirasmda da
kan basincmda kisa siireli degisiklikler ol-
maktadir. Bu degigiklikler genellikle yiik-
selme tarzinda goriiliir. Tablo 1' de normo-
tansif ve hipertansif hasta gruplarinda giin-
liik aktiviteler esnasmnda saptanan kan
basinct degisiklikleri gosterilmistir. Oto-
nom sinir sistemi bozuklugu meydana gel-
mis diyabetikler, malin hipertansiyon, fe-
okromositoma, renal arter darligi, preek-
lamsi gibi 6zel durumlarda ise kan basmc:
uykuda azalmaktadir (7). Kan basincmnda
saptanan bu degisiklikler kalb hizi degi-
siklikleri ile paralelizm i¢indedir.

Onceleri sadece fizyolojik bir 6zellik ola-
rak kabul edilen ve incelenen bu degisik-
likler, daha sonralart miyokard infarktiisii,
angina pektoris, inme (stroke) ve ani 6lim-
lerin sirkadiyen ritimleri ile biiyiik parale-
lizm gostergeleri ve bu olaylarda kan basimnct
ve kalb hizi degisikliklerinin tetik mekaniz-
mast kabul edilmeleri sonucu biiytk deger
kazanmuslardir (1). Bu hastaliklarin tedavi-
sinde ve &zellikle epizodlardan korunmada,
ilaglarin  sirkadiyen ritimdeki bu degi-
sikliklere olan etkileri arastirilmistir. Hemen
belirtilmesi gereken 6nemli bir konu da te-
davinin amacmm normal bir sirkadiyen
ritmi degistirmek olmadigi, kan basmci ve
kalb hizindaki patolojik yiikselmeleri noz-

- mal fizyolojik ritme doéniistiirmek oldu-

gudur.

Uzun siireli tedavilerde ilaclarin giinlitk
alim saydarmm, ilaglarm diizenli kul-
lanilmasinda ¢ok biiyiik rolii oldugu bilin-
mektedir. Yapilan bir ¢alismada giinde tek
doz alman ilacglarda ilaci diizenli alma oran:
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TABLO 1: Normotensif ve hipertansif kisilerde istirahatleki kan basincina gére, farkli aktivitiere

bagl asistolik kan basinci degisiklikleri.

Tansiyon Degisimi
Normotensif Grup

Hipertansif Grup

Ort. 0s Ort. 0S
Fiziksel calisma 7-23 +16 43 11-50 +23 55
Yarayus 5-16 +11 45 9-37 +25 70
Telefonla konusma 0-11 + 7 36 9-37 +25 70
Yemek 2-20 + 7 36 5-32 +20 70
Kola igimi 2-18 +9 45 10-44 +29 70
2 sigara igimi 7-20 +15 28 15-35 +23 40
Kahve igimi 6-22 -13 42 16-35 +21 58
Kahve + sigara 8-26 +20 28 18-46 +29 14
Konusma 0-12 +15 45 5-29 +15 70
Okuma -2-3 0 39 0-11 +4 58
TV izleme -1-4 + 2 43 0-11 +7 66
Otomobil kullanma 4-21 +14 29 9-63 +42 26
Seks 11-32 -17 32 19-58 +31 25
Uyku -20-5 -13 45 -28-0 -17 70

OS: Aktiviteyi yapan olgu sayisi

%87 iken, bu oran giinde iki ilag alindiginda
%81'e, ti¢ ilag%77'ye ve dort ilag alindiginda
ise %39'a kadar diismektedir (8). Hiper tan-
siyon tedavisinde de belki yillarca devaml
ilag almnmas: gerekecegine gore hastalara
glinde tek doz almabilen bir ilacin verilmesi-
nin gerekliligi aciktir. Burada dikkat edilme-
si gereken konu giinde tek doz alinacak
ilacin sirkadiyen ritimde saptanan sabah
ytikselmelerine etkili olabilmesidir.

Hipertansiyon tedavisinde en sik kul-
lanilan ila¢ gruplarmdan biri olan beta re-
septor blokerleri igin bu konuda farkli go-
rigler vardir. Beta reseptdr blokerlerinin
glnlitk miyokard iskemi sikligimi azaltirken
ayni zamanda sabahlar1 olusan iskemi atak-
larini da azalttigini (9, 10), ani 6liimlerin in-
celenmesinde ise sabah saptanan ani 6liim-
lerde %44 oraninda diisme goriildigi bildi-
rilmistir (11). Bu goriislere kars: arastiricilar
da vardir. Ornegin; Raftery (6), bir beta re-

septor blokeri olan pindololun giinde tek
veya iki kez kullanilmasi halinde sabahlar:
goriilen kan basincindaki yiikselmeleri onle-
yemedigini bildirmistir. Ayni arastirict giin-
de tek doz alinan atenolol'un o giinkii kan
basmci yiikselmelerine gok etkili oldugunu
fakat ertesi sabah saptanan kan basmnc
ylikselmelerine mani olmadigmi bildirmis-
tir. Arastiriciya gore Atenolol'un sabah 8.00
veya 11.00'de almmasmin da ertesi sabah
saptanan kan basincinda ki yiiksel-mege be-
lirgin etkisi olmamaktadur.

Hipertansiyon ve angina pektoris tedavi-
sinde kullanilan ikinci biyiik ilag¢ grubu
olan kalsiyum kanal blokerlerine gelince
kalb atim sayisi ve kan basmcimi belirgin
Olgiide azaltan verapamil'in sirkadiyen rit-
me etkisi hakkinda genis bilgi yoktur. Giin-
de iki kez alinan uzun etkili nifedipin'in kan
basmcmda tiim giin boyunca yeterli bir azal-
ma yaptigl saptanmigsa da tek doz alinan
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sekillerinde 24 saatlik kan basma kont-
roliiniin yetersiz kaldigi gosterilmistir (6).
Esasinda bu ilacin kalb hizimi arttiric: etkisi-
nin bazi durumlarda istenilen amaca ters
diistigi de kabul edilmektedir.

Bir dihidropiridin derivesi olan Amlodi-
pinin bu gruptaki ilaglardan farkli uzun
yardanma 6mri olmasidir (12). Bu nedenle,
tek doz almmasma ragmen ertesi sabah olan
kan basma yiikselmelerini de énleyebilmek-
tedir (6). Bizim yaptigimiz bir ¢aligmada hi-
pertansiyonlu hastalar1 24 saatlik noninva-
ziv ambulatuvar kan basmci monitérii ile
Amlodipin tedavisinden 6nce ve 3 haftalik
tedaviden sonra inceledik. Amlodipin'in,
sabah almmasmi takiben tim gin kan
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basmcimi kontrol ettigi gibi, ertesi sabahki
kan basmci yiikselmelerini de o&nledigini
saptadik.
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dir.
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