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Hipertansiyonun Néropati Uzerine
Etkisinin Klinik ve Norofizyolojik

Testlerle Arastiriimasi
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OzET

Nedeni ortaya konamayan polinéropatili hastalarda
polinéropati gelisiminde hipertansiyonun da rol oyna-
bilecegi varsayimini akla gelmektedir. Bu varsayimi-
mizi gdsterebilmek amaciyla gerekli biyokimyasal ve
gériunttleme ydntemlerinin kullanilmasi sonucu olasi
ndropati nedenlerinin (diyabet, bdbrek yetmezligi, vi-
tamin B12 yetmezligi, hipotiroidizm, monoklonal
gammopati, paraneoplastik fenomen ve herediter ne-
denler, vb.) diglandigi ayni yas araliginda 36 hipertan-
sif ve 18 kontrol grubuna olmak Uzere toplam 54 ka-
tilmer aldik. Ayrintili nérolojik muayenenin ardindan
elektrofizyolojik incelemeler yaptik.

Otonomik iglevin degerlendirilmesi igin arteriyel tansi-
yonun (TA) yatar, oturur ve ayakta durur pozisyonlar-
da 6lcimu yapildi ve hastalar her bir pozisyonda bir
dakika tutulduktan sonra TA 6l¢uldU.

Calisma sonucunda hipertansif grupta kontrol grubu-
na gore zellikle alt ekstremite duyu genlikleri disik
elde edildi. Sural ve peroneal duyu genlikleri istatik-
siksel olarak anlamli derecede belirgin olarak kontrol
grubundan dislkti (p<0,05). Ulnar ve median duyu
genlikleri de yine dislk elde edildi (p<0,05).

Duyusal genliklerdeki dusts 6zellikle bes yildan daha
uzun zamandan beri hipertansiyon hastaligi olanlarda
daha da belirgin olarak bulundu (p<0,05). Ayrica N6-
ropati Semptom Skalasi (NSS) hipertansif grubumuz-
da calisma grubuna gore istatiksiksel olarak daha
yuksek tesbit edildi (p<0,05).

Bu calisma kuvvetli bir sekilde gésterdi ki uzun siire-
li yksek kan basincina maruz kalma ndropati gelisg-
mesinde ve progresyonunda bir etkendir. Yapilacak
yeni klinik gcalismalar yeni bir kavram olarak ‘hipertan-
sif néropatiyi’ klinik pratigimize sokacak ve hipertan-
siyonun iyi kontrol edilmesi ile ve aterosklerozun en-
gellenip iskeminin dizeltiimesi ile ndéropati gelisme
riskinin azalip azalmayacagini gésterecektir.
Anahtar Sozciikler: Hipertansiyon, P6linéropati, Si-
nir ileti Calismasi, Ateroskleroz, Mikrovaskiler Komp-
likasyon, Somatosensoryal Uyandiriimig Potansiyel,
Sempatik Deri Yanitlar, idiyopatik Pélinéropati

EVALUATION OF IMPACT OF HYPERTENSION
ON NEUROPATHY BY CLINICAL AND
NEUROPHYSIOLOGICAL TESTS

SUMMARY

Hypertension may play a role in the development of
polyneuropathy in patients with unexplained poline-
uropathy etiology.

To test this hypothesis, we selected our group of 54
subjects (36 hypertensive and 18 controls) among
subjects in whom factors that may contribute to ne-
uropathy (like diabetes, renal insufficiency, vitamin
B12 insufficiency, hypothyroidism, monoclonal gam-
mapathy, paraneoplastic phenomenon, spinal and
hereditary reasons) were ruled out. After detailed ne-
urological examination, electrophysiological investi-
gations were carried out.
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As a result of this study, especially the lower extre-
mity sensory amplitudes were found to be signifi-
cant lower in the study group. The differences of the
study group and the control group of sural and pe-
roneal sensory amplitudes were statistically signifi-
cant (p<0,05). Similarly, ulnar and median sensory
amplitudes were lower in the study group (p<0,05).
The change in the sensory amplitudes was found to
be more significant in patients whose history of
hypertension was longer than five years. Also, Ne-
uropathy Symptom Score (NSS) was found to be
higher in the hypertensive group as compared with
the rest of the study group (p<0,05).

This study has suggested strongly that a long history
of high blood pressure is one of the factors contribu-
ting to the development of polyneuropathy. Future
clinical studies will help us to include the notion of
“hypertensive neuropathy” in our clinical practice.
Further studies will also show whether good control
of hypertension would decrease the risk of develo-
ping this type of neuropathy.

Key Words: Hypertension, Polyneuropathy, Nerve Con-
duction Study, Atherosclerosis, Microvascular Compli-
cation, Somatosensorial Evoked Potential, Sempathetic
Skin Response, Idiopatic Polyneuropathy.

GIRIS VE AMAG

Polinéropati (PNP) glindelik klinik néroloji pratigimiz-
de olasilikla sik karsilastigimiz, ancak tanisal zorluk-
lari nedeniyle tedavisinde de birgok zorluklarla karsi-
lastigimiz dnemli bir klinik durumdur.

Polindropati analiz edildiginde slrecin motor agirlik-
I, daha az duyusal tutulumla (motor duyusal) ya da
tersi (duyu-motor) ya da saf motor, duyu ya da oto-
nomik sekilde gittigi gorilir. Zamansal siure¢ de ol-
dukga 6nemli olup akut bir baglangic hemen her za-
man inflamatuvar, immunolojik, toksik ya da vasku-
ler bir etiyoloji igin tanisaldir (4). Yillar iginde yavas
geligen bir néropati herediter ya da nadir bir meto-
bolik hastaligi isaret eder. Cogu toksik, nltrisyonel
ve sistemik sinir hastaliyi subakut ya da erken kro-
nik sekilde birkag haftada ya da ayda gelisir. Ayrica
semptomlarin ilerlemesi hakkinda hastanin anlattik-
larina ek olarak, kas atrofisi gibi bulgular siirecin nis-
peten uzun sureli olduguna isaret eder (6).
Polinéropati (PNP) yakinmalari ile bagvuran, yapilan
muayenesinde yakinmalarini agiklayabilecek silik
bulgular bulunabilen olgular ileri incelemeler igin ¢ce-
sitli kliniklere yada laboratuvarlara yénlendirilirler. OI-
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gularin bir bélimunde, etyolojiyi aciklayabilecek Kkli-
nik veya laboratuvar verileri elde edilse de, bircogun-
da belirgin ac¢iklayici neden bulunamamaktadir.
Klinik pratigimizde en sik karsilastigimiz ndropati
olan diyabetik polinéropatideki patofizyolojik meka-
nizma olan mikrovaskiler hasar birgok calismada
gOsterilmis olmasina ragmen olusturucu nedenler
ve noéropati iligkisi Uzerinde durulmamistir.

TUm yapilan tanisal arastirmalara ragmen altta yatan
nedenin bulunmadigi ve idiyopatik néropati olarak
tanimlanan bir grup varhigi ¢calismamizin temel nede-
nini olusturmaktadir.

Amacimiz bagta hipertansiyonun PNP Uzerine etkisi-
ni klinik ve nérofizyolojik ydntemlerle arastirmak ve
belkide karanlikta kalmis bir etyolojik nedeni ve pa-
tolojik mekanizmayi ortaya gikarabilmektir. istedigi-
mizse néropati nedeninin erkenden saptanmasi, er-
ken evre yan etkileri yavaglatabilmek ve hastalik su-
reclerini kontrol altina alabilmektir.

GEREG VE YONTEM

Calismaya 2.8.2008 ve 1.5.2009 tarihleri arasinda
GATA Haydarpasa Egitim Hastanesi Noroloji ve da-
hiliye polikliniklerine basvuran hiperansif hastalar
alindi. Kontrol grubu ise bilinen bir hastaligi olmayan
saglikli bireylerden olusturuldu.

CALISMAYA ALINMA KRITERLERI

1. Arastirmaya katilmayi kabul etmek ve gondllilerin
bilgilendirme ve onay formunu imzalamasi,

2. Noroloji ve Dahiliye servisine bagvurmus, hiper-
tansif bireyler,

3. Kontrol grubu igin nérolojik muayenesi normal
olan yetigkin gondalltler.

CALISMADAN CIKARILMA KRITERLERI

Gerekli biyokimyasal ve goérlntileme ydntemlerinin
kullaniimasi sonucu olasi néropati nedenlerinin (diya-
bet, bébrek yetmezligi, vitamin B12 yetmezIigi, hipo-
tiroidizm, monoklonal gammopati, paraneoplastik fe-
nomen, spinal ve herediter nedenler, vb.) saptanmasi.
Bu dlgutler dahilinde ¢galismamiza 36 hipertansif, 18
kontrol olmak Uzere toplam 54 olgu degerlendirme-
ye alindi.

Vaka ve kontrol grubundaki hastalara bilinen néro-
pati nedenlerini diglamak i¢in gerekli rutin hematolo-
jikve biokimyasal testler ile diabeti diglamak i¢in kan
glukozu, glukoz tolerans testi ve glikozile hemoglo-
bin-A1c testlerini, paraproteinemik ya da amiloid n6-
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ropatileri diglamak igin serum ve idrar immun elek-
troforezik ya da immun fiksasyon testlerini, Vitamin
B12 ve metilmalonik asid dizeyleri, insan immun
yetmezlik virls antikoru, kan-Ure-nitrojen, tiroid
fonksiyon testleri, vaskdlitik ndropatileri diglamak
icin sedimantasyon hizi, ANA, c-ANCA, romatoid
faktor, eozinofil sayimi,kronik inflamatuar demyelini-
zan polindropati, neoplazik ve granilamatéz me-
nenjiti diglamak igin  spinal sivi protein tesbiti, hiic-
re sayisi testleri yapildi. Laboratuar testleri sonucun-
da ndropati nedeni olabilecek bir patoloji saptan-
diysa o hastayi galisma disinda birakildi.

ilagsiz TA (tansiyon arteryel)140/90’in alti normotansi-
yon olarak kabul edildi. Antihipertansif tedavi altinda-
kiler ya da TA’leri 140/90’dan yiksek ise hipertansiyon
hastasi olarak kabul edildiler. Kan basinci muayene
odasinda 30 dakika dinlendikten sonra 3 kez dl¢uldi.
Antihipertansif ilag kullanan ya da TA degeri 140/90
‘nin Gzerinde olan hastalar vaka grubu olarak aldik.
Tum hastalar Michigan Néropati Enstrimani, Michi-
gan Otonomik Semptom incelemesi, Néropati Semp-
tom Skalasi (NSS) ile klinik agidan degerlendirildi.
Elektrofizyolojik degerlendirmede sinir ileti ¢galisma-
lari, SEP ile el ve ayakta sempatik deri yanitlan test-
leri uygulandi.

Olgularin timdnin adi-soyadi, yas ve cinsiyetleri,
adres, telefon, meslek, hastane ve EMG protokol
no'lar ile yakinmalari, hastalik baglangi¢ tarihi ve
seyri, hastalik 6ykisu gibi kimlik, demografik ve kli-
nik 6zelliklerinin tumua kayit altina alinmig ve ekte su-
nulan ayrintili hasta bilgilendirme ve onay formlarini
okunulmasi ve kabul edilmesi istenilmistir . Hasta
ve kontrol grubunda ki olgularin timunde klinik nd-
ropati degerlendirmeleri igin Michigan néropati tara-
ma enstrimani (MNSI) ve otonomik semptom ince-
leme formu ile néropati semptom skalasi (NSS) for-
mu kullanilmistir.

MNSI testinde hastaya 15 soru sorulmustur; 7. ve
13. sorulara "hayir" yaniti 1 puan, diger sorulara
"evet" yaniti ise yine 1 puan olarak belirlenmigtir. 4
ya da Uzerinde pozitif yanit veren hastalar néropati
olarak degerlendirilmistir. MNSI fiziksel degerlendir-
me béliminde ise ayak fiziksel gériiniminde kuru
deri, kallus formasyonu, fisslrler, acgik Ulserasyon ya
da deformiteler, dliztaban, ¢ekig parmak, Ust Uste
binmis parmaklar, hallux valgus, eklem subluksas-
yonu, belirgin metatarsal baglar, medial konveksite
(Charcot ayagi) ve amputasyonlar dikkate alinmistir.
Noéropati semptom skalasi ise klinik muayene ve
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karsilikli gériigsme sonucu gergeklestirilmigtir.

Klinik degerlendirmeleri ayrintili gergeklestirilen ol-
gularda noéropati klinik 6lgcutl olarak Dinya Saglk
Orgitiince éncelikli olarak benimsenmis olan asil
refleksi 6n plana alinmig ve sayisal temelde anorma-
lite oranini saptayabilmek amaciyla puan verilmigtir.
Ayrica tim reflekslerde incelenmistir.

Otonomik islevin degerlendiriimesi igin arteriyel tan-
siyonun (TA) yatar, oturur ve ayakta durur pozisyon-
larda 6lcumuU yapilmig ve hastalar her bir pozisyon-
da bir dakika tutulduktan sonra TA 6lgilmustir.
Ayakta iken sistolik kan basincinda 25-30 mmHg ve
diastolik kan basincinda 10 mmHg ve Uzerindeki
disme anlamli kabul edilmistir. Ayrica TA dustugin-
de kalp hizi kayitlamasiyla, kalbin sempatik uyarilari
hakkinda bilgi saglanmaya calisiimistir. E§er kalp hi-
z1 artigl olmazsa sempatik etkilenme digtnulmustdr.
Rutin sinir ileti galigmalarinda supramaksimal uyan, H
refleks galismasinda submaksimal uyari kullanilimis,
akim gegis suresi 0,1 msn, tipik akim siddeti 100-300
V, uyar frekansi genelde 1 Hz olarak yapilmistir.
incelemelerin timi GATA Haydarpasa Egitim Hasta-
nesi Norofizyoloji laboratuvarinda gercgeklestirilmis
ve olgularin rahat edecegi uygun ortam saglanmistir.
Tum galigmalar MEDELEC marka Syngery model
EMG cihazinda yapilmigtir. Olgularin ekstremite isila-
rina dikkat edilerek asagidaki ¢alismalar yapilmistir.
Median sinir duyusal iletisi bilek seviyesinde uyarila-
rak ikinci parmaktan uyari mesafesine 13 cm uzak-
liktan kayit yapilarak elde edilmigtir.

Ulnar sinir duyusal iletisi bilek seviyesinde uyarilarak
besinci parmaktan uyari mesafesine 11 cm uzaklik-
tan kayit yapilarak elde edilmigtir.

Sural sinir duyusal iletisi, dis malleol 14 cm proksi-
malinden uyarilarak ve dig malleol'in dig yanindan
kayit yapilarak elde edilmistir.

Superficial peroneal duyusal iletisi ayak sirtindan ka-
yit yapilarak 14 cm proksimalinden uyarilarak elde
edilmistir.

Duyu iletimi incelimesinde distal latans, duysal aksi-
yon potansiyeli, ileti hizi degerlendirildi.

Ust ekstremite motor sinir ileti galigmalarinda medi-
an sinir i¢in kayit elektrodunun 7 cm proksimalinden
ve antekUbital bélgeden uyarilarak abduktor pollicis
brevis kasindan BKAP (bilesik kas aksiyon potansi-
yeli) kaydedildi, ulnar sinir icinse motor sinir kayit
elektrodundan 7 cm proksimali ile dirsek alti ve Ustl
bélgeden uyarim yapilarak abduktor digiti minimi
kasindan BKAP kaydedildi.
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N.tibialis kayit elektrodundan 9 cm proksimalinde
olacak sekilde i¢ malleolden ve diz ardindan uyarila-
rak abduktdr hallusis kasindan, derin peroneal sinir
kayit elektrodundan 9 cm proksimali olacak sekilde
bilek, fibula basi ve dizardi uyarilarak ekstensor digi-
torum brevis kasindan BKAP kayitlari yapild.

Motor ileti incelemelerinde distal latans, ileti hizi,
BKAP amplitiidu degerlendirildi.

F yanitlan da motor ileti galigmasindaki belirtilen me-
safelerden uyarilarak 10-20 dalga kayitlanmis ve en
kiicUk latansli olan de@erlendirmeye alinmistir.

H refleksi ¢alismasi, popliteal uyarim ve bu alanla
asil tendonu arasi uzakliginin tam yarisindan kayitla-
ma ile gergeklestirilmigtir.

Sempatik deri yanitlari ise median sinir ve tibial sinir
uyarimi ile avug igi ve ayak taban bélgesinden en az
5 yanitin kaydi alinarak yapilmis ve ortalama latans-
lar degerlendirmeye alinmistir.

istatistiksel Analizler
Calismada elde edilen bulgular degerlendirilirken, is-

tatistiksel analizler i¢cin SPSS (Statistical Package for
Social Sciences) for Windows 11,0 programi kullanil-
di. Veriler deg@erlendirilirken tanimlayici istatistiksel
metot olan frekans sayimi, ortalama, standart sapma
kullanildi. Siniflandiriimig verilerin gruplar arasi karsi-
lastinimasinda ki-kare, veri uygun olmadidi (g6zeler-
de 4 ve daha kiguk frekans olmasi) durumda Fis-
her’s Exact Testi uygulandi.

Hastalarin gruplararasi farkliigr coklu degiskenlerde
Kruskal Wallis Varyans analizi, ikili degiskenler ara-
sinda Mann Whitney U test, yas etkisini aritmak i¢in
kovaryans analizi, varyanslarin homojenligi igin Le-
vene test kullaniimistir.

istatistiksel anlamlilik 0,95 énem diizeyinde p degeri-
nin 0,05’ den kugtk olmasi durumunda kullaniimigtir.

BULGULAR

Hipertansif grup 36 kisiden olusuyordu. Bu hastala-
rn toplam 32’i antihipertansif ilag kullaniyordu ve
tansiyon degerleri 28’inde kontrol altinda idi, 4 anti-
hipertansif ila¢ kullanan 4’de ila¢ kullanmayan kati-

Tablo 1. Calisma ve kontrol grubunun ortalama kan basinci de@erleri

Grup Sistolik Diastolik
Calisma n= 15129 86+14
Kontrol n= 120+13 767

Sekil 1. Hastalarin sistolik kan basinci degerleri
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Sekil 2. Hastalarin diastolik kan basinci degerleri
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Tablo 2. Calisma ve kontrol grubunun yas, cinsiyet, ve BMI dagilimi

Grup Yas BMI Cinsiyet (K/E)
Calisma 62.8+8.8 284 28/8
Kontrol 58+7.55 26+3 13/5
p 0.06 0.76 0.52

Tablo 3. Calisma ve kontrol grubunun duyu iletiminin karsilastiriimasi

Duyu Kontrol Hasta p

Median latans 3.23+0.38 3.73+0.72 0.01*
Median hiz 52.95+6.22 46.51+8.83 0.01*
Median genlik 20.86+7.64 19.06+9.46 0.49
Ulnar latans 2.83+0.24 2.96+0.34 0.13
Ulnar hiz 51.79+4.56 48.51+5.38 0.03*
Ulnar genlik 22.89+11.24 20.06+9.71 0.34
Sural latans 3.51+0.31 3.25+1.07 0.32
Sural hiz 50.91+5.36 45.49+16.5 0.16
Sural genlik 12.1+5.15 8.24+5.48 0.02"
Peroneal latans 3.56+0.35 3.07+1.33 0.15
Peroneal hiz 49.85+7.39 41.76+18.67 0.09
Peroneal genlik 8.24+3.77 5.95+4.14 0.05"

*Istatistiksel olarak anlamlidir (p<0,05).

limcinin kan basinci degeri sistolik 140 mmHg’nin di- Hipertansif grubun yaslarn 54-72 arasindayd (ortala-
yastolik 90 mmHg’nin Uzerindeydi. Gruplara iligkin ma 62.8) ve 0-20 yildan beri hipertansiyon tanisi ile
ortalama, standart sapma degerleri tablo 2’ dedir. tedavi aliyorlard (tablo 3). Hipertansif gruptaki kati-
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Tablo 4. Kontrol- 5 yildan kisa ve uzun zamandan beri hipertansiyonu olan hastalarin duyu iletiminin karsilastirimasi

Duyu iletimi Kontrol <5 yIlHT >5 yIl HT p' p?
Median latans 3.23:0.38 3.75+0.86 3.72:0.64 0.80 | 0.01*
Median hiz 52.95+6.22 45.7+8.82 47.06+9.01 0.80 | 0.01*
Median genlik 20.86+7.64 19.76+8.67 18.6+10.14 0.43 0.24
Ulnar latans 2.83£0.24 2.9+0.26 30.39 0.61 0.26
Ulnar hiz 51.79+4.56 48.84+4.23 48.29+6.12 0.78 0.06
Ulnar genlik 22.89+11.24 22.24+10.06 18.61+9.43 0.31 0.31
Sural latans 3.510.31 3.28+1.03 3.23+1.12 0.65 | 0.99
Sural hiz 50.91:5.36 46.19+15.8 45.03£15.68 070 | 0.29
Sural genlik 12.125.15 8.794.37 7.87+6.18 0.47 | 0.03*
Peroneal latans 3.56+0.35 3.27+1.04 2.95+1.5 0.83 0.63
Peroneal hiz 49.85+7.39 45.38+15.15 39.52+20.57 048 | 0.12
Peroneal genlik 8.24+3.77 7.5124.12 4.99+3.93 0.049* | 0.01*

p1 : <5 yil >5 yil arasindaki farklhk
p2: Kontrol grubu ile >5 yil arasindaki farklilik
* 1 Istatistiksel olarak anlamhdir (p<0.05).

Sekil 3. Kontrol- 5 yildan kisa ve uzun zamandan beri hipertansiyonu olan hastalarin duyu genliklerinin karsilastinimasi
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Sekil 4. Kontrol- 5 yildan kisa ve uzun zamandan beri hipertansiyonu
olan hastalarin peroneal duyu genliklerinin karsilastiriimasi

0 = M W bWV N @ W

Kontrol <SyIlHT

=
<

>S5yl HT

$ekil 5. Kontrol- 5 yildan kisa ve uzun zamandan beri hipertansiyonu
olan hastalarin sural duyu genliklerinin karsilastirimasi

0

Kontrol

uv

imcilarin19’u 5 yildan uzun zamandan beri hipertan-
siyon hastasi iken 17 kisi 5 yildan daha kisa zaman-
dan beri hipertansiyon rahatsizhg vardi.

Kontrol grubu 18 kisiden olugsuyordu. Antihipertansif
ilac kullanimi higbirinde yoktu ve élcilen tansiyon
degerleri 140/90°dan disiktu (tablo 2). Yaslar 51-66
arasindaydi (ortalama 58.7) (tablo 2).

Hipertansif grup ile kontrol grubu karsilastinidiginda
aralarinda yas, sigara kullanimi ve BMI arasinda is-
tatistiksel olarak anlamli fark yoktu (tablo 3).
Duyusal genliklerdeki dusts 6zellikle bes yildan da-
ha uzun zamandan beri hipertansiyon hastaligi olan-
larda daha da belirgin olarak bulundu (tablo 6). Ayri-
ca median sinir hipertansif grupta duyusal latansta

<5 yil HT

35

>5 yil HT

uzama ve hizda disme tesbit edilmistir. Duyusal
genliklerdeki kontrol ve hipertansiyon gruplar ara-
sindaki degisim grafigi sekil 3-4-5 dedir.

Bir de olaya tersten bakalim diye erigkin icin sural ve
peroneal genligin normal degerini (6 microvolt), kon-
trol-5 yildan kisa ve uzun zamandan beri hipertansif
olan gruplarda karsilastirdik. Elde ettigimiz sonug;
uzun dénem hipertansiyona maruziyetin genliklerde
disme meydana getirdigidir (tablo 7).

TARTISMA

Calismanin sonucu olarak ‘Hipertansif Noropati’nin
ilerleyici, alt ekstremitelerde baslayan, duyu liflerinin
etkilendigi, aksonal bir néropati olusturdugu goril-
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Tablo 5. Kontrol, 5 yildan kisa ve uzun zamandan beri hipertansiyonu olan hastalarin motor iletiminin karsilastiriimasi

Motor Kontrol <5 yil HT >5yilHT | p'

Median latans 3.22+0.28 3.75+0.87 3.81+0.83 0.79
Median hiz 57.4+4.51 56.52+6.15 54.79+6.74 | 0.31
Median genlik 7.77+1.59 8.88+1.94 7.73+2.39 | 0.15
Ulnar latans 2.47+0.23 2.56+0.34 2.75+0.33 0.21
Ulnar hiz 62.88+5.35 58.73+6.07 60.45+8.39 | 0.63
Ulnar genlik 8.06+1.73 8.82+1.71 8+1.82 0.33

Peroneal latans 4.33+0.53 4.71+0.99 4.86+0.75 | 0.24

Peroneal hiz 49.75+4.09 48.86+4.82 46.69+3.06 | 0.11

Peroneal genlik 2.99+1.49 3.21+£1.88 2.65+1.22 | 0.30

Tibial latans 4.69+0.61 5.12+0.93 5.32+1.05 | 0.49
Tibial hiz 45.27+4.82 42.34+12.79 | 44.87+3.91 | 0.69
Tibial genlik 5.63+1.9 5.88+3.15 4.32+2.35 | 0.13

p1 : <5 yil - >5 yil arasindaki farklilik

Sekil 6. Kontrol, 5 yildan kisa ve uzun zamandan beri hipertansiyonu
olan hastalarin motor genliklerinin karsilastirimasi

9.00
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Tablo 6. Kontrol, 5 yildan kisa ve uzun zamandan beri hipertansiyonu olan
hastalarin F ve H yanitlari, SSR ve SEP ve klinik skorlarinin karsilastinimasi

Kontrol <5 yiIl HT >5 yiIl HT p'
F median 25.33+1.28 25.96+1.63 26.46+1.52 0.36
F ulnar 25.31+1.4 25.7+1.97 26.52+2.07 0.15
F peroneal 46.16+2.94 47.63+£11.65 49.2+8.6 0.25
F tibial 46.27+12.5 48.48+5.42 51.73+4.32 017
Sag H latansi 30.67+2.06 30.93+2.36 31.83+1.76 017
Sol H latansi 30.62+1.99 31.11x2.11 31.68+1.76 0.28
Sag P40 39.9+3.07 41.93+3.65 41.23+3.98 0.76
Sag N35 32.9+3.3 36.43x4.25 35.45x4.26 0.62
Sol P40 39.83x+2.31 40.46+2.37 40.78+3.49 0.97
Sol N35 32.33+2.91 34.89+2.92 34.98+3.56 0.88
SDY el 1380+181.92 1447.27+£239.13 1355+603.83 0.75
SDY ayak 2115+325.9 2910.91+1642.45 1994.38+705.96 0.19
MNE 4.88+2.83 7.67+3.46 5.85+3.46 0.25
NSS 1.41+1.37 2.67+1.66 2.38+1.45 0.73

p1 : <5 yil >5 yil arasindaki farklhk

Tablo 7. Sural ve peroneal genligin normal degerini (6 microvolt), kontrol-5
yilldan kisa ve uzun zamandan beri hipertansif olan gruplarla karsilastiriimasi

Sural amp.<6 Sural amp.=6 Peroneal amp.<6 Peroneal amp.=6
Kontrol 3 (%16.67) 15 (%83.33) 5 (%29.41) 12 (%70.59)
<5yl 3 (%21.43) 11 (%78.57) 3 (%23.08) 10 (%76.92)
>5 yil 8 (%38,1) 13 (%61,9) 13 (%61,9) 8 (9%38,1)
p' 0,29 0,039"
p* 0,17 0,046'

p1 : <5 yili >5 yil arasindaki farklhk
p1: Kontrol >5 yil arasindaki farklilik
* : Istatistiksel olarak anlamlidir (p<0,05).
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mustlr. Galismamizin neticesinde hipertansif grup-
ta elektrofizyolojik olarak g0sterilen genliklerdeki
azalmanin hipertansiyon kronik mikrovaskuler
komplikasyonu ile, yani arteriyoskleroz ile iligkili ol-
dugunu dustinmekteyiz.

Ateroskleroz (AS)'da temel mekanizmalarin islemesi-
ni kolaylastiran bazi hazirlayici faktérler vardir. Bun-
lardan hipertansiyon, biyomekanik degismelere ve
I6kosit adezyonunun artisina, diyabet, proteinlerin
enzimatik olmayan glikolizasyonu ile endotel dis-
fonksiyonu ve lipid peroksidasyon urinlerinin artigi-
na yol acarak etkili olur.

Endotel hiicreleri kan akimi ile damar duvari arasin-
da devamli ve duzgln bir engel olusturacak sekilde
Ozellesmislerdir. TUm viicutta tek katman halindedir,
pihtilagsmayi ve trombozu &nleyici 6zellikleri bulun-
maktadir. Normalde endotel hicrelerinde trombo-
modulin, protein-C, protein-S, anti-trombin-Ill, pros-
tasiklin gibi pihtilagsmayi ve trombozu engelleyen
proteinler ve fibrinolizi saglayan doku plazminojen
aktivatorl bulunmaktadir (12,17) Ayrica endotel hiic-
relerinde, pihtilasmaya neden olabilecek ADP ade-
nozine dénusturulerek etkisizlestirilir.

Aterosklerotik plakta yer alan T -lenfositler ve aktive
makrofajlarin saldigi TNF-alfa ve IL-I gibi sitokinler,
blylyen aterosklerotik plagin Uzerini kaplayan en-
dotel hiicrelerinde protein ekspresyonunu degistire-
rek, pihtilagsmaya ve inflamasyona egilimli duruma
gegirir(14,22,25).

Hipertansiyonun arterioskleroz patolojisinde bu de-
rece etkili olmasindan dolayi, bir mikrovaskiler
komplikasyon olan néropatinin de hipertansif birey-
lerde ortaya ¢ikmasi bizim igin ¢ok sasirtici olmamis-
tir. Ozellikle alt ekstremite duyu liflerinin &ncelikli ola-
rak etkilenmis olmasi polinéropatideki distal baslan-
gich ve proksimale dogru ilerleyici ‘dying back’ me-
kanizmasi ile 6rtismektedir.

Periferal mikrovaskuler hasar sonucu ortaya ¢ikan
yetersiz arteryel destek nedeniyle distal sensoryal si-
nirlerde mikrovaskdiler hasar ortaya gikmaktadir. On-
celikle duyusal genliklerin kontrol grubunda hiper-
tansif gruptan distk bulunmasi aksonal kaybi gés-
teriyordu. Genlikler maksimal uyariya yanit veren si-
nir lifi sayisinin yar kantitatif bir élgiimidar. iletim hi-
z1 yavaslamasi ya da distal latanslarin uzamasina ki-
yasla motor ve duyusal genliklerde azalma olmasi
aksonal kayip igin daha 6zgtl ve duyarli bir belirleyi-
cidir. Calismamizda duyusal genliklerdeki disme
Ozellikle 5 yildan daha uzun zamandan beri hipertan-

siyon rahatsizligi bilinen deneklerde daha da belirgin
olarak ortaya g¢ikmistir. Bunun da muhtemel hiper-
tansiyonun olusturdugu mikrovaskdiler hasarin uzun
zaman dilimi icinde neden oldugu aksonal kayba
bagl oldugunu dislinmekteyiz.

Hipertansif grupta elde ettigimiz sonug aksonal du-
yusal néropati ile uyumluydu. Muhtemel endotel dis-
fonksiyon iskemiye yol agmakta ve hipoksi ise akso-
nal dejenerasyona yol agarak néropati gelisimine ne-
den olmaktadir. Galismamizda muhtemel hasar san-
ki sadece alt ekstremite duyusal liflerine 6zgi gibi
gbzikiyordu. Fakat biz olayin sadece alt ekstremite
duyu lifleri ile sinirli olmadigini distinmekteyiz; ¢in-
ki 5 yildan daha uzun zamandan beri hipertansiyon
rahatsizhigi bilinen olgulardan olusan alt grupta Ust
ekstremite duyu liflerinde de genlik diismesini goste-
ren elektrofizyolojik sonugclar elde edildi. Ustelik ¢a-
lismamizda kontrolsuz hipertansiyonda ortaya gika-
bilecek klinik tablonun gésterilmesi sz konusu ol-
mamistir. Hipertansif grubumuzdaki katiimcilarin
¢ogunlugu antihipertansif bir tedavi altida bulunu-
yordu ve yine biyuk bir cogunun kan basinci kontrol
altindaydi. Hipertansif grubumuzun ortalama tansi-
yon deg@eri 151/86 mmHg iken, kontrol grubumuzun
ortalama tansiyon degeri 120/76 mmHg idi.

Malik et al.” in “Effect of angiotensin-converting-enz-
yme (ACE) inhibitor trandolapril on human diabetic
neuropathy: randomised double-blind controlled tri-
al” galismasinda ACE inhibitérlerinin néropati gelisi-
mini diyabetiklerde yavaslattigini da gdsteriyordu
(21). Oysa galismamizdaki hipertansif gruptaki kati-
limcilarin gogunlugu antihipertansif bir tedavi almak-
ta idi ve bulyik cogunlugu ACE inhibitori kullaniyor-
du. Mevcut veri ve gbézlemlerimizle ACE inhibitorleri-
nin koruyucu etkisi olmadigini iddia etmiyoruz. Ancak
belkide bu koruyucu etkiye ragmen néropati olusu-
mu devam etmektedir. Anilan ¢calismada trandorop-
ril ile peroneal ve sural sinir fonksiyonlan 12 ayda dui-
zelmistir (23). Bununla beraber sistolik kan basinci 12
ayda anlamli olarak trandolapril tedavisindeki grupta
daha dusUktlr, ve fakat noropatideki diizelme kan
basinci ile iliski olarak distintlmemistir. Takip sira-
sinda; néropatisiz gruba kiyasla néropatili gruptakiler
daha dustk GFR’na sahipti ve mikroalbuminuri de bu
sure zarfinda ndropati insidansi ile iliskiliydi. Benzer
iliskiler énceden de bildiriimistir (5,29). Bu bulgularin
her biri mikrovaskiler ya da biyik damar hastalikla-
rinin (muhtemelen her ikisinin) néropati igin predispo-
zan oldugunu anlamamiza yardimci olur.
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Patofizyolojik olarak diyabette diger mikrovaskdler
komplikasyonlarin, érnegin retinopati ve proliferatif
retinopati cikmasi ile néropati gelismesi arasinda ilis-
ki vardir (8,27). Bu mikrovaskiler komplikasyonlar
ayni patolojik orijinden kaynaklanmakta, belki de
benzer biyokimyasal hasar yoluyla olmaktadir. Ben-
zer ya da ayni sUrecin hipertansiyon icin de gegerli
oldugu kanaatindeyiz. Hipertansif retindpati ve nef-
ropati icin s6z konusu olan sireg, tipki diyabetteki
néropatide oldugu gibi hipertansiyonda olusan néro-
patide de gegerlidir. Noropatideki gérilen mikrovas-
kiler anormallikler retinopatide gériilene benzerdir:
kapiller sizintida artma arteriovendz shunt olusumu
ve yeni kapiller olusmasi (32), pericyte hicrelerinde
kayip ve basal membranda incelme (13,29,30). Kan
basincinin azaltilmasi retinopati progresyonunu da
yavaslattigi caligsmalarda gdsterilmistir (1).
Kardiyovaskuler hastalikla iligkili inflamatuar markir-
larda retinopati, nefropati , néropati , komplikasyonlu
tip 1 diyabet hastalarinda yuksek bulunmustur ki bu
potansiyel olarak kardiyovaskdler risk faktorleri ile
néropati arasindaki bagi agiklayabilmektedir (7,9). Di-
yabetik ndropati, nefropati ve retinopati arasinda
gucli iliski bulunmaktadir (16,31). Hipertansiyonun
retinopati (24) nefropati (3) ve simdi de néropati olus-
masi ve progresyonu igin gugli bir risk faktért oldu-
gu gosterilmistir. Bu iliski belki de diyabettekine ben-
zer sekilde tim uzun dénem komplikasyonunun ne-
deni olan vaskdler fonksiyon bozukluguna baglidir.

Vazodilatasyon, trombosit agregasyon inhibiyonu ve
periferik dolagimi diizenleyici etkileri olan ilag kullanimi-
nin hipertansif néropatiye geriletebilecegini distintle-
bilir. Standart antihipertansif tedaviden beklenen ben-
zer bir etkidir. Eski ¢alismalar ACE (angiotensin con-
verting enzyme) inhibitdri lisinopril’ in 12 haftalik teda-
vi sonrasi sinir iletim hizini ve niceleyici duyusal testle-
ri duzelttigini géstermistir(28). Lisinopril hem sinir kan
akimini hem de sinir iletim hizini diyabetik raflarda di-
zeltiyor(10). Endotel kaynakli faktdrlerin, hipertansiyon
tarafindan bozulan ince dengesi spesifik antihipertansif
ve antioksidan tedavi ile yeniden diizeltilebilir.

Bizim galismamizdan énce de yapilmis hipertansiyo-
nun ndropati icin muhtemel risk faktéri olusu ile ilgi-
li galismalar vardir; bunlardan biri EDIL galigmasidir
(20), Latika Sibal’in diyabetik hastalarindaki takipler-
de noéropati vaskiler hastalikla iligkili olmustur (45).
Bu bulgu MONICA/KORA Augsburg galismasinda
da not edilmistir (31).

Hipertansiyonun néropati gelismesinde bir risk fakto-
ri oldugunun aydinlatimasi muhtemel genel endotel
disfonksiyona isaret etmektedir ve bu ydnde yapila-
cak genis randomize kontrollli calismalar gerektir-
mektedir. Uzun sireli iyi kontrol edilmemis hipertansif
hastalarla yapilacak yeni calismalar olayin bizim bul-
dugumuz gibi duyu lifleri ile mi sinirli, yoksa motor et-
kilenmenin de katildigi bir tablo oldugunu bizlere gés-
terecektir. Yapilacak ila¢ arastinimalar da hastaliga
spesifik tedavilerin uygulanmasini saglayacaktir.
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