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Hemodiyaliz Hastalarinda Hipertansiyon

Hypertension in Haemodialysis Patients: Review

OZET Tedavi baslangicinda tiim diyaliz hastalarinda hipertansiyon %80-85 oraninda gériilmektedir.
Genel toplumda yiiksek kan basinci aterosklerotik kardiyovaskiiler hastaliklara bagli mortalite i¢in
baglica risk faktoriidiir. Bazi1 caligmalarda hemodiyaliz hastalarinda hipertansiyon ile mortalite
arasinda pozitif korelasyon bulunmustur. Bununla birlikte, gézlemsel ¢aligmalar hemodiyaliz
hastalarinda kan basinci ve mortalite arasindaki iliski konusunda c¢eligkili veriler ortaya
koymuslardir. Ayrica diisiik arteriyel kan basinc1 ve/veya yiiksek nabiz basinci ile mortalitenin
arttigini ileri siiren arastirmalar da vardir. Tartigmali olmakla birlikte, hemodiyaliz toplumunda
kan basinci ile 6liim arasinda, muhtemelen kan basinc: ¢ok diigiik olan hastalarin 6nceden var olan
kardiyovaskiiler hastaliklarindan dolay1 U seklinde bir iligki varmis gibi géritnmektedir. Kronik
bobrek hastaliginda kan basincinin 130/80 mmHg'dan daha diisiik olmas1 6nerilmektedir, fakat
hemodiyaliz hastalarinda uygun bir hedefin belirlenmesi beklenmektedir. Ayrica, bu populasyonda
hipertansiyon tanisini kesinlestirebilen diyaliz 6ncesi ve/veya sonrasi kan basinci degeri hakkinda
goriis birligi yoktur. Ambulatuar kan basinci monitdrizasyonu, kardiyovaskiiler sisteme uygulanan
entegre kan basinci yiikiinti 6l¢mede bir altin standarttir. Bunun yaninda, hemodiyaliz hasta
populasyonunda evde kan basinci 6l¢iimii bir optimal kan basinci taniminin gelistirilmesine katkida
bulunabilir. Diyaliz hastalarinda oldugu gibi bobrek hastalikli hastalardaki hipertansiyon patogenezi
cok faktorliidiir, fakat altta yatan hastaliga gore de degisebilmektedir. Tedavide voliim kontrolii,
tuz kisitlamas, diyaliz tedavisinde modifikasyon ve antihipertansif ilaglar yer almaktadir. Bununla
birlikte, hemodiyaliz hastalarinda intradiyalitik hipertansiyon ve ultrafiltrasyona direncli
hipertansiyon tiirleri de gériilebilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Bobrek diyalizi; hipertansiyon; antihipertansif ajanlar

ABSTRACT Hypertension is present in 80-85% of all dialysis patients at the beginning of the tre-
atment. High blood pressure is a major risk factor for atherosclerotic cardiovascular disease morta-
lity in the general population. Some studies found positive correlation between hypertension and
mortality in haemodialysis (HD) patients. However, observational studies have provided conflicting
data on the relationship between blood pressure (BP) and mortality among HD patients. In additi-
on, there are some studies suggesting that mortality increases as the arterial BP decreases. Altho-
ugh controversial, in the HD population the relationship between BP and risk of death seems to be
U shaped, probably because of pre-existing cardiac disease in patients with the lowest BP. In chro-
nic kidney disease, BP lower than 130/80 mmHg is recommended, but an appropriate target for BP
in the HD population remains to be established. Moreover, there is no consensus regarding which
routine peridialysis BP (pre- or post-dialysis BP, or both) can ensure the diagnosis of hypertension
in this population. Ambulatory BP monitoring remains the gold standard to quantify the integra-
ted BP load applied to the cardiovascular system. Home BP assessment could remains to be impro-
ve the definition of an optimal BP in the HD population as well. Pathogenesis of hypertension in
patients with renal disease as in dialysis patients is multifactorial but may also vary according to the
underlying renal disease. The treatment consists of volume control, salt restriction, dialysis treat-
ment modification and antihypertensive drugs in patient with renal disease and dialysis patients.
However, intradialytic and ultrafiltration-resistant hypertension can be seen in HD patients.

Key Words: Renal dialysis; hypertension; antihypertensive agents

Turkiye Klinikleri J Cardiovasc Sci 2010;22(1):113-22

Turkiye Klinikleri ] Cardiovasc Sci 2010;22(1) 113



T. Rifki EVRENKAYA ve ark.

emodiyaliz (HD) hastalarinin ortalama
H%50—60’1 hipertansiftir. Periton diyalizin-

de (PD) ise hipertansif hasta oram
%30’dur. Tedavi baslangicinda tiim diyaliz hasta-
larinda hipertansiyon %80-85 goriiliirken, iyi vo-
lim kontrolii ile bu oranlar diigmektedir. Cocuk
HD hastalarinda da hipertansiyon goriilme siklig
%50°dir.12

HD hastalarinda hipertansiyon ile mortalite
arasinda pozitif korelasyon bulan ¢alismalar oldu-
gu gibi, boyle bir iligkiyi desteklemeyen ¢alismalar
da vardir. Ayrica miyokard disfonksiyonu veya ko-
tii beslenme sonucu gelisen diisiik arteriyel kan ba-
sinct (AKB) varliginda da mortalitenin arttiginmi
ileri siiren aragtirmalar mevcuttur. Biiyiik bir grup
calismasinda, diyaliz oncesi sistolik kan basinci
(SKB) 110 mmHg altinda ve diyaliz 6ncesi diasto-
lik kan basinc: (DKB) 50 mmHg nin altinda olan
HD hastalarinda 6lim riskinin arttig1 saptanmais-
tir.3 Bir bagka ¢alismada ise SKB <120 mmHg veya
SKB >150 mmHg olan hemodiyaliz hastalarinda
mortalitede artis oldugu belirtilmektedir. Yine sol
ventrikil hipertrofisi varligi, artmis nabiz basinci,
nokturnal hipertansiyon HD hastalarinda kardi-
yovaskiiler nedenli mortalite riskini arttirmakta-
dirlar.4®

Foley ve Agarwal bir derlemede ACEI (Anji-
yotensin doniistiiriicii enzim inhibitdrii) kullani-
minin hipertansif HD hastalarinda sol ventrikiil
hipertrofisini gerilettigini ve ¢ok ciddi kardiyovas-
kiiler risk oldugunda agresif antihipertansif tedavi-
den kaginilmamas: gerektigini ifade etmektedir. Bu
derlemede incelenen ¢aligmalarin ortak sonucu
sudur: Antihipertansif ilaclar HD hastalarina zarar
vermezler.®

JNC-VII (The Seventh Report of the Joint Na-
tional Committee on Prevention, Detection, Eva-
luation, and Treatment of High Blood Pressure) ve
NKF (National Kidney Foundation) kilavuzlarinin
AKB smirlarimi 140/90 mmHg yerine 130/80
mmHg sinirlarina gektikleri iki 6zel klinik durum
vardir. Bunlar kronik bobrek hastaligi ve diabetes
mellitustur. Ancak, HOT (Hypertension Optimal
Treatment) ¢aligmasi ile AKB’nin ¢ok diisiiriilme-
sinin kardiyovaskiiler olay sikligini arttirdig1 sap-
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tanmigstir. Tek istisnai durum diyabet olup, bu has-
ta grubunda AKB diistiikge riskin azaldig: belir-
lenmistir. Bu ¢aligmaya dahil edilen, glomeriiler
filtrasyon hizi (GFR) < 60 ml/dk olan 2821 hasta-
da kardiyovaskiiler olay gelisme riskinin, renal ol-
mayan hastalara oranla 3.8 kat artt1g1 saptanmigtir.
Renal olmayan hastalarda AKB ¢ok dustiraldigi
zaman ilave bir yarar saglanmadigi, ancak belir-
gin bir zarar da olusmadig: goriilmiistiir.” Yine
REIN-2 (Ramipril Efficacy In Nephropathy-2) ve
AASK (The African American Study of Kidney
Disease and Hypertension) ¢alismalarinda benzer
sonuclar elde edilmistir. Yani, AKB ¢ok diisiiriil-
diigtinde, hastalara ilave bir fayda saglanmamistir.®
Bobrek hastalarini ilgilendiren en kapsamli aras-
tirmalardan birisi olan MDRD (The Modification
of Diet in Renal Disease) sonuglarina gore ise,
140/90 mmHg siniriyla mukayese edildiginde, he-
def AKB 120/75 mmHg olmasi durumunda, bob-
rek hastaliginin progresyonunun yavasladig:
gosterilmistir.’

Epidemiyolojik ¢caligmalar hipertansiyonun re-
nal hastalik progresyonunu hizlandirdigini goster-
se de, gozlem calismalar1 AKB’yi agresif olarak
diisirmenin mortaliteyi azaltmadigini gostermek-
tedir. Ayrica hemodiyaliz hastalarinda yapilmis ve
AKPB’yi diigtirmenin etkilerini denetleyen rando-
mize ¢aligma yoktur.®

I PATOGENEZ

Patogenezde baglica sorumlu etken olan hipervo-
lemi ouabain benzeri maddelerin miktarini artira-
rak, renin-anjiyotensin sistemini (RAS) aktivite
eder. Hiicre i¢inde Ca*? birikir ve vazokonstriksi-
yona neden olur. Bu arada agir1 Na* birikimi de or-
taya c¢ikar. Boylece hem kalp debisi, hem de
periferik direng artar. Ultrafiltrasyon (UF) ile biri-
ken su ve sodyum uzaklastirilarak, hipertansif HD
hastalarinin %60’1nda hipertansiyon kontrol altina
alinir ve hasta normotansif ve 6volemik oldugu
“kuru agirligina” ulagir.

Diger bir patogenetik faktor olan sempatik ak-
tivasyonda artig, anefrik hastalarda goriilmez. Bu
da, afferent sinyalin bobrek kaynakli oldugunu dii-
sindiirmektedir.

Turkiye Klinikleri ] Cardiovasc Sci 2010;22(1)
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TABLO 1: Son dénem bébrek yetmezligide
hipertansiyon etyopatogenezinden sorumlu etkenler.

1. Azalmig renal atilima bagli olarak su ve sodyum retansiyonu

2. Bobreklerdeki lokal iskemik alanlara bagli RAS aktivasyonu

3. Sempatik sinir sisteminin artmis aktivitesi

4. Endotelin diizeyinde artis

5. NO dizeyinde diisme

6. EPO’nun hipertansif etkisi

7. Hiperparatiroidizme bagli olarak intravaskiiler Ca+2 artisi

8. Arteriyel agacin kalsifikasyonu

9. Eski hipertansiyon

10. ADMA etkisi

11. Arteriovendz fistul varligi

12. Hiperparatiroidizm

13. Uremik toksinler

14. Obesite ve insillin direnci

15. Kuru agirliga ulasma stirecinde “lag fenomeni” ne dikkat edilmemesi

16. Diyette tuzun arttinimasi

17. Diyalizatin sodyum diizeyinin yiksek olmasi

18. Biyouyumsuz membran kullanimi

19. Uyku apnesi (normal populasyonda % 2-4 iken, hemodiyaliz
hastalarinda > %50'dir).

SDBY: Son Dénem Bobrek Yetmezligi; RAS: Renin-Anjiyotensin Sistemi;
NO: Nitrik oksit; EPO: Eritropoietin; ADMA: Asimetrik Dimetil Arginin.

Son dénem bobrek yetmezligide hipertansiyon
etyopatogenezinden sorumlu olan etkenler Tablo
1’de 6zetlenmistir.

HEMODIYALIZ HASTASININ KAN
BASINCI NE ZAMAN OLCULMELI:
DiYALIiZ ONCESI Mi,

DiYALIZ SONRASI MI?

Diyaliz 6ncesi o6l¢limlere gore, diyaliz sonras1 KB
ol¢timlerinin mortalite riskiyle daha yiiksek kore-
lasyon gosterdigi saptanmuistir.!® Mendes ve ark. ise
diyaliz 6ncesi ve diyaliz sonrasi KB diizeylerinin
aritmetik ortalamasinin alinmasini 6nermektedir.!!
Zoccali, eger sol ventrikiil kitlesindeki artis bir son
nokta olarak kabul edilirse, diyaliz 6ncesi 6lciilen
KB'nin diyaliz sonras1 KB’ye oranla daha saglikli
bilgi verdigini ifade etmektedir.!? Hemodiyaliz tini-
tesinde hemen seans oncesi ya da seans sonras1 KB
6lcimi yaniltici olabilir. Cinki diyaliz 6ncesi
SKB’nin interdiyalitik ortalama SKB’den 10 mmHg
daha yiiksek, diyaliz sonras1 SKB’nin interdiyalitik
SKB’den 7 mmHg daha diisiik oldugu belirtilmis-
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tir.!® Bununla birlikte, KB 6l¢timiinde en giivenilir
sonuclarin ayaktan kan basinci izlemi (AKBI) ile
alindig: bildirilmigtir.!? Evde yapilan 6l¢timler de
hipertansiyon tanisi ve kontroliinii kolaylastir-
maktadir.

HEM.ODiYALiZ HASTASININ
OPTIMAL KAN BASINCI NEDIR?

HD hastalarinda hedef kan basincini ortaya koya-
cak randomize prospektif caligmalar yoktur. Hedef
KB degerlerinin diyaliz 6ncesi 6l¢iimlerde 140/90
mmHg'nin altinda, diyaliz sonrasi Ol¢iimlerde
130/80 mmHg'nin altinda olmas1 gerektigi genel
kabul goren goriisglerdir.!?

Baz1 aragtiricilar agir1 diisiik KB’nin mortalite-
yi arttirdigini ifade etmektedirler.!#!> Port ve ark.,
mortaliteyi arttiran diyaliz 6ncesi SKB degerinin
<110 mmHg, diyaliz sonras1 DKB degerinin >110
mmHg ve diyaliz sonrast SKB degerinin >180
mmHg oldugunu belirtmislerdir.!¢

Ayrica kardiyovaskiiler mortaliteyi azaltmak
i¢cin, HD islemi sirasinda SKB'nin 100 mmHg'nin
altina diigsmemesi ve 150 mmHg'nin tistiine ¢ikma-
masi gerekir.!0

HEMODIYALIZ HASTALARINDA
KAN BASINCI PROFiLI

Hemodiyaliz hastalarinda daha ¢ok izole sistolik hi-
pertansiyon (ISH) vardir (SKB >140 mmHg ve DKB
<90 mmHg). Bu hastalarda vaskiiler yaslanma sii-
reci hizlanmis, aortik sertlik artmis ve nabiz dalga
hiz1 artmistir. Artmis nabiz dalga hizi, artmis mor-
talite demektir.'°

Son dénem bobrek yetmezligi hastasinda na-
biz basinci (NB) yiiksektir (NB = SKB — DKB). Na-
biz basincindaki her 10 mmHg artig, mortalite
riskini %12 arttirir. Nabiz basinci > 70 mmHg ise,
kardiyovaskiiler olay goriilme orani iki katina ¢1-
kar.!% Ayrica bu hastalarda nokturnal hipertansi-
yon da vardir.

Zager ve ark. 5433 hemodiyaliz hastasinda di-
yaliz sonrasi KB ile mortalite arasinda U-sekilli bir
iligki oldugunu saptamistir.'” Bu aragtirmada SKB <
130 mmHg veya SKB > 170 mHg oldugunda, diya-
liz hastalarinin 6liim oranlari artmaktadir (Sekil 1).
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EaSEa D
s

1 1
Sinindih Kamn Bsmrnz fremH)

SEKIL 1: Diyaliz hastalarinda sistolik kan basinci ile mortalite arasindaki U-
sekilli iligki.

Diyaliz sonrast SKB < 110 mmHg veya SKB > 180
mmHg oldugunda ise, artis orani ¢ok anlamli hale
gelmektedir.

Foley ve ark. USRDS (United States Renal Da-
ta System) verilerini kaynak alarak, 11.142 hemo-
diyaliz hastasinin analizlerini inceledikleri
caligmalarinda, bu gruptaki hastalarin %63’iniin
3.8 y1l iginde 6ldiiglinii belirlemistir.!® Bu hastala-
rin mortalite belirtecleri icinde en giiglisii diyaliz
oncesi ve diyaliz sonrast DKB degerlerinin diisitk
olmasidir. Arastiricilar mortalite tizerinde SKB’nin
etkisinin olmadigini ve en gii¢lii mortalite goster-
gesinin yiiksek nabiz basinci oldugunu saptamis-
lardir. Benzer sekilde bobrek hastaligi bulunmayan
yasl hastalarda da diisitk DKB kardiyovaskiiler ris-

ki arttirmaktadir.?®

Stidley ve ark., SKB < 120 mmHg olan HD has-
talarinda 6liim riskinin ilk iki hemodiyaliz yilinda
yiiksek oldugunu, ti¢lincti yilin bitiminden sonra
ise SKB > 150 mmHg degerinin 6liim riskini arttir-
digin1 belirtmektedir.* Yazarlar, diyaliz 6ncesi SKB
degeri 120-129 mmHg araliginda olan HD hastala-
rinda, diyaliz 6ncesi SKB degeri 140-149 mmHg
araliginda olan hastalara gore mortalite riskinin iki
kat arttigin1 belirlemiglerdir. Buna gore, HD’nin er-
ken dénemlerinde KB yiiksek , tiglincii y1lin sonun-
dan itibaren ise diigitk tutulmaya c¢alisilmasi
Onerilmigtir.

Bu caligmalara bakildiginda Pickering, NKF
kilavuzlarinin nasil olup da HD hastalarinda diya-
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liz sonras1 KB degerinin 130/80 mmHg altinda tu-
tulmas: gerektigini vurguladigini anlamanin gii¢
oldugunu ve bu 6nerilerin kanittan, dayanaktan
yoksun oldugunu iddia etmektedir.® NKF'nin 6ne-
rilerinin aksine, hemodiyaliz hastalarinin SKB de-
ger aralig1 135-144 mmHg yerine, 125-134 mmHg
oldugunda, 6liim riskinin arttig1 ifade edilmekte-
dir.8 SKB < 140 mmHg ve NB yiiksek ise, bu du-
rum mortalite i¢cin bagimsiz bir risk faktorii olarak
kabul gormeye baslamistir. Koroner arter perfiiz-
yonunun diastol sirasinda gergeklesiyor olmasi ve
HD hastalarinin yaklasik %40’1inda koroner damar
sorunlarinin varlig1 gibi nedenlerle, DKB ¢ok diisii-
riildigiinde bu gruptaki hastalarda kardiyak morta-
lite riski artmaktadir. Ancak, bobrek hastalig:
olmayan hastalarda koroner damar hastalig: olsa bi-
le, KB dustirtildiikge mortalitenin azaldigi HOT ve
CAMELOT (The Comparison of Amlodipine vs
Enalapril to Limit Occurrences of Thrombosis) ¢a-
lismalarinda ortaya konmustur. Oyleyse, HD hasta-
larinda agresif KB diistiriilmesine caligilmamasi
gerekir.®

Pickering, kilavuzlarda belirtilen 6nerilerin
gercekleri pek de yansitmadigini ifade eden yazisi-
n1 su ctimleyle bitirmigtir: “Cagimizda, kanita daya-
I1 tibbin egemen oldugunu diisiinmemize ragmen,
bazi hallerde kralin hala ¢iplak oldugu da bir ger-
cektir”.®

Saint-Remy ve Krzesinski, ayn1 Pickering gi-
bi JNC-VII ve Avrupa Hipertansiyon Cemiyeti
(ESH) hipertansiyon kilavuzlarinin HD hastalari-
na uyarlanamayacagini ve HD hastalari i¢in 6zgil
SKB ve DKB degerlerinin belirlenmesi gerektigi-
ni; NKF kilavuzlarinin hemodiyaliz hastalarinin
gercek hipertansiyon sinirlarini yansitmadigini be-
lirtmektedirler.'

Oyleyse HD hastasinin ideal kan basinci han-
gi sinirlar arasinda olmalidir? Bu soruya giintimiize
dek verilmis, kanita dayal bir yanit yoktur.

AYAKTAN KAN BASINCI iZLEMi (AKBI)
VE HD HASTASI

Interdiyalitik KB degerini en iyi ayaktan kan ba-
sinct izlemi (AKBI) yansitir. Diyaliz 6ncesi kan ba-
sinct Ol¢limii beyaz onlitk fenomeninden ¢ok
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etkilenir. Peri-diyaliz (diyaliz &ncesi, i¢i ve sonra-
s1) 6lciimler bir¢ok hata barindirdig i¢in, en uygun
KB 6l¢iim yénteminin AKBI oldugu iizerinde bir
uzlas1 olugsmustur.' AKBI icin normal AKB sinirla-
r1 HD hastalarinda giindiiz i¢in < 135/85 mmHg ve
gece icin < 120/80 mmHg olarak kabul edilmekte-
dir.!

AKBI incelemesinde dipping fenomeni, has-
tanin gece SKB ve DKB degerlerinde giindiize go-
re %10’dan fazla diisme olmasidir. Bu diismeyi
saglayan hipertansif hastalara “dipper”, saglaya-
mayanlara “non-dipper” denir. SDBY hastalarinin
%77-83"ti non-dipper olup, bu hasta grubunda kar-
diyovaskiiler mortalite yiiksektir.1°

Diurnal ritmi tiimiiyle fizyolojik olan hemodi-
yaliz hastas1 orani %10’dur. Liu ve ark. dipperlere
gore non-dipper SDBY hastalarinda 6liim riskinin
dokuz kat fazla oldugunu ifade etmektedir.?® Non-
dipperlerde sistolik disfonksiyona ve sol ventrikiil
hipertrofisine daha ¢ok rastlanir. Sol ventrikil kit-
le indeksini en iyi yansitan parametrenin AKBI ile
elde edilen sistolik yiik oldugu ifade edilmektedir.!
Ozetle, AKBI simdilik eldeki en iyi tekniktir ve al-
tin standart olarak kabul edilebilir.

HEMODIYALIZ HASTASINDA
HIPERTANSIYON TEDAVIS

Antihipertansif tedavide hedef KB degerleri diyaliz
6ncesi KB < 150/85 mmHg ve diyaliz sonras1 KB >
110/70 mmHg’dir. Hedef kan basincina ulagsmada
su tedavi yontemleri tercih edilir:

VOLUM KONTROLU

Biyiik hasta ¢cogunlugunda voliim kontrolii ile HT
kontrol altina alinir.?! Diyalizler aras1 donemde ag1-
r1 kilo almaktan kaginilmalidir. Bu nedenle, sod-
yum kisitlamas1 ¢ok 6nemlidir ve hastalar giinliik
sodyum alimlarini 100 mmol’e kadar indirmelidir.
Diyalizde gilinler haftalar iginde, tedricen kuru
agirhiga ulagilmalidir.

KURU AGIRLIK KAVRAMI

Diyaliz seans: sonunda, bir diyaliz hastasinin gele-
cek diyaliz seansina kadar antihipertansif ila¢ kul-
lanmadan normotansif kaldig: viicut agirligidir.?
Kuru agirligin tespitinde biyoimpedans, inferior
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vena kava cap1, ANP (Atrial Natriuretik Peptid) ve
BNP (Beyin Natriuretik Peptid) diizeyleri, kan vo-
limt 6l¢timleri kullanilmigtir. Ancak, bunlar ge-
nellikle pratikten uzak ve giivenilir olmayan
yontemlerdir. Kuru agirliga ulasmada, hastalarin
antihipertansif kullanmalar: ve kisa diyaliz seans-
lar1 birer engeldir. Tedavide pratik yaklasim, diya-
liz stiresini uzatarak ve/veya ilave seanslar yaparak
birkac haftada kuru agirliga ulagilmasidir.

UZUN VE/VEYA SIK HEMODIYALIZ

Fransa’nin Tassin bolgesinde Dr. Charra ve ekibi
tarafindan haftada ¢ kez 8 saat uygulanan hemo-
diyaliz ile antihipertansif ila¢ almaksizin hastalarin
¢ogu normotansif kalmaktadir.”2 Nokturnal hemo-
diyaliz igleminde haftanin 6 ya da 7 gecesi, uykuda
6-12 saatlik HD islemleri ile ¢ok iyi KB kontrolii
saglanmaktadir. Bu hastalarin tamama yakini anti-

hipertansif ila¢ kullanmamaktadirlar.?2*

DIYALIZAT NA* MIKTARININ AZALTILMASI

Baslangicta yiiksek (155 mEq/L) diyalizat Na* kon-
santrasyonundan, tedricen azaltilarak, 135 mEq/L
diizeyine inilmesiyle KB daha iyi kontrol altina ali-
nabilmektedir.!

Yukaridaki 6nlemlere ragmen hedef KB’ye ha-
la ulagilamadiysa, antihipertansif ilaglar eklenmeli-
dir.

I ANTIHIPERTANSIF ILAC TEDAVISI

Voliim kontroliine ragmen hipertansiyonun sebat
ettigi %25-30 arasindaki HD hastasinda en sik kul-
lanilan antihipertansiflerin kalsiyum kanal bloker-
leri (KKB) oldugu saptanmistir.?’ KKB kullanim
oran1 %70 olup, bunlar1 kullanim sikligina gore
ACEIL alfa blokerler, beta-blokerler izlemektedir.
USRDS kayitlarinda da benzer sonuglar yer almak-
tadar.'8

Antihipertansif ila¢ kullaniminin hasta sagka-
lim1 Gizerine etkisini inceleyen kontrollii prospek-
tif caligma yoktur.?>?® Tim antihipertansif ilag
gruplar1 HD hastalarinda kullanilabilir. Bunun tek
istisnas1 ditiretiklerdir, fakat idrar miktan yeterli
olanlarda loop ditiretikleri de kullanilabilir.

HEMO (Hemodialysis) calismasinda, HD has-
talarinda antihipertansif kullanim oraninin ¢ok
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daha yiiksek oldugu (%72) gosterilmistir. Bu
caligmada ilk sirayr %48 ile KKB alirken,
ACEI (%24) ve beta blokerler (%21) ardindan
gelmektedir.?” Hipertansif HD hastalarinda mor-
talite ve morbidite ¢aligmalar1 olmasa da, baz1 son
noktalar ile ilgili caligmalar yapilmaktadir. S6z-
gelimi, sol ventrikiil hipertrofisi (SVH) gerileme-
si acisindan antihipertansif tedavinin ¢ok yararli
oldugu ve bunun kullanilan ilacin tiiriinden ba-
gimsiz bir olumlu etkiye sahip bulundugu saptan-
migtir.26

I KALSIYUM KANAL BLOKERLERI (KKB)

KKB’ler, hipervolemisi olan HD hastalarinda bile
yeterli etkinlige sahip olup, yan etkileri azdir.!
Ozellikle SVH olan ve diastolik disfonksiyonu eko-
kardiyografi ile saptanmis hastalarda etkindir. Tki
ayr1 ¢alismada KKB kullaniminin HD hastalarinda
kardiyovaskiiler mortaliteyi azalttig1 ortaya kon-
musgtur.?®?° Periton diyalizi hastalarinda nifedipin
kullaniminin rezidiiel bobrek islevlerini korudugu
da gosterilmigtir. Bu hastalarda reziduel islevler
tizerine ACEI ve beta blokerlerin olumlu etkisi ol-
madig bildirilmistir.3

N AcE INHIBITORLER

Ozellikle sistolik disfonksiyonu olan ve post-MI
HD hastalarinda etkin oldugu ifade edilmektedir.
Anlamli rezidiel renal islevleri olan HD hastala-
rinda ACEI ya da angiotensin reseptér blokeri
(ARB) kullanim1 K/DOQI 2006 kilavuzu tarafindan
onerilmektedir.3! Bu ilaclar bobrek islevlerini ko-
ruyabilirler. ACEI'ler SVHde hizl bir gerilemeye
neden olurlar.

Mortalite iizerine yapilan bir gozlemsel ¢alig-
mada ACEI kullanan HD hastalarinda mortalite
riskinin, ACEI kullanmayanlara gére %52 azaldi-
g1, 65 yasin lizerindeki ACEI kullanan HD hasta-
larinda mortalite azalmasinin daha belirgin oldugu
(%79) ortaya konmustur.3? ACEl'lerin antioksidan
etkilerinin oldugu, ACEI kullanimi sonucunda bi-
riken bradikininin nitrik oksit (NO) salinimini art-
tirdig ileri siiriilmektedir.?® NO sentetaz (NOS)
enziminin endojen inhibitorii olan ADMA son do-
nem bobrek yetmezliginde viicutta birikir. ACEI
veya ARB tedavisi ADMA diizeylerini disiirir ve
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antioksidan etki gosterir.?® ACEI ve ARB’lerin

plazma CRP diizeylerini de azalttig belirtilmekte-
dir.%

ACEI kullaniminin nabiz basincini, aortik na-
biz dalga hizin1 ve SVHyi gerilettigi saptanmistir.?
ACEI kullaniminin eksantrik SVH {izerine etkisi
yokken, konsantrik SVH’yi geriletmektedir.

HD hastalarina ACET’ler genellikle giinde bir
kez verilirler. Lisinopril dogrudan bobrekten
atildig: i¢in, HD hastasindaki yar1 6mrii uzamig-
tir. Bu ilacin haftada {i¢ kez, tek doz verilmesi
onerilir. Agarwal ve ark. lisinopril tedavisinin her
hemodiyaliz seans: sonunda tek doz (10, 20 veya
40 mg) olarak verilmesinin 44 saat {izerinde bir
antihipertansif etkinlik sagladigini belirtmis-
tir.3*

Bu ilaglarin yaptig1 hiperkaleminin tedavisin-
de diyet 6nlemleri yeterli olur. Diizenli ACE-
I'kullananlarda, aylik potasyum takipleri yeterlidir.
Ancak, yeni ACEI ya da ARB baglanan HD hasta-
larinin serum potasyum diizeyleri ilk ay i¢inde, her
hafta bakilmalidir.

ACETlerin kendilerine 6zgii etkileri de vardir.
Eritropoetinin etkilerini azaltirlar ve AN69 diyali-
z6r kullananlarda anafilaktik reaksiyona neden
olurlar.! Bu reaksiyon AN69 membranin negatif
ylikli ytizeyiyle, birikmisg olan bradikinin etkilegi-
mi sonucu goriiliir. lag ve membranin birlikte kul-
lanimi1 zorunlu ise, kallikrein sentezini inhibe
etmek icin set ve diyalizorii alkali maddeyle yika-
mak ve pH degerini 7.5’un iizerine ¢ikarmak 6ne-
rilir.3

Eritropoez tizerindeki olumsuz etkisi, post-
transplant eritrositoz tedavisinde ACEI kullani-
minin O6ntind agmistir. ACEIl'ler bir yandan
endojen eritropoetin tretimini disiiriirken, bir
yandan da kemik iliginin eritropoetine yanitini
kiintlegtirirler.? ACEI kullanimi ile eritropoez
iliskisini arastiran bir¢ok yayin vardir. Bunlar
icinde ACEI kullananlarda Hb diizeylerinin diis-
tiiglini, eritropoetin ihtiyacinin artti§ini gosteren
arastiricilar yaninda,* ACEI kullanimi ile eritro-
poezi iligkilendirmeyen arastirma gruplar1 da
vardir.?” ACEI kullanan HD hastalarindaki eritro-
poetine yanitin azalmasinda sorumlu tutulan mad-
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denin Ac-SDKP (N asetil-seril-aspartil-lizil-prolin)
oldugu ifade edilmektedir.3®

IANGiOTENSiN Il RESEPTOR BLOKERLERI

SDBY’de losartan ve aktif metaboliti E-3174’tin far-
makokinetigi etkilenmemistir. Bu nedenle doz
ayarlamasina gerek yoktur. E-3174 diyalizabl da
degildir ve olumlu bir yan etki olarak iirik asiti de
diistiriir.?6 Anjiotensin reseptdr blokerleri (ARB) ile
ilgili deneyim azdir. K/DOQI (Kidney Disease Out-
comes Quality Initiative) 2006 kilavuzunda ARB-
lerin hipertansif ve rezidiiel bobrek islevi olan HD
hastalarinda kullanimi 6nerilir.3! Losartan SDBY
hastalarinda SVH’ nin gerilemesini saglamistir. Bu
acidan enalapril ve amlodipinden daha etkin ol-
dugu bulunmustur.® Izole sistolik HT olan HD
hastalarinda valsartan ve kandesartan’in SKB’yi
anlaml olarak azalttig1, DKB’yi diisiirmedigi be-
lirlenmistir.4® Ayni ¢alismada kullanilan AN69
membranlar anafilaksiye neden olmadig: gibi, Hb
diizeyleri de degismemistir.

Eritropoeze etkilerinin arastirildig: bir galig-
mada, kaptoprilin endojen eritropoetin diizeyini
azaltt1g1, ancak losartan ile boyle bir yan etki olma-
di1g1 saptanmistir.*! Ancak, Schwarzbeck ve ark.
ARB’lerin HD hastalarinda anemiyi derinlestirdik-
lerini ifade etmektedir.*? Odabas ve ark. losartan ile
amlodipini karsilastirdiklarinda, 12 ay i¢inde losar-
tan grubunda haftalik EPO dozunun anlaml ola-
rak arttigini saptamistir.®> Bu ¢aligmalardan ¢ikan
sonug sudur: Eger ACEI ya da ARB kullanan HD
hastalarinda eritropoetine yanitta azalma oldugu
saptanirsa sunlar denenmelidir:?

1. ACEI ya da ARB dozu azaltilmalidir,
2. Eritropoetin (EPO) dozu arttirilmalidir,

3. Tlaclar kesilerek, bagka bir antihipertansif
ila¢ grubuna gecilmelidir.

I BETA BLOKERLER (BB)

Yakin zamanda miyokart infarktiisii ge¢irmis olan
hastalarda yeglenirler. Yine, sistolik disfonksiyonu
olan kalp yetmezlikli HD hastalarinda da kullanim
endikasyonlar1 vardir. Hemodinamik etkilerin as-
gariye inmesi i¢in en diisiik dozla baglanmalidirlar.
Yan etkileri santral sinir sistemi depresyonu, bradi-
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kardi, hiperkalemi, kalp yetmezligini agirlagtirma
olabilir. Verapamil veya diltiazem ile birlikte ne-
gatif kronotrop ve negatif inotrop etkileri dolayi-
styla kombine edilmemelidir.

HD hastalarinin hipertansiyonlarini tedavi et-
mekte kullanilan birkag beta bloker vardir. Sézge-
limi, metoprololin metabolizmas1 karaciger
iizerindendir ve SDBY hastalarinda doz ayarlama-
sina ihtiyag yoktur. Bu nedenle HD hastasinda ter-
cih edilen bir BB’dir.2¢ Aksine, atenolol bobrekten
atilan bir BB’dir, bu nedenle HD hastasinda yar1
omri ¢ok uzundur ve AKB kontrolii i¢in verilme
siklig1 azaltilmalidir. Her diyaliz seans1 sonunda ve-
rilecek 50 mg atenolol yeterli olur.* Dilate kardi-
yomiyopatisi olan HD hastalarinda karvedilol
yararli bulunmustur. Ayrica bu ilacin sikligim
azalttig1 ve kardiyovaskiiler mortaliteyi diisiirdiigii

de belirlenmigtir.26

Metoprolol ve karvediloliin natriiiretik peptik
diizeylerini diisiirdigii, hasta sagkalimini artirdig:
saptanmuis olsa da, ilging bir sekilde tiim HD hasta-
larinda BB kullanim oranlar1 %8.5’dur.?¢ Nonselek-
tif BB’ler hiperkalemi yaparlar. Bu ilaglar ile aglik
hiperkalemisi ve post egzersiz hiperkalemi goriiliir.
Beta stimiilanlar bu etkileri beta-2 reseptérler ara-
ciligiyla ortadan kaldirirlar. Alfa-1 stimiilasyon ise
hiperkalemiye neden olur. Karvedilol nonselektif
BB olmak yaninda, alfa-1 blokaj1 da yapar. Bu ne-
denle post egzersiz hiperkalemiye yol a¢gmaz.

I DIGER ANTIHIPERTANSIFLER

Ozellikle ciddi merkezi sinir sistemi (MSS) yan et-
kileri nedeniyle metil dopa ve klonidinden kagini-
lir. Baz1 arastiricilar klonidin bantlarinin yararh
oldugunu ifade ederler. Potent bir vazodilator olan
minoksidil de bir bagka alternatiftir. Tagikardi yap-
t1g1 icin bir BB ile kombine edilmelidir. Transder-
mal klonidin tedavisiyle belirgin bir yan etki
gozlenmedigi gibi, sonuclar da ytiz giildiriicidir.®

HEMODIYALIZ HASTASINA
0zGU HIPERTANSIYON TURLERI

A. INTRADIYALITIK HIPERTANSIYON

Uzerinde uzlasiya varilmis bir intradiyalitik hi-
pertansiyon (IHT) tanim1 yoktur , bunun yerine
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cesitli arastiricilarin yaptig: farkli tanimlamalar
vardir:#6

1. Hemodiyaliz sirasinda ya da hemen biti-
minde ortalama arter basincinda 15 mmHg'lik bir
ylikselme,

2. Hemodiyalizin 2-3. saatlerinde belli bir mik-
tar ultrafiltrasyon (UF) yapildiktan sonra goriilen
hipertansiyon,

3. UF’ye direncgli AKB yiikselmesi,

4. Tim HD seanslarinin yarisindan fazlasina,
diyaliz sonras1 AKB > diyaliz 6ncesi AKB olmasi.

Dorhout Mees’e gore HD hastalarinin %5-
15’inde UF’ye direncli hipertansiyon mevcuttur.*
[HT temelinde hizli UF islemine bagh olarak RAS
ve sempatik sinir sistemi (SSS) aktivasyonu oldugu
distiniiliir. Hizli UF sonucunda ven6z doniis ve
kardiyak 6nytik artar, baroreflekslerin aracilik etti-
gi sempatik desarj ve RAS aktivasyonu sonucunda
IHT gelistigi diisiniiliir.** Hipervolemi HD hasta-
sindaki hipertansiyonun temel nedenidir. HEMO
caligmasina gore plazma voliimiindeki her %5 azal-
ma, SKB’de 1.5 mmHg ve DKB’de 2.56 mmHg diis-
me saglamaktadir.”

IHT TEDAVISI:

1. Intravaskiiler voliimiin diyette su ve tuz kisitla-
mas! ile azaltilmasi suretiyle kuru agirliga ulasil-
masi ,

2. Bilateral nefrektomi neredeyse hi¢ uygu-
lanmayan bir tedavi 6nerisidir,

3. ACEI veya ARB kulanilmasi ,
4. Alfa ve/veya beta blokerlerin kullanilmasi,

5. Santral etkili antihipertansifler (alfa metil
dopa, klonidin) kullanilabilir,

6. Kisa-giinliik diyaliz ya da uzun-gece diyali-
zi yapilabilir,

7. Diyalizat Na* konsantrasyonu azaltilabilir,

8. Diyalizat Ca** konsantrasyonu azaltilabilir.
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B. DIRENCLI HIPERTANSIYON

Baz1 HD hastalarinda voliim kontroliine ve yogun
antihipertansif verilmesine ragmen direngli bir hi-
pertansiyon ile karsilagilir. Bu durumda, su olas-
liklar aragtirilmalidir:!

1. Hasta NSAT ilaglar kullaniyor mu?

2. Renovaskiiler HT var m1?

3. Antihipertansif ilaglarimi kullaniyor mu?

4. Polikistik bobrekli hastanin kistleri mi bii-
yiidii?

5. Bir endokrin HT var mi1?

6. lyi diyaliz yapiliyor mu?

Direngli hipertansiyonda minoksidil kullani-
labilir. Evinde ila¢ almadigini diistindéigtimtiz has-
talara, diyaliz seansi sonunda ilaglar1 doktor
gozetiminde igirilebilir. Voliim kontroliine uyma-
yan ve ila¢ kullanimina uyum saglamayan HD
hastas: peritoneal diyalize transfer edilebilir. Peri-
toneal diyaliz hastalarinda voliim kontroliiniin ve
dolayistyla AKB kontroliiniin daha iyi oldugu bir
gercektir. Uzun-yavas HD veya gece diyalizi birer
alternatiftir. Yagami tehdit eden HT durumlarinda
bilateral nefrektomi yapilabilir.!2¢

0 SONUC

Iyi hemodiyaliz olanaklarinin ve hastanin su-tuz
uyumunun artmasi ile daha az antihipertansif ilag
kullanilsa da, birgok HD hastasinda antihipertan-
sif kullanmaya devam etmek zorundayiz. Bu ne-
denle, diger AKB kontrolii yontemleri kadar,
antihipertansifleri ve onlarin HD hastalarindaki
etkilerini de bilmek ¢ok 6nemlidir. Uygun antihi-
pertansif tedaviyle HD hastasinin morbidite ve
mortalite oranlarinin azaldig1 bir gercektir. Thti-
ya¢ duyan hastalara uygun tedavinin verilmesin-
de ge¢ kalmamak kadar, asir1 AKB diismesinden de
kaginilmasi gerekir.
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