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Uzun etkili, daha iyi tolere edilebilen antihiper-
tansif ilaclann kullanimindan bu yana hipertansif
krizlere daha nadir rastlanmaktadir. Modern anti-
hipertansiflerin kullanimindan 6nce, hipertansif
krizler hipertansif vakalarin %7'sini olustururken,
guntimuizdeki gortilme sikhg %01 dir. Buna karsin
malign hipertansiyon ile hastaneye basvuranlann
sayist artmaktadir.  1923'ten  1992've  kadar
ABD'de malign hipertansiyon ile hastaneye bas-
vuranlarin sayist 16,000den 35,000'e viikselmis-
tir. Acil Ginitelerine basvuranlann %3'tniin, medi-
kal acillerin ise %27'sinin hipertansif krizler oldu-
gu saptanmustir. Uzun donem takipler incelendi-
ginde 1940'h villarda ortalama yasam siresi 10,5
ay, 1 ve 5 yillik yasam stiresi %20 ve %1 iken, gii-
niimiizde uygun antihipertansif tedavi ile ortala-
ma yasam stiresi 18 yil, 10 willik yasam stiresi
2009 olarak bildirilmistir. Bu nedenle hipertansif
krizin tant ve uygun tedavisinin 6nemi biiytktir.
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Hipertansif krizde sistolik kan basiner genellikle
220 mmHg tzerindedir ve/veya divastolik kan
basinct 120-130 mmHg civanndadir. Burada
onemli olan nokta kan basincmim mutlak dege-
rinden cok vikselme hizidir. Kronik kontrolstiz
hipertansiyonu olan hastalar, normotansif hasta-
lara gore, hipertansif krizi daha iyi tolere etmek-
tedir.

Hipertansif aciller akut ve ilerleyici hedef organ
hasart (koroner iskemi, inme, intrakraniyal kana-
ma, pulmoner odem, akut renal yetmezlik) yii-
ztinden kan basmcinin genellikle parenteral ilac-
larla hemen distrilmesi gereken durumlardir.

Hipertansif oncelikli durum: belirgin kan basmci
artisimin gozlendigi ancak ciddi semptomlarmn ve-
ya hedef organ hasannin gelismedigi (papilo-
dem. ciddi perioperatif hipertansiyon, ciddi ya-
niklara bagh gelisen hipertansivon vh.) bu ne-



Derleme

denle kan basincinin daha yavas, saatler icinde
ve genellikle agiz yolundan verilen ilaclarla di-
stirtilmesi gerektigi durumlari tanimlamaktadir.
Hipertansif acil ile oncelikli durumu ayirt etmek
bazi kosullarda giic olabilir. Bu nedenle, hiper-
tansif kriz ile gelen tiim hastalara hipertansif acil
gibi yaklasimda bulunmak, tedavinin seyrini kli-
nik degerlendirme ve olanaklar dogrultusunda
hastaya gore dzellestirmek daha dogru bir yakla-
sim olacakur.

Bugiine kadar malign hipertansiyon terimi, pa-
pilodem varliginda kullamlirken (Keith Wegener
grade 4 retinopati), akselere hipertansiyon terimi
de goz dibinde hemoraji ve ekstidalar varliginda
(Keith Wegener grade 3 retinopati) kullanilmak-
taydt. Her iki durumda da kan basmcinda belir-
gin yiikselme soz konusudur. Ancak fundosko-
pik bulgulardaki farkliliklar, klinik ézellikler ya
da prognoz acisindan farkldiklar ifade etmedigin-
den artik akselere, malign hipertansiyon terimi
kullanilmaktadr.

Hipertansif ensefalopati, ani ve genellikle belirgin
kan basiner artist ile birlikte basagrisi, huzursuz-
luk ve suur bulaniklig; ile seyreden ve kan basin-
ci distirttilmesiyle geri dénen bir klinik tablodur,
Ensefalopati, daha énceden normotansif (orn.
gebelik ve eklampsi) olanlarda ani yiikselen kan
basmct ile daha sik gordlmektedir. Kronik hiper-
tansiyonu olan ve kan basiner progresif ylikselen
hastalarda genellikle gozlenmez.

Kan basina kardiyak debi ve periferik vaskiler
direnc tarafindan olusturulur. Bu denklemi boza-
cak herhangi bir faktor kan basincinda degisik-
liklere ve otoregiilasyonun devreye girmesine
neden olur. Intravaskiiler voliimiin artis1 ve art-
mus sempatik aktivite kardiyak debiyi artirarak
kan basmncinin artmasina neden olur, Periferik
vaskiiler diren¢ ise kan basincini kontrol altina
almak icin barorefleks mekanizma tarafindan
azaltlmaya calisilir. Bu temel prensip komplikas-
yonsuz kronik hipertansiyon ve hipertansif kriz-
lerde ayni sekilde islemektedir (Tablo-1).

Tablo-1. Hipertansif aciller ve 6ncelikli durumlar

Yiiksek renin seviveli durumlar

Malign hipertansiyon

Orta-yiiksek renin seviyeli diger durumlar
Unilateral renovaskiiler hipertansiyon

Renal vaskiilitler (skleroderma, lupus, poliarteritis)
Renal travma

Renin sekrete eden timorler

Adrenerjik krizler (feokromositoma, kokain bagimlihig,
klonidin veya metildopa yoksunlugu)

Muhtemel orta-yliksek renin seviyeli durumlar: PRA > 0.63
ng/ mL/ saat

Hipertansif ensefelopati

Serebral kanamali hipertansiyon

Hipertansif inme

Hipertansif pulmoner 6dem

Hipertansiyonla seyreden AMI veya UAP

Aort anevrizma disseksiyonu

Perioperatif hipertansiyon

Sodyum-voliim fazlahg, distik renin seviyesi ile seyreden
durumlar:

PRA < 0.65 ng/ mL / saat

Akut wbuler nekroz

Akurt glomerulonefrit

Uriner sistem obstruksivonu

Primer aldosteronizm

Diistik renin seviyeli esansiyel hipertansiyon

Preeklampsi/eklampsi

Kan basincindaki arts, [okal ve sistemik meka-
nizmalar tetikleyerek endotel hasart sonucu do-
ku iskemisine ve aciga cikan lokal ve sistemik
fakiorlerin etkisine bagli olarak kan basincinin
daha da artmasina neden olmaktadir. Renin-anji-
otensin-aldosteron sistemi (RAA) kan basincinin
kontroltinde merkezi rol oynamaktachr. Kan ba-
sincin yitkselmesi sonucu bobrekler tarafindan
tretilen renin giicli vazokonstriktor olan anji-
otensin-II'nin asirt (retimine, bu da periferik vas-
kiiler direnc ve kan basincinda artisa neden ol-
maktadir. Renin-anjiotensin artist vaskiiler hasara,
doku iskemisine ve buna bagl renin anjiotensin



tretimine neden olarak kisir bir dongti olusur.
Bu kisir dongii RAA sistemini bloke eden ilaclar-
la (anjiotensin doniistiiriict enzim (ACE) inhibi-
torleri, beta blokerler, anjiotensin II reseptor an-
tagonistleri) veya iskemik bobregin cikartiimast
ile dnlenebilir.

Hipertansif krizler genelde bu patofizyolojik du-
ruma gore siniflandinlir. Spektrumun bir ucunda
RAAS merkezinin rol oynadigi, plazma renin ak-
tivitesinin (PRA) ytiksek oldugu ve "renin anji-
otensin veya R tipi hipertansiyon" olarak tamumla-
nan hastaliklar, diger tarafta Na-volim bagimli
olan hipertansif hastaliklar yer alir. Bu grupta
PRA diisiiktir ve "V tipi hipertansiyon" olarak ta-
mumlanir.

Akselere malign hipertansiyonda cesitli semptom
ve bulgular gortlebilir, Diyastolik kan basincr ge-
nellikle >140 mmHg'dir, fundoskopik muayene-
de hemoraji, ekstdalar, papilodem gozlenir, No-
rolojik muayenede bas agnsi, konfiizyon, som-
nolans, stupor, gorme kayb, epilepsi, ayrica bu-
lant1, kusma, oligtiri, azotemi olabilir. Ancak na-
dir olmayarak bazi hastalarin, hedef organ hasan
son asamaya gelene kadar yakinmasiz olduklan
gOzlenmistir.

Fundoskopik bulgular: Belirgin olarak artmus kan
basinct, optik fundus bulgular ile karsimiza ¢i-
kar. Kronik arterioskleroz ve hipertrofinin otesin-
de gozlenen akut degisiklikler; arteriolar spazm,
retinal 6dem, hemorajiler, eksiidalar, papiltdem
ve genislemis retinal venlerdir.

Benzer klinik tabloya sebep olacak agir hipertan-
siyon dist sebepler elimine edildikten ve kan ba-
sincina miidahaleye basladiktan sonra zaman
kaybetmeden sekonder hipertansivon sebepleri
arastirlmalidur.

Renovaskiiler Hipertansiyon: Sekonder sebepler
icinde en sik izlenen fakat anamnez, fizik muaye-
ne ve rutin laboratuvar testleri ile saptanmast en
zor olandir. Ozellikle yash ve yaygin ateroskleroz
olan hastalarda akla gelmeli ve arastirilmalichr.
"Kaptopril dogrulama testi" ile 25 mg kaptopril-
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den 6nce ve 1 saat sonra dlcililen PRA tanya yar-
dimer olur, ayni zamanda kan basincini degistire-
rek tedaviyi de saglar.

Feokromositoma: Labetalol ve diger antihipertan-
sif ilaclar katekolaminlerin ol¢timlerini gecersiz
kilabileceginden spot idrar 6rneginde metanefrin
incelemesi olasi bir feokromositoma tamst icin
gereklidir.

Primer Aldosteronizm: {lk kan tetkiklerinde belir-
gin hipokalemi saptanirsa primer hiperaldostero-
nizmi dislamak amactyla plazma renin ve aldos-
teron Olgtimleri yapilmalicir,

Hipertansif Krizlere Yaklasim

Hipertansif krizlerde patofizyolojik mekanizma
ve hedef organ komplikasyonlar: (miyokard in-
farktst, inme, renal vyetersizlik vb.) benzerdir.
Gerek hipertansif krizlerde gerekse hipertansiyo-
nun kronik formlarinda benzer spesifik ilaclarla
fizyopatolojik mekanizmayi bloke ederek antihi-
pertansif etki saglanmava calisilir. Kronik hiper-
tansiyonda tedavi. poliklinik kontrolleri ve kardi-
ovaskiiler risk belirlemesi ile yapilir, Tedavi yak-
lasiminda renin sistem aktivitesinin degerlendiril-
mesi onemlidir. Bu degerlendirme bize hem fiz-
yopatoloji hakkinda hem de ilac seciminde yar-
dimer olmaktadir. Gelis plazma renin aktivitesi
(PRA) 0,65 ng/nL/s'nin {izerinde ise tedaviye an-
tirenin sistem (R) tipi ilaclar ile baslamak gerekir.
Bu amacla, plazma renin seviyelerini indirmek
amaciyla, beta blokerleri, anjiotensin IT dizeyle-
rini azaltmak icin ACE inhibitorlerini, ya da anji-
otensin reseptor blokerlerini anjiotensin IT vask-
ler reseptorlerini bloke etmek icin kullanabiliriz.
Buna mukabil PRA<0,63 ng/L/s ise sodyum-voli-
me bagimli hipertansivon olarak diistintip V tipi
ilaclar baslamak gerekir. Bu ilaclar aldosteron an-
tagonistleri, alfa blokerler veya kalsiyum kanal
blokerleridir.

Hipertansif krizlerde ise bu yaklasim cok pratik
degildir. Kan basincinin hemen dustiriilmesi ge-
rekliligi, tanisal degerlendirme icin PRA, plazma
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katekolamin gibi bivokimya testerinin almmasi-
na ve tedavinin biyokimya sonuclarina gore yon-
lendirilmesine imkan vermemektedir. Baslangicta
alinacak iyi bir sorgulama (6zellikle daha once
kullandan ilaclarin ve eslik eden bir durumun
sorgulanmast) ve fizik muayene uygun tedavi se-
ciminin temelini olusturmaktadir.

Anamnez ve muayene sonrasinda hastanin duru-
munu daha iyi anlamak icin bazi laboratuvar test-
leri vapilmalichr. Laboratuvar testleri hipertansi-
yonun mekanizmasinin ve hedef organ hasarinin
tespit edilmesinde faydalidir. Bu testler serum
elektrolit, BUN, kreatinin, tam kan sayimi, elek-
rokardiyografi (EKG), tam idrar tetkiki, akciger
grafisi ve ekokardiografiyi icermektedir. Ayrnica
plazma renin anjiotensin ve katekolamin seviye-
leri olctlmelidir.,

Idrar analizi: Fibrinoid nekrotik arteriolar lezyon-
lardan kaynak alan mikroanjiyopatik hemolitik
anemi gozlenebilir; buna eritrosit fragmantasyo-
nu ve intravaskiiler koagiilasyon eslik edebilir.
Idrarda protein ve eritrosit goriilebilir. Nadir ol-
gularda ilk belirti olarak akut oligtirik bobrek yet-
mezligi gozlenmistir.

Kan biyokimyast (tam kan saymm, elektrolitler,
BUN, kreatinin): Bobrek vetmezliginin cesitli ev-
releri gozlenebilir. Hastalarin yaklasik yansinda
sekonder hiperaldosteronizme baglt hipokalemi
vardir ve bu hastalarda primer hiperaldostero-
nizmden farkli olarak, serumda hipernatremi ye-
rine hiponatremi gozlenir. Plazma renin aktivite-
si (PRA) intrarenal iskemiye bagh olarak genellik-
le yiiksek bulunur. Aldosteron salinimi genellikle
yitkselmistir ve hipertansiyonun kontrolii ile nor-
male doner.

EKG: Genellikle sol ventrikiil hipertrofisi, yiiklen-
mesi ve lateral derivasyonlarda iskemi bulgulan
gozlenir. Akut koroner sendromlara ait EKG de-
gisiklikleri gortlebilir,

Ekokardiyografi: Diyastolik fonksivonda bozul-
ma, mitral kapak acilmasinda gecikme ve koordi-
ne olmayan kasimalar gorilebilir. Aort diseksi-

vonuna ait ekokardivografi bulgulan gorilebilir.
Tele radyografi: Aort disseksivonu, akciger odemi
acisindan degerlendirilmelidir.

Hipertansif krizlerde ozellikle dikkat edilmesi ge-
reken noktalardan biri de "aort diseksiyonu" dur.
Eger sorgulamada diseksivon stiphesi varsa teda-
vide beta blokerler tercih edilmelidir. Esmolol in-
fizyon seklinde uygulanabilir. Esmolol yerine
metoprolol da tercih edilebilir. Eger astma 6ykii-
stt va da akut bronkospazm varsa ganglionik blo-
kerler ya da non-dihidropiridin kalsiyum kanal
blokerleri tercih edilebilir. Kan basinct beta blo-
kerler va da kalsiyum kanal blokerleri ile kontrol
aluna alimamuyor ise alfa adrenerjik bloker veya
ditiretik de eklenebilir.

Acil cerrahi gereken durumlarda (nitroprussid ve
kalsiyum kanal blokerinin kalp hizi Gizerine isten-
meyen etkisi nedeniyle) veterli beta blokaj sag-
lanmast durumunda  nitroprussid  perfiizyonu
baslanabilir.

Aort diseksiyonu yoklugunda genellikle ilk sece-
nek R tipi (kaptopril, enalaprilat vb.) ilac grupla-
nidir. Daha sonra sirastyla R+V tipi ilaclar (alfa ve
beta blokerler labetalol gibi), V tipi ilaclar tercih
edilmelidir (ditretikler). Bircok hasta oral ajan
kullanabilir ancak, GIS rahatsizliklari, acil cerrahi
gerekliligi ve hastanm bilinc durumuna gore pa-
renteral ilaclar tercih edilebilir.

"Ensefalopatisi veya progresif miyokard iskemisi"
olan hastalar hic zaman kaybetmeden yogun ba-
kim tnitesine almmali, damar yolu acilmali ve sik
kan basmer takibi yapilmali, gerekivorsa intraar-
teriyal yol ile monitorize edilmelidir. Kan ve idrar
ornekleri alindiktan hemen sonra antihipertansif
tedaviye baslanmalidir.

Kan basincindaki ani distslerden kacinmilmahidir
ve tedavideki oncelikli hedef, diyastolik kan ba-
sincint 110 mmHg'nin aluna disiirmemek olma-
lidir. Eger kan basinci bu diizeye gelmeden doku
iskemisine ait bulgular gelisivorsa daha uzun bir
stirede indirilmelidir. Ciinkii hipertansif acil teda-
visinde gelisen katastrofik olaylarm cogu kan ba-



scmnm ani distiriilmesi ile ilgilidir. Yash hastalar
ve serebrovaskiiler hastaligr olanlar sistemik kan
basmcindaki ani distislere daha hassasur. Akut
inmelerde sadece kan basiner cok yiiksek ise ve-
va intrakraniyal kanama varsa diistrilmelidir.
Hidralazin veya nitroprussid serebral kan akinu-
ni artirdigindan serebral 6demi de artirabilmekte-
dir. Bu tedaviler alunda norolojik tablo kotilesi-
vorsa intrakranival basing olctilmeli ve azaltmak
icin barbituratlar, steroidler veya ozmotik ajanlar
verilmelidir.

Hipertansif Acil ve Oncelikli Durum Tedavisi
Hipertansif acillerde kan basinci hizlica distirtil-
melidir. Hipertansif ensefalopatide kan basimnci-
nin ¢abuk distirtilmesi hayati 6neme sahiptir,
Kan basincr dustirilmez ise serebral ddem koti-
lesebilir, iskemik doku hacmi artabilir ve bu da
akut herniasyon veya normal beyin dokusunun
baskiva ugramasiyla sonuclanabilir. Buna ek ola-
rak intrakranival basin¢ arusi, Cushing refleksi
nedeniyle sistemik basincmn daha da artmasina
sebep olabilir. Diger vandan sistemik kan basin-
cinin ani olarak %23'ten daha fazla distrilmesiy-
le azalan serebral kan akiminin tehlikeleri konu-
sunda uyanik olunmalidir.

Hipertansif oncelikli durumlar genellikle oral
ajanlarla tedavi edilebilirler, Bu hastalar asempto-
matiktir, hedef organ hasan yoktur, fakat kan ba-
sinclart yliksektir, Kan basinc 180/110 mmHg gi-
bi ciddi bir simrda olan hastalara acil bir antihi-
pertansif vermek gerekmez. Yiiksek tansiyona
eslik eden hipoksi. bas agnsi, s yiiklenmesi,
mesane distansiyonu. uyku diizensizligi olabilir,
Ancak eger kan basinci 15-30 dk  siiresince
180/110 mmHg'dan yiksek kalirsa antihipertansif
bir ilac eklenmelidir. Eger bu tiir yiikselmeler sik
ise uzun dénemde uygun tedavi baslanmahidir.
Nitroprussid ve Nitrogliserin; Antihipertansif etki-
si uygulamadan hemen sonra baslar ve ilac kesil-
dikten dakikalar sonra antihipertansif etkisi kay-
holur. Baslangic dozu 0,25 ug kg dk'dur. fla¢ ara-

DiRIM/Eyiiil-Ekim 2004

liksiz kan basmer monitorizasyonu ile uygulan-
malidir. Nitroprussid, endojen endotelden kay-
naklanan NO ile ayni etki mekanizmasina sahip-
tir. Arterial (direkt) ve venoz sistemde vazodilator
etkilidir ve otonom veya merkezi sinir sistemine
etkisi yoktur. Venoz dilatasyon kalbe venoz do-
niisti azalur ve kardiyak debi ile aum hacmi azal-
urken, arteriolar dilatasyon periferik direnci azal-
tr. Nitroprussid koroner arter hastahig olanlarda
iskemik alanlardaki redistribisyonu engelleyerek
miyokard hasarint artirabilir. Serebral arterlerin
dilatasyonu serebral kan akimun artrarak intrak-
raniyal basincin yiikselmesine sebep olabilir. An-
cak sistemik kan basincinim azalmast bu durumu
dengeler ve ensefalopatisi olan pek cok hasta
nitroprusside ivi yanit verir. Nitrogliserin kardi-
vak debiyi azalur ve nitroprussid gibi serebral
kan akimint artirarak intrakraniyal kan basincini
artirabilir.

ACE-nhibitorleri: Anjiotensinin neden oldugu
vaskiilotoksik ve presor etkinin varhgini deger-
lendirmek icin kullamlan ilk secenek ilaclardan-
chr. Oral kaptopril (ya da parenteral enalaprilat)
uygulamasimdan 30 ila 60 dk arasinda maksimum
etki ortaya cikar. Kan basincindaki anlamh azal-
ma, renine bagimli vazokonstriksivonun goster-
gesi olup bize tedavi stratejisinin belirlenmesinde
faydali olacakur. Bu ajanlar aymi zamanda de-
kompanse kalp vetmezligi, akut akciger ddemi,
akut koroner sendrom tedavisinde ilk secenek
ilaclardandir. ACE inhibitorleri preeklampsi-ek-
lampside kontrendikedir. "Kaptopril’; ACE inhibi-
torleri arasinda en hizl etki eden ve yutamayan
hastalarda sublingual olarak kullaniabilen bir
ilactr. Serebral otoregiilasyona yararls etkisi oldu-
gundan sistemik basing  diistislerinde  serebral
kan akiminin korunmasina yardim etmektedir, Ilk
doz hipotansiyonu nadiren goziikiir ve genellik-
le renin konsantrasyonunun yiksek oldugu du-
rumlarda gelisir. Ciddi renal yetmezlik ve sivi ka-
yiplarinda dikkatli kullamlmalidir.

Hipertansif oncelikli durum olgularinda kullanila-
bilecek en giivenli ilaclar peroral ajanlardir. Re-
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novaskiler hipertansiyonda kaptoprilden 6énce
ve 25 mg'lik dozdan sonra bakilan PRA sevivesi
tanida yardimer olur.

Didiretikler: Hipertansiyonun sodyuma duyarls,
voliim bagiml formlannda tercih edilir. Dekom-
panse kalp yetersizligi, renal vetersizligi veya
odemde ilk tercih edilecek ilaclardandir. Loop di-
tretikleri 30-60 dakikada etkilidir. Ditirez sagla-
nincaya kadar kademeli bir sekilde verilmelidir,
Ditiretiklere yanit alinamayan azotemik hastalar-
da diyaliz ve ultrafilirasyon gerekebilir. Ozellikle
"furosemid (veya bumetanid)", hipertansif aciller-
de hem kan basincini distirmek hem de diger
antihipertansiflerin swi retansiyonuna sebep ol-
mast ile kaybedilebilecek etkinliklerini geri don-
diirebilmek icin kullanilmaktadir. Ancak ozellikle
baslangicta hacim azalmasi olan hastalarda sivi
kaybi gerekenden fazla olursa renin salinimi ar-
tar ve vazokonstriiksiyon artigi hipertansiyonun
kotilesmesine neden olabilmektedirler. Bu grup-
ta diger bir ila¢ da tiyazid benzeri diiiretik olan
"IV diazoksid"tir.

Alfa-1 adrenerjik reseptor blokerleri; Bu ilaclar fe-
okromositomali ve diistik renin formlu hipertan-
sif hastalarda etkilidir. "Terazosinin' oral alin-
mindan sonra 1 saat icinde etkisi baslar. "Fento-
lamin" bu grupta intravenoz kullanilan ve etkisi-
nin hemen basladigi tek ajandir. Kan basincinda
diisme saglanmasi vazokonstriksiyonda alfa adre-
nerjik sistemin rol oynadigin diistindirtir.

Santral etkili alfa-2 reseptor agonistleri; "Klonidin,
guanfasin, alfa-metildopanin ani kesilmesi halin-
de geri cekilme sendromlari olusabilir. Huzursuz-
luk, bas agrsi, salivasyonda artis, uykusuzluk,
mide bulantisi, karin agrisi, kan basinct ve kalp
hizinda artis gozlenebilir. Bu semptom ve bulgu-
lar feokromositomadakine benzerdir. Kesilen
ilaclanin ya da kombine alfa ve beta adrenerjik
reseptor blokerlerin verilmesi ile sikayetler geri-
ler. Eger parenteral kullanim gerekiyorsa labeta-
lol veya her ikisi fentolamin ya da esmolol tercih
edilebilir. Ayrica transdermal "klonidin" kan ba-
sinci diizenlenmesinde saatler gereken durumlar-

da kullanilabilir. Parenteral "reserpin ve metildo-
pa'nin pek cok yan etkisi vardir.

"Fenoldopam" bir dopamin-1 reseptér antagonis-
ti olup, direkt vazodilatasyon yapar. Nitroprussid
kadar etkilidir ve renal fonksivonlara da yararh
etkisi vardir, yan etkileri ise daha azdir.
Kombine alfa-1 nonselektif beta-adrenerjik resep-
tor blokerleri; "Labetalol" (in kombine alfa ve be-
ta bloker etkisi, oral, tekrarlanan iv bolus veya
infuzyon seklinde glivenle kullanilabilirligi nede-
niyle hizli kan basinct disist icin ilk tercih edi-
len ilac olmustur. Diger direkt vazodilatorler gibi
intrakranival basinct artirmaz. Etkisi 5 dakikada
baslar ve 3-6 saat stirer. Sol ventrikiil disfonksiyo-
nunu kotdlestirebildiginden kalp vetersizliginde
dikkatli kullanilmalidir. Diger tim hastalarda gi-
venle kullanilabilir. Hastalarda ortostatik hipotan-
siyon konusunda dikkatli olunmalidir. Bulanti,
kasinti, deride karincalanma ve beta blokerlerin
diger van etkileri gozlenebilir, Oral 100-200
mg'lik dozlar saat basi tekrarlanabilir. Oral nife-
dipin kadar etkilidir. Daha yavas etki eder ve da-
ha gtivenilirdir.

"Esmolol" kardiyoselektif, kisa yan omiirlii (yak-
lasik 9 dk) ve kisa etkili (yaklasik 30 dk) olan bir
beta blokerdir, Etkisi hemen baslar.

Nikardipin ve diger kalsiyum kanal blokerleri;
Strekli intravenoz inflizyon seklinde verilen di-
hidropiridin - grubu  kalsiyum kanal blokerleri
(KKB) progresif bir kan basmner distsii ve kardi-
yak debide belirgin olmayan bir artuisa sebep
olurken kalp hizinda belirgin degisiklik yapmaz.
"Nikardipin" nitroprusside benzer yanit olustur-
maktadir ve yan etki sikligi da daha azdir. Ayrica
"Verapamil" de dahil olmak tzere diger KKB'ler
de etkilidir. "Nimodipin" serebral damarlara se-
lektif etki gostermektedir ve bu sebeple subarak-
noid kanamaya baglt vazospazm coziilmesinde
kullanimi onaylanmustir. "Nifedipin" hipertansif
oncelikli durumlarda sik ve yaygin kullanilmakta
olan bir ilactir. 5-10 mg'lik bir kapstl kan basin-
cint genellikle diistirmektedir ve kapstiliin cigne-
tip yutulmas: dilalina sikmakan daha etkilidir.



Tansivonun ani sekilde diistirtilmesi, serebral ve
kardiyak iskemi ile sonuclanabileceginden 6liim-
lere neden olabilir. Titre edilemedigi ve kan ba-
smcint ne kadar distirebilecegi kestirilemedigin-
den hipertansif acillerde kontrendikedir. Diger
uzun etkili ve givenilic oral KKB'ler tedavide
kullanlabilir.

Diger ilaclar; "Hidralazin"; direkt vazodilator ola-
rak en onemli avantajlan IM ve TV olarak tekrar-
lanan dozlarda verilebilmesi, etkisinin yavas bas-
lamasi ve uzun stirmesidir. Kompansatuar olarak
kalp debisini artirmaktadir, bu yiizden kullanimi
stnirlidir. Geng hastalarda bu arus dengelenebile-
cegi icin (6rn: preeklampsi) ve baroreseptor ak-
tivitesi azaldigi icin refleks olarak kalp debisinde
artis olmayacagmdan ¢ok yash hastalarda kullani-
labilir. "Trimetafan"; anestezivolojide popiiler
olan bir ilacur ve otonomik sinir sistemi blokajt
ve nadiren de olsa solunum paralizisine sebep
olabilmektedir. Aort diseksiyonunda cok etkili bir
ilac olmasma ragmen, ilac piyasadan cekilmistir.

Ozel Durumlar

Hipertansif krizlerin tedavisinde geleneksel reda-
vi stratejisi kan basincinin hizh diisiirilmesidir,
Ancak bu yaklasim farkli fizyopatolojik mekaniz-
malart olan hastalarda yararh etkiden cok zararl,
istenmeyen sonuclar dogurabilir. Bu nedenle te-
daviyi birlikre seyreden hastaliga gore yonlendir-
mek gerekir. Hipertansif krizlerde en sik karsila-
silan komplikasyonlar santral sinir sistemine ait
komplikasyonlardir. Bunlar baslica serebral in-
farkt (%24.5), ensefalopati (%16.3), intraserebral
veya subaraknoid kanamadir (%4.5). Tkinci sik-
likta kardiyovaskdiler sisteme ait komplikasyonlar
goriilir. Akut kalp yetersizligi ve akciger ddemi
(636.8), akut miyokard infarkttisii veya kararsiz
anjina pektoris (%12), aort disseksiyonu (%2), ve
eklampsi (%4.5) de sik olarak gortilen kompli-
kasyonlardr.

Inme: Akut iskemik inme ile basvuran hastalarin
%80'inde kan basmnci yitksek bulunur. Akut inme
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sonrast kan basincinin dasirilmesi konusunda
yaklasimlar tarismalidir. Akut iskemik inme son-
rast kan basinct seviyeleri 4 gtin icinde inme On-
cesi seviyelere spontan olarak donmektedir.
Serebral kan akiminmn otoregiilasyonu: Serebral
kan akimi (SKA) otoregiilasyonu serebral perfiiz-
yon basinct (SPB) ve serebrovaskiiler direng
(SVD) Serebral
perflizyon basinct ortalama arteriyel basinet ifade
eder. SPB'daki azalma ya sistemik arterivel ba-
sinctaki azalmaya ya da artmis olan intrakraniyal
basinca baghdir. Intrakraniyal basing artist ise ar-
teryel ya da venookltiziv hastaliklara veya intrak-
raniyal kanamaya bagli olabilir. Venoz basinctaki
bir artis ortalama arteriyel basingta azalmaya bu
durum da SPB ve SKA'da azalmaya neden olur.

tarafindan diizenlenmektedir,

Normotansif insanlarda serebral perfiizyon basin-
cindaki arus vaskiiler rezistansta artis, diisiis ise
serebral vazodilatasyon seklinde yansimaktadhr.
Eger SPB otoregiilasyon sinirlarinin tizerine ¢i-
karsa serebral kan akimi artar ve beyin 6demine
neden olur. Aksine SPB't otoregiilasyon sinirinin
altma diiserse SKA da azalir ve serebral iskemiye
neden olur. Clinkii oksijen sunumu azalmstir.

Komplikasyonsuz kronik hipertansif hastalarda
arteryel basing ile serebral kan akmu arasindaki
iliski normotansiflere gore farklidir. Otoregiilas-
yon icin sinir degerler yiikselmistir. Serebral kan
akmu, normotansiflerde ortalama arter basinci
70-90 mmHg. hipertansiflerde 110-150 mmHg
arasinda iken sabitlenmeye calisihr. Norolojik
semptomlar hipertansif hastalarda daha yiiksek
ortalama arter basmcinda ortaya cikar. Tedavisiz
hipertansif hastalarda otoregiilasyon siurt 113
mmHg, normotansiflerde 73 mmHg olarak rapor
edilmistir.

Hayvan modellerinde ve inmeli hastalarda sereb-
ral otoregtilasyonun iskemik dokuda bozuldugu-
nu gostermektedir. Intraserebral arterlerin okliide
oldugu durumlarda, kollateral sirkiilasyon ile
beslenmesinden dolayt daha az iskemik bolge ile
cevrelenmis ciddi iskemik bolge ile karsilastlir.
Clinkli damarlar maksimal dilate olmus ve otore-
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giilasyon bozulmustur. Bu incelemelerin sonucla-
r1, akut inmelerde antihipertansif ilaclarla ortala-
ma arter basincmin istirahat degerinin %25'1 ora-
ninda givenle distrtlebilecegini distindtrmek-
tedir.

Buna karsin, randomize kontrollit klinik calisma-
lar, iskemik inmeli hastalarda antihipertansif ilac
kullanuminm klinik sonuclara olumsuz etkisinin
olabilecegini gostermektedir.,

624 kisilik genis plasebo kontrollti randomize bir
calismada iskemik inmeli hastalara rt-PA ile anti-
hipertansif ila¢ (labetalol, nitroprussid vb.) teda-
visi uygulannus, antihipertansif ilac alan grupta
(rt-PA + antihipertansif) plasebo grubuna (1t-PA +
plasebo) gore oliim ve norolojik sekeller 4 kat
daha fazla bulunmustur.

Diger bir calismada Kaste ve arkadaslart tarafin-
dan iskemik inmeli hastalara nimodipin (kalsi-
yum kanal bloker) verilmis, 1. ve 3. ayda nimo-
dipin kullanan grupta mortalitede artis gozlen-
mistir.

Goreceli olarak daha kiictik olan randomize pla-
sebo kontrollii bir calismada ACE  inhibitorii
(kaptopril), kalsiyum kanal blokeri (nikardipin),
alfa-2 reseptor agonist (klonidin) karsilastirilmis-
ur. Nikardipin verilenlerde infarktiis bolgesinde
serebral kan akiminin (SKA) azaldigi, kaptopril
ve klonidin kullanan grupta SKA'nin artti@r tespit
edilmistir.

Meveut calismalar sonucunda hipertansit krizin
eslik ettigi akut inmeli hastalarn antihipertansif
tedavisinde serebral kan akimini korumast nede-
nivle kaptopril ve klonidinin kullanilabilecegini
distindtrmektedir.

Subaraknoid ve intraserebral kanama: Hipertansi-
yon genellikle intraserebral kapamadan sonraki
erken dénemde ortaya cikar. Iskemik inmeve go-
re kan basincr yiikselmesi daha ciddidir ve spon-
tan diizelmesi daha gtictiir. Nimodipin ve nifedi-
pin gibi kalsiyum kanal blokerleri, serebral he-
modinami (serebral kan akimi ve serebral perfiiz-
von basmern) tizerinde olumlu etkilerinden dolayt

klinik sonuclart anlamli bir sekilde dizeltmekte-
dir. Dihidropridin kalsiyum kanal blokerleri ve
diger vazodilatatdrlerin - serebral  hemodinami
tizerine zararl etkisi olabilir. Ancak kullanilacak-
sa en uygun ilac olarak nimodipin goziikmekte-
dir. Bu ilaclarin kullammuni hipotansivon  gibi
ciddi yan etkiler smirlamaktadir.

Sonug olarak, elimizde simdilik, akut inmelerde
aort disseksiyonu ve kalp yetmezligi gibi ek du-
rumlar yoksa antihipertansif tedavinin kullanil-
masini destekleyici cahisma yoktur, Aksine mev-
cut cahsmalar gticlii bir sekilde serebral otoregii-
lasyon tizerinde antihipertansif ilaclarn olumsuz
etkisi olabilecegini gostermektedir.

Malign hipertansiyon ve hipertansif ensefelopati:
Malign hipertansiyon fibrinoid nekroz (arteriol-
lerde) ve miyointimal proliferasyon (kiicik arter-
lerde), nororetinopati ve renal hastaliklarla ka-
rakterizedir. Eger tedavi edilmezse 1 yillik morta-
lite %90'n Gizerindedir. Hipertansif ensefelopati
bas agnsy, letarfi, papil 6demi, konvulziyon gibi
yaygin semptom ve bulgularla ortaya ¢ikar. So-
rumlu olan mekanizma serebral perfiizvon basin-
aindaki izl arts, serebral ddem ve azalmus se-
rebral kan akimudur. Fokal norolojik bulgular ge-
nellikle gortlmez.

Kan basincindaki ani artis asirt renin ve anjioten-
sin TI Gretimine neden olur, Bu ylkselme natri-
lirezise, renin-anjiotensin sisteminin stimilasyo-
nuna neden olarak hipokalemi, metabolik alkalo-
za yol acar. Bu metabolik siire¢ anjiotensinin re-
nal, kardivak ve serebral vaskiiler toksisitesini ar-
tirr, PRA artnustir. ACE inhibitort ya da propra-
nolol klinik tabloda dramatik iyilesme saglar.
Akut aort diseksiyonu: Hipertansiyon  sikhkla
(2198) akut aort discksivonuna eslik eder. Aort di-
seksivonunun  prognoz ve komplikasyonlarmni
ongormede en Gnemli faktorler mivokardin kasi-
labilirligi. kan basinct ve kalp hizidir. Tedavide
bunlara yonelik olmabdi. Bundan dolayr beta
adrenerjik ve ganglivonik blokerler tedavinin k-
se taslarm olustururlar. Tedavide hedef tolere
edilebilen en diistik kan basmadir. Aort diseksi-
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vonunda diger kullamlabilen ilaclar nitroprussid
ve dihidropridin kalsiyum kanal blokerleridir.

Akut pulmoner 6dem ve konjestif kalp yetmezligi:
Konjestif kalp yetmezligi (KKY) intravasktiler ve
intersitisyel vollim artsi, egzersiz intoleranst ve
vorgunluk ile karakterizedir. Framingham popi-
lasyonunun %90'mdan fazlasinda hipertansiyon
vardir. Ayrica hipertansiyon iskemik nefropati ve
bilateral renal arter stenozunun ilk ve tek bulgu-
su olabilir. Hipertansiyon, pulmoner édem ve sol
ventrikil sistolik ve diyastolik disfonksiyonunun
nedeni ve sonucu olabilir. RAAS ve diger norohu-
moral sistemlerin aktivasyonuna neden olarak
akut miyokard infarktiisii sonrast oldugu gibi
progresif sol ventrikiil genislemesinde dnemli rol
oynar. ACE inhibitorleri ve aldosteron antagonist-
leri dekompanse kalp yetersizliginde mortaliteyi
anlamli bir sekilde dustirmektedirler. ACE inhibi-
tor tedavisinin kalp yetersizligindeki faydast sa-
dece PRA yiksek olan hastalarla sirli kalma-
maktadir.

Packer ve arkadaslart PRA's1 diisiik-orta renin se-
viveli hastalarin %50'sinde ACE inhibitorti tedavi-
si-ile sol ventrikiil foksiyonlannda ve semptom-
larda progresif iyilesme oldugunu gormiislerdir.
Bu sonuc bize kalp yetmezliginde PRA yanitinin
heterojen oldugunu ve tedavi siiresince PRA'si
azalmavan hastalarda yararl etkinin olmayacagi-
nt diistindtrmektedir.

Ozetle kalp yetmezlikli hipertansif krizli hastala-
nn tedavisinde ACE inhibitorleri, ditiretikler (fu-
rosemid veya aldosteron antagonistleri 6zellikle
spironolakton), beta-adrenerjik blokerler, anjio-
tensin-IT reseptor blokerleri gibi iliclar tercih
edilmelidir.

Akut miyokard infarktiisti: Akut miyokard infark-
tiisti (AMD KKY'de oldugu gibi hipertansif krizle-
rinin seyri esnasinda ortaya cikabilir. Artmus re-
nin-anjiotensin - sisteminin  aktivitesi genellikle
AMI'ntin erken safhasinda ortaya cikar. AMI'de
renin-anjiotensin sisteminin fizyopatolojik roltint
ve sag kalim tzerine olumlu etkisini ACE inhibi-
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torleri ile vapilnus calismalar gostermistir.

Ayrica adrenerjik sistemi bloke eden beta-bloker-
ler sag kalim tzerinde dramatik iyilesme sagla-
muslar ve bu nedenle AMI'de tedavinin temelini
olusturmuslardir. Buna karsilik nitroprussid ve ki-
sa etkili dihidropridin kalsiyum kanal blokerleri
gibi direkt arterivel vazodilatorlerin AMI seyri es-
nasinda olumsuz etkisine ait kantlar vardir. Nit-
rogliserin ve nitroprussid tedavisi ile ortalama ar-
ter basincinda tedavi dneesine gore anlamh diis-
me gozlenmistir. Nitroprussid tedavisi ile kalp hi-
zinda ve ST segmentte elevasyonunda artisa ne-
den olurken, nitrogliserin ST segment elevasyo-
nunu azaltmaktadir. Aynca deneysel modellerde
nitrogliserin transmural kan akimimni arurmakta,
nitroprussid ise transmural kan akimini azaltmak-
tadir.

Gliclti antihipertansif etkisine ragmen kisa etkili
kalsiyum kanal blokerlerinin AMI seyrinde olum-
suz etkileri bildirilmistir. Bu nedenle bu ajanlar
akut koroner sendromlu hipertansif krizli has-
talarda  kontrendikedir. Buna karsin ACE in-
hibitorleri ve beta blokerler sagkalim {izerinde
olumlu etkilerinden dolayr ilk secilecek ilaclar-
dandr.

Preeklampsi - Eklampsi: Genellikle gebeligin 20.
haftasindan sonra veya hidrops, mol hidatiform
gibi trofoblastik hastaliklarin erken safhasinda or-
taya cikar. Gebelikte kan basma yikselmesi ve
proteintiri ile karakterizedir. Gebelikte kan basin-
hafta Oncesi normotansif olan
gebenin kan basmcmin sistolik 140 mmHg, dias-
tolik 90 mmHg (zerinde olmast olarak tanim-
lanur. Proteintiri ise 24 saatlik idrarda 300 mg'in
lizerinde protein olmasidir. Preeklampside altta
vatan mekanizma tam bilinmemektedir ancak an-
jiotensin 11 gibi vazokonstriktor maddelere karst
artmus yanit varchr, Bas agrisi, gorme bozuklugu,
mide agrisi, serum kreatininde yikselme (1.2
mg/dL tizerinde), trombesitin 100 binin altina in-
mesi, mikroanjiopatik hemolitik anemi, LDH'de
artma.  karaciger  transaminazlarinda
gorilebilir.  Eklampside preeklampsiden  farkl

croartist 20,

arts
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Tablo-2

Kan basincinda yikselme

Lokal etkiler
(prostaglandinler, serbest radikal vb.)

Endotel hasari
Trombosit birikimi
Mitojenik ve migrasyon faktorleri

Miyoinitimal proliferasyon

Kan basincinda artisin devami

ve

Vaskiiler hasar

|

Sistemik etkiler
(renin-anjiotensin, katekolamin,
vazopressin, vb.)

SSS dipsojeni
Aldoteron
nareabsorbsiyonu
Arjinin
Noradrenalin
Vazopressin
Vazokonstriksiyon

<%

Doku iskemisi

olarak konviilziyon vardir,

Preeklampsinin klinik ve laboratuvar bulgulan
reversibldir. Dogumdan sonra gerilemeye baslar.
Gebeligi sonlandirma zamani fettsiin gelisimine
ve annenin saghgina gore karar verilmelidir.
Preeklampsinin ve ciddi gestasyonel hipertan-
siyonun tespit edilmesi hospitalizasyon endikas-
yonudur. Aktivite kisitlamast ve ciddi preeklamp-
side IV magnezyum stlfat tedavisi eklampsi sik-
ligini azalur. Spesifik antihipertansif ajanlarla
tedavi diastolik kan basincinin 105 mmHg'nin ts-
tiine ¢itkmaya baglamasi ya da normal kan basin-
cinda iken ani olarak 100 mmHg nin {izerine ¢ik-
mast durumunda baslanmalidir. Antihipertansif
ila¢ secimi fetiise olan potansiyel zarari nedeniy-
le kisithdir. ACE inhibitbrleri ve anjiotensin 11

reseptor antagonistleri fetal ve neonatal mor-
bidite ve mortalitide nedeniyle kontrendikedir.
Alfa-metil dopa fetus tzerine disik yan etki
nedeniyle gebelik hipertansiyonu tedavisinde ilk
secenek ilaclardandir,

IV veya IM uygulanabilen hidralazinin etkisi hiz-
i baslar ancak refleks tasikardi, hipotansiyon,
stvi retansiyonu  kullanimini - kisitlamaktadir.
Labetalol boyle bir durumda kullanidabilir. Ancak
astmasi ve dekompanse kalp yetmezligi olanlar-
da sakincalidir. Nitroprussid ve kisa etkili kal-
siyum kanal blokerlerinin kullaninu tartismalidir.
Madde ve ilac kullanimi: Kokain, fenilsiklidin hid-
roklorid (PCP), liserjik asit dietilamid (LSD) ve
amfetamin gibi bazi ilaclar katekolamin desarjina
sebep olabilmektedir. Trisiklik antidepresanlarin,



diger sempatomimetikleri alan veya uzun siiredir
monoamin oksidaz kullanan hastalarin tiamin
iceren besin almalan da ayni soruna yol acabilir,
Buna ek olarak feokromositoma, spinal kord
hasan, ciddi kafa travmast da katekolamin desar-
jina sebep olabilir ve tim bu bahsedilen kosullar-
da hipertansif krize yonelik tedavi birbirine ben-
zer. Direkt vazodilatorler (6rnegin fentolamin,
nitroprussid) veya labetalol gibi bir alfa ve beta
bloker kombinasyonu tercih edilecek ilaclardr.
Beta blokerler katekolamin konsantrasyonunun
fazla  oldugu durumlarda hipertansiyonu
artirabileceginden yeterli alfa reseptor blokait el-
de edilmeden kullanilmamalidir. Santral etkili an-
tihipertansif ilaclar kesildiginde gelisen hipertan-
sif krizlerde yukarda bahsedilen tedavi secenek-
leri ile akut dénemde kan basinct kontrol edil-
dikten sonra santral etkili antihipertansiflere
yeniden baglanmalidir. Beta blokerlerin ani kesil-
mesi sempatik aktivite artisina benzer bir send-
roma yol acar. Bundan Onemlisi koroner arter
hastaligi olanlarda anjinanin progresyonuna,
miyokard infarktiisiine ve ani OSlimlere sebep
olabilir. Bu yiizden hipertansiyon sebebiyle beta
bloker alan hastalar ilacin aniden kesilmemesi
konusunda uyarimaldir.
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