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OZET

Kronik hipoksemik pulmoner hipertansiyonlu 10
kronik obstriiktif akciger hastalikli olguda venéz kan
plazma  atrial natriiiretik  peptid (ANP) kon-
santrasyonlar: 6lgildii ve pulmoner hemodinami
bulgulartyla iligkisi degerlendirildi. Olgularin plaz-
ma ANP degerleri (11731 19.9 pgiml) 10 saglikliya
ait  degerlere (794345 pgiml) gire anlaml de-
recede yiiksek bulundu (p<0.05). Plazma atrial nat-
riiiretik peptid seviyesi ile ortalama pulmoner arter
basinglari arasinda pozitif yonde anlaml korelasyon
(r= 0.54; p<0.05) olmasina ragmen, sag atrium ba-
sinclart arasinda iligki tesbit edilmedi (r= 0.24;
p>0.05) . Bu sonuclar, atrial natriiiretik peptidin
pulmoner hipertansiyonda pulmoner arter basinci
artigina paralel bir gekilde sekrete edildigini ve do-
layistyla  fizyopatolojide rolii  olabilecegini  gos-
termektedir.

Anahtar Kelimeler: Atrial natriiiretik peptid, pul-
moner hipertansiyon

SUMMARY

Plasma Atrial Natriuretic Peptide Levels in
Chronic Hypoxemic Patients with Pulmonary
Hypertension

Plasma atrial natriiiretic peptide (ANP) levels
were assayed by radioimmunossay method after im-
munoextraction in ten patients with chronic hypo-
xemic pulmonary hypertension, and the relation of
ANP 1o hemodynamic findings was evaluated. ANP
levels in patients (117.3419.9 pgiml) were higher
than in 10 matched controls (794445 pgiml)
(p<0.05). Although the correlation between ANP
and mean pulmonary arterial pressure was sta-
tistically significant (r=0.54; p<0.05) in patients,
there was no significant difference between ANP and
right atrial pressure (r=0.24; p>0.05). It was conc-
luded that ANP release was increased with inc-
reasing pulmonary arterial pressure in pulmonary
hypertension and that this might be of pat-
hophysologic value in this condition.
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GIRIS

Sican atrial homojenatlanimin intravendz en-
Jeksiyonuyla hizli ve kisa siireli diiirezis, natriiirczis
ve vazorelaksasyon olugmast sonucunda me-
melilerin atrial myokardiyal hiicrelerinde atrial nat-
riliretik peptid (ANP) sentezlendigi, mebrana bagh
spesifik graniillerde depolandifi ve sckrete edildigi

tesbit edilmigtir (1,2,3). Atrial natriiiretik peptidin
atrial kardiositlerden dolagima saliniminda atrial ba-
singta ve gerilimde artig ile intravaskiiler voliim
yiiklenmesi rol oynamaktadir (4,5,6,7). Atrial nat-
riiiretik peptidin sentetik formunun intravendz en-
Jjeksiyonlanyla kuvvetli diiiretik, natriiiretik, va-
zorelaksan etkilerine ilaveten renin ve aldosteron
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sekresyonu iizerine inhibitor etkilerini kapsayan
oOzellikleri iyi bir gekilde belirlenmigtir (8,9). Boy-
lece, ANP artik ekstraselliiller voliimiin hem fiz-
yolojik hemde fizyopatolojik regiilasyonunda 6nem-
li yeri olan bir hormon olarak kabul edilmektedir.

Atrial natriiiretik peptid ihtiva eden sekretuar
graniiller sag atrium hiicrelerinde yogun bir sekilde
bulundugundan dolay: (10), bu konudaki ilgi son y1l-
larda pulmoner hipertansiyonlu ve sag kalp ye-
tersizlikli hastaliklara yoOnelmigtir. Ancak, heniiz
plazma ANP de8isiminin pulmoner hipertansiyon
fizyopatolojisindeki onemi tam agik degildir. Ca-
lismamizda, kronik hipoksemik pulmoner hi-
pertansiyonlu hastalarda pulmoner hemodinami bul-
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degerlendirmeyi amagladik.
MATERYAL VE METOD

Calismaya alinan 10 kronik hipoksemik pul-
moner hipertansiyonlu olgunun &'t erkek, 2'si kadin
olup, yas ortalamast 57.3%2.5 idi. Olgularin tiimii
Amerika Toraks Cemiyeti'nin tani kriterine (11)
gore KOAH tamis1 aldi ve klinik ozellikleri Tablo
I'de gosterildi. Klinik degerlendirmede rutin  la-
boratuvar tetkiklere ilaveten solunum fonksiyon test-
leri (Fukuda Sangyo CSA 800 Spironalyzer), arter ,
kan gazlant (Nova Biomed Stat Profile Manuel
Analyzer) ve ekokardiografi (Honeywell Echo 4) ve-
rileri kullanilds.

Caligma popiilasyonun belirlenmesinde, sol vent-

gulan ile ANP salimmi arasindaki iligkiyi
Tablo 1. Olgularin klinik ézellikleri

Hasta PaO PaCO,  FEV/FVC
No. Cinsiyet Yas (mmHg) (mmHg) (%)

1 E 60 73 39 73

2 E 52 62 71 36

3 E 57 81 38 54

4 E 43 70 31 58

5 K 50 76 40 74

6 E 58 80 37 63

T E 62 39 54 37

8 E 68 54 75 47

9 K 68 48 63 60
10 E 55 59 46 70
Ortalama 57.3 64.2 494 57.2
St. hata 7.8 14 154 13.7

rikiil fonksiyonunun normal olmasina ve sistemik hi-
pertansiyon ile EKG'de ritim bozuklugu olmamasina
dikkat edildi. Son bir hafta i¢inde bronkodilatator,
diiiretik veya vazodilatator ilag kullananlar ile sag
kalb yetmezliginin klinik bulgular belirlenenler ¢a-
Iigmaya dahil edilmediler.

Sag kalb kateterizasyonlan her olguda sabah sa-
atlerinde yapildi. 7 numara Cournand kateter ile sag
on kol venasindan girilerek skopi (Siemens, Car-
dioscope-U) altinda basing kaydedicisi (Honeywell
VR 12) kullanilarak uygulandi.
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Plazma ANP seviyesinin normal smnirlarini be-
lirlemede kontrol gurubu olarak 6's1 erkek, 4'ii kadin
ve yas ortalamalinn 52.8%3.1 olan 10 saglikl kigi se-
gildi. Saglikh ve hasta gruptan alinan venéz kan Or-
nekleri dipotasyum EDTA ve aprotinin ihtiva eden
tiiplere alinarak buz dolu kap i¢inde laboratuvara ile-
tildi. Atrial natritiretik peptid seviyeleri, im-
miinockstraksiyon yapildiktan sonra RIA (INC-
STAR Corporation, Stillwater, Minnesota 55082,
Cat.no: 22750, USA) metodu kullanilarak belirlendi.

Bulgular ortalama + SH seklinde verildi. Is-
tatistik analizler Student t testi ve lineer regresyon
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ile yapildi. 0.05'den daha kiigiik ihtimaller anlamh
olarak kabul edildi.

BULGULAR

Bir olguda ortalama pulmoner arter basinct 20
mmHg, digerlerinde ise bu degerin iizerinde bu-
lundu. Olgularin tiimiinde sag ventrikiil basinglan
normalden yiiksekti ve EKG'de sa3 atrial genigleme
bulgulann godzlenmesine ragmen, sag atrium ba-
singlarnt normal sinwrlarda tesbit edildi (Tablo 2).
Ekokardiografi bulgular ile pulmoner kapiller sap-

Pulmoner Hipertasyonlu Kronik Hipoksemik Hastalarda
Plazma Atrial Narriiiretik Peprid

lama basing sonuglan sol atrium ve ventrikiil fonk-
siyonlarinin bozulmadigini gosterdi.

Plazma ANP seviyesi ortalamalan hasta grupta
117.3+£19.9 pg/ml (simrlar, 39-238 pg/ml) , saghkh
grupta ise 79.4+4.5 pg/ml (sirlar, 25-116 pg/ml)
degerlerindeydi. Aradaki fark istatistiki olarak an-
lamli bulundu (p<0.05). Plazma ANP degerleri ile
ortalama pulmoner arter basinglan arasinda pozitif
yonde anlamh korelasyon tesbit edildi (r=0.54;
p<0.05) (Sekil 1). Ancak, sag atrium basinglan ile

Tablo 2. ANP seviyeleri ve sag kalb kateterizasyonu sonuglart

Hasta ANP Pulmoner arter Sag atrium Pulmoner kapiller
No. (pg/ml) basinct (mmHg) basinct (mmHg)  saplama basinct (mmHg)
1 92 20 3 4
2 125 43 7 7
3 104 25 8 6
4 45 25 5 3
5 238 44 8 9
6 39 35 8 5
) 156 60 5 6
8 194 50 7 6
9 86 48 6 8
10 94 42 7 7
Ort. 117.3 39.2 6A 6.1
SH 199 4.1 0.5 0.5

Plazma ANP

(pgimi) 250
. y=262+.00x
r=054
200 * p<005
150t b
.
100) .
. ki
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. e
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Orlalama pumoner arter basinc: (mm Hg)

gekil 1. Olgularin plazma ANP seviyeleri ile ortalama pulmoner arter basinglar: arasindaki iligki
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ANP seviyesi arasinda anlaml iliski yoktu (r=0.24;
p>0.05).

TARTISMA
Atrial natriiiretik peptid, diiirezis ve natriiirezis
etkileriyle, konjestif kalb  yetmezligi  fiz-

yopatolojisinde plazma konsantrasyonunun artmasi
sonucunda kompansatuar bir rol oynamaktadir (4).
Konjestif kalb yetersizlikli hastalara sentetik ANP
infiizyonu ile vazodilatator aktiviteye bagh olarak
sol ventrikiil fonksiyonlarinda diizelme oldugu tesbit
edilmigtir (12)

Atriumlarda basmng artiginin ANP salimmminda
primer stimulus oldugu kabul edilmektedir. Atrium
basinglan artrug olan hastalarda peptid kon-
satrasyonun normal basingh olanlara kiyasla iki kat
artifi gosterilmigtir (13). Buna ilaveten, atrial ge-
rilmenin de ANP salimmmi igin yeterli olabilecegi
ileri siiriilmektedir (5,14). Dolayisiyla, atrium ba-
sincit veya gerilimi veya ikisi birden ANP sek-
resyonu regiilasyonunda muhtemelen onemli fak-
torlerdir. Asai ve arkadaglarinin (15), pulmoner
venlerin ana dallanndaki ¢izgili kas hiicreleri si-
toplazmalarinda ANP depolayan graniiller be-
lirlemeleri ileride ANP regiilasyonunda yeni bir yak-
lagim getirecektir.

Sag atrium basinci ile ANP konsantrasyonu ara-
sinda sol atrium basincina kiyasla daha dnemli iligki
mevcuttur (4). Ayrica, hem sag hem de sol atrial
kardiositler ANP ihtiva etmelerine ragmen, sag at-
riumdaki peptid konsantrasyonu soldan yaklagik iki
kat fazladir (10,16). Bu bulgular, ANP re-
giilasyonunda sag atriumun daha 6nemli role sahip
oldufunu gostermektedir.

Pulmoner vaskiiler rezistansin modiilasyonunda
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atrial peptidlerin rolii olabilecegine dair deliller mev-
cuttur. Insanlarda, sirkiile ANP pulmoner arterde en
yiiksek konsatrasyonda bulunmug (4) ve ANP ve-
rilimi ile pulmoner arterde onemli derecede re-
laksasyon olugmustur (17). Bunlara ilaveten, Adnot
ve arkadaglari (18) ile Burghuber ve arkadaglar (19),
kronik obstriiktif akciger hastalikli hastalarda plazma
ANP seviyesi ile pulmoner arter basinci ve pulmoner
vaskiiler direng arasindaki pozitif yonde anlamh ilig-
ki tesbit etmiglerdir.

Bizim sonuglarimiz da bu gozlemleri destekler
nitelikte, sirkiile ANP' nin pulmoner hipertansiyonda
normale kiyasla arttimi ve bu artigin pulmoner arter
basinci ile anlamli dlgiide pozitif korelasyonlu ol-
duBunu gostermigtir. Ancak, ayni iligki sag atrium
basinglari ile bulunmamistir. Adnot ve arkadaglart da
(18), normal sinirlarda olan sa§ atrium basinglarinin
ANP ile iligkisi olmadifim1 gozleyerek, kronik sag
ventrikiil yiiklenmesinin atrial basingta artig yap-
maksizin geniglemeye neden olarak, atrial gerilme
sonucu, ANP salimminin meydana gelebilecegini
vurgulamiglardir. Olgularimizda EKG'de sag atrial
genisleme bulgulart olmasma ragmen, sa§ atrium ba-
sin¢lart normal simirlarda bulunmustur. Ancak Burg-
huber ve arkadaslarinin 17 pulmoner hipertansiyonlu
olguyu kapsayan c¢aligmalarinda, saf atrium ba-
singlari 1 olgu haricinde normal sinirlarda tespit edil-
mis ve periferik venoz kan ile sag atrium kani plaz-
ma ANP seviyeleri arasinda Onemli iligki
bildirmislerdir (19).

Sonu¢ olarak, mevcut bilgiler pulmoner hi-
pertansiyon fizyopatolojisinde ANP'nin kompansatur
rolii oldugunu gostermcktedir. Ancak, pulmoner hi-
pertansiyonda ANP saliniminin mekanizmasi heniiz
yeteri kadar ag¢iklanmamig olup, ilave c¢aligmalara
gereksinim vardir.
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