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GIRIS
Sistolik ya da diastolik kan basincinin primer

(esansiyel) ya da sckonder olarak yiiksclmesine hiper-
tansiyon denir (1). Esansiyel hipertansiyonu tck bir
etiyolojik faktore baglamak imkansizdir. Kalitimin
hipertansiyona elverisli bir zemin hazirladig kesin-
dir; ancak ¢evrescl, nérojen, humoral ve damarsal ol-
mak iizcre bagka bir ¢ok faktor de bir arada ciki ede-
rck kan basinci iizerinde cikili olabilmekiedir (2).
Esansiycl hipertansiyonun ctiyolojisinde sodyum
onemli bir rol oynar. Ancak daha 6nceleri sodyumun
kan basincini nasil arttrdin  bilinmiyordu.
Bobreklerin sodyum atuliminda bir cksiklik ya da
genetik fakior olabilecegi disiiniildii. Sonralar
bobreklerden sodyum auliminda cikili olan natriure-
tik hormonun bébrek tiibiil hiicrelerinden sodyutn
pompalarini inhibe etmesiyle agiklandi (3). Ayrica
hipertansif hastalanin arteriol g¢eperlerindeki su ve
sodyum miktari normalden fazladir. Damar lumeni-
nin bu nedenle sikigtirilmas: periferik direnci
arturilabilir (4).

Sekonder hipertansiyon kronik glomerulonefrit,
piyclonefrit, polikistik bobrek rahatsizhif gibi teda-
vi olasihig: yiiksck daha baska hastaliklarla birlikie
bulunur. Sckonder hipertansiyon iki mckanizmanin
¢esitli sekillerdeki kombinasyonlaria baglidr. Bu
mekanizmalardan birisi renin'e digeri isc hacima
baglidir. Eger sodyum iyonlari bobrek tarafindan ye-
terli sekilde aulmazsa su tutulmast artacak ve kan
hacminin artmasiyla kan basinci yiiksclecekltir (1,5).
Genel olarak hipertansiyonun meydana gelmesinde 4
faktor vardir (6).

1- Genetik bozukluklar
2- Dietsel sodyum alimi

3- Hormonal: Natriuretik hormon (sodyum pom-

pasi inhibitorii)
4- Membran: Vaskular diiz kas ve sinir hiicre-

lerinin plasma membranindaki sodyum-kalsiyum
degigimi

Genetik Bozukluklar

Sodyuma bagh hipertansiyonun nedenlerinden
birisi bobreklerden sodyum atiliminda genetik bir
bozuklugun olmasidir. 1960'lardan nce Dahl ve ar-
kadaglar1 (7,8) genctik olarak hipertansiyona hassas
2 tiir sigan gelistirdiler. Tuza hassas irklarda yiiksck
tuz diyetiyle hipertansiyon gelistigi halde ayni diyet
tuza dayanikli irklarda bir ctki gostermedi. Birgok
aragtirict genctik olarak hipertansiyona egimli hasta-
larda normalden fazla diyetsel tuzun hipertansiyon
geligtirdigini beliruiler (4). Hipertansif hastalarin
plazmasinda normal bireylerden daha azla G6PD
(Glikoz 6 loslat dehidrogenaz) aktive edilir (9). Nor-
mal ve hipertansil dencklerin diyetlerinde tuz miktan
artinca G6PD'in uyarilmasi artar. Tobian ve Dahl
(3) normal bir sigana genectik hipertansiyonlu
sicandan alinmug bir bobrek nakledildiginde bu
siganin hipertansif oldugunu gozlemislerdir, Bu teo-
riyc gore hassas bir bircy onun bobreginde kul-
lanilabildiginden daha fazla wz alirsa kan voliimii ar-
tacak ve buna bagh olarakta natriurctik hormonun
salinmasi uyarilmig olacaktir.

Diyetsel Sodyum Alimi

Epidemiyolojik ¢aligmalar: Cesitli insan popu-
lasyonlarinda esansiyel hipertansiyonun meydana
gelig oram diyetsel sodyum ile baginulidir (10,
11,12). Esansiyel hipertansiyonlu hastalarda sodyum
metabolizmasi normal degildir. Birgogunun alyuvar-
larinda ve akyuvarlarinda sodyum konsantrasyonu
ytiksektir (13,14). Diisiik oranda Luz olan toplumlar-
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da renin-angiotensin-aldosteron sistemi en ust
diizeyde uyanlmaktadir (15). Diyetle alinan sodyum
glomerulustan filtre edildikten sonra %99'u bobrek
tiibiillerinden tekrar geri emilir. Bu geri emilmede
sodyum pompalan onemli bir rol oynar. Natriuretik
hormon sodyum pompalarimi inhibe ederck sodyum
geri emilimini inhibe eder (16). Na-K-ATPaz miktar1
da yiiksck oranda tuz i¢eren diyet alanlara oranla 25
defa daha fazladir (17).

Hipertansiyona Hormonal Etki

Humoral faktor olarak kabul edilen natriuretik
hormon hipertansiyonun geligmesinde etkili olmak-
tadir (18,19,20). Bu hormon aymi zamanda vaskular
diiz kas hiicreleri ve diger hiicrelerde de sodyum pom-
palarimi inhibe eder (3,21). Vaskular diiz kas ve sinir
hiicreleri membranlarinda Na-Ca transport sistemine
sahiptirler (20,22). ANP vaskular diiz kasta Na-K
pompastni inhibe eder. Vaskular diiz kas hiicreleri ve
sempatik noronlarda sodyum artmast sonucunda hi-
pertansiyon ve vaskular tonus'da artamalar meydana
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faktor olarak diisiiniilmiistii. Ancak natriurctik hor-
mon ayni zamanda vaskular diiz kas hiicrelerini i¢eren
birgok organda bobrekte oldugu gibi sodyum pom-
pasini inhibe ederck vaskular diiz kasta kontraksiyona
neden olmaktadir. Bu nedenle son zamanlarda ANP'ye
hipertansiyona neden olan bir faktor olarak bakil-
maktadir (6,27,28). Halbuki ANP'nin ctkileri vasore-
laksant ve hipotansinojeniktir, Bir grup aragtirmaci
bu dzelliginin Na-K-ATPaz inhibitoriiniin vasoaktif
etkileri periferde vasodilasyon igin ANP'nin tamam-
layici aksiyonlan tarafindan azalulabilecegini, merke-

- 7i olarak sodyum pompa inhibitoriiniin salinmasinin

gelir (23). Boylece kan basinci yiikselir. Ayrica nore- -

pinefrin ve angiotensin gibi ajanlarda kan basincini
arturarak hipertansiyona katkida bulunur (15). Peri-
feral vaskular direncin artmasina neden olan ANP'nin
sodyum pompasini inhibe etmesi hakkinda iki hipo-
tez vardir(24). Birinci hipotez vaskular diiz kas
hiicrelerinin depolarizasyonudur. Bu depolarizasyon
ile voltaj ayarli kalsiyum kanallarindan kalsiyumun
hiicre igine girigi artarak kontraksiyon icin gerekli
kalsiyum saglanmig olur. Diiz kas hiicrelerinde sod-
yum pompasi elektrojenikiir, giinki hiicre digina ha-
reket eden her 3 sodyum iyonuna karsilik 2 potas-
yum iyonu girer. Sodyum pompasinin inhibisyonu
hiicre i¢ine sodyum girisini durdurur. Sodyum pom-
pasimn inhibisyonu hakkindaki diger mekanizma,
dinlenme membran potansiyelinde dirckt bir degi-
sikligin depolarizasyona nedcn olabilmesidir. Sod-
yum pompasinin inhibisyonundan dolay: intrasellu-
lar sodyum konsantrasyonu artarken potasyum kon-
santrasyonu azalir. ANP bobrek tiibiillerinde sodyum
pompasini inhibe ederck sodyum geri emilimini in-
hibe eder ve idrarla sodyum aulmasini saglar (25,26).
ANP'nin bulundugu ilk yillar natriuretik hormonun
bu etkisine bakilarak hipertansiyonu onleyici bir
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onlenebilecegini diisiinmektedirler (17).

Vaskular Diiz Kas ve Sinir Hiicrelerinin
Plasma Membranmindaki Sodyum-Kalsiyum
Degisimi

Vaskular diiz kas hiicreleri ve sinir hiicreleri plas-
ma membranlarinda sodyum-kalsiyum transport
sistemine sahiptirler. Fizyolojik aktivite (norot-rans-
mitter salmmast ve kas kontraksiyonu) hiicre igi kal-
siyumun gegici olarak yiikselmesiyle olur (20). Kal-
siyum aktivite sirasinda hiicreler igine voltaj ayarli
ya da norotransmitter ayarl secici kanallar araci-
ligiyla girer. Bu nedenle sinir ve kas hiicrelerinde
oldugu gibi diiz kas igeren biitiin hiicrelerde kalsiyum
metabolizmas: onemlidir. Kalsiyum hareketi de
membrandan sodyum-kalsiyum degigimi ile ilig-
kilidir. Bu degisim de sodyum pompastyla olur.
ANP vaskular diiz kasta sodyum-potasyum pom-
pasmi kismen inhibe eder ve boylece intrasellular
sodyumda artmaya scbep olur ve kan basincini
yiikseltir (29,30,31). Kronik hipertansiyonda kan
basincinin artmasi periferal vaskular direncin art-
masmin sonucudur (32,33). Ayni zamanda vaskular
diiz kas tonus'u artar. Kalsiyumun salinmasindaki
artma vaskular diiz kas hiicrclerinde kontraksiyona se-
bep olur. Hipertansiyonda periferal vaskular direng ve
sodyum arasindaki iligki diz kas kalsiyum-sodyum
metabolizmast ile agiklanabilir (6). Intrasellular kal-
siyum konsantrasyonunda olusan bir artma sonucun-
da kontraksiyon meydana gelir. Bu olayda Na-K-
ATPaz enzimi etkilidir (14,19,34). Bu enzimin inhi-
bisyonu ve intrascllular sodyum konsantrasyonunun
artmasiyla kalsiyumun diga ¢ikigi azalir (ya da kal-
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siyumun ige girigi artar). Sodyum iyon transportu
Na-K-ATPaz tarafindan ATP'nin hidrolizi esnasinda
serbest kalan enerjiyi kullanan bir pompa tarafindan
yapilir. Natriuretik hormon bu enzimi inhibe eder.
Na-K-ATPazin inhibe edilmesinin sonucu hipertan-
siyon geligir. Na-K-ATPaz inhibitorii (ANP) cesitli
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2- Norepinefrin ve angiotensin II'ye vaskular tep-
kiyi arttirarak kan basincim yiikseltir.

3- Sempatik iletimi arttirarak kan basincim
yiikseltir.

4- Kardiak output'u arttirarak kan basincimi

sekillerde hipertansiyona neden olur (34). yilkselor. ]
1- Direkt vasokontriksiyon yaparak kan basmein: ANP Na-K-ATPaz inhibe ederken diger yandan
da G6PD"1 aktive eder (9).
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