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Kan basinci olcumu

« Kan basinci yatar, oturur, ayakta olgulebilir.

« Oturur durumdayken sirt rahatca bir yere dayali ve
kol kalp hizasinda desteklenecek sekilde durmalidir.

e Oturur durum en az 5 dakika devam etmelidir.

« Son 30 dakika icinde sigara ve kafeinli bir icecek
iIcilmemis olmalidir.

« Kan basinci her iki koldan birkac kez olgulmelidir.
» Birden fazla olgum gereklidir.
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Hangi koldan olculen KB kabul
edilmeli?

» |ki koldan yapilan olcimlerde hastanin

gercek kan basinci yuksek olanidir.

 Tani, tedavi ve izlemde her zaman en

yuksek olan deger dikkate alinmalidir.
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Tani:

« Kan basinci 210/120 mmHg ve uzerinde ise

hipertansiyon tanisi hemen konulabilir.

* Diger durumlarda iki ayri olgumde, kan
basincinin 140/90 mmHg'nin Uzerinde

saptanmasi gerekmektedir.

o Akut hastalik durumilari dikkate alinmalidir.
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Koroner kalp hastaligi ile yukselmis
sistolik ve diyastolik kan basinci iliskisi

m Sistolik
m Diyastolik

5
<110 110-119 120-129 130-134 135-139 140-149 150-159 165>
<70 70-74 75-79 80-84 85-89 90-94 95-100 100> .

Multipl Risk Factor Intervention Trial (MFRIT)




JNC 7 hipertansiyon siniflamasi

SINIFLAMA SISTOLIK DIYASTOLIK
mmHg mmHg
Normal <120 ve <80
Prehipertansiyon 120-139 ya da 80-89
Evre 1 140-159 ya da 90-99

Hipertansiyon

Evre 2

Hipertansiyon 2160 yada 2100
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ESH/ESC Kilavuzlari
hipertansiyon siniflamasi

SINIFLAMA SISTOLIK DIYASTOLIK
mmHg mmHg
Optimal <120 <80
Normal 120-129 80-84
Yuksek Normal 130-139 85-89
Evre 1 Hipertansiyon 140-159 90-99
Evre 2 Hipertansiyon 160-179 100-109
Evre 3 Hipertansiyon >180 > 110
|zole sistolik Hipertansiyon > 140 <90
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Siniflama

1) Esansiyel Hipertansiyon

2) Sekonder Hipertansiyon
- Renal
- Endokrin
- Norojenik
- Mekanik
- Eksojen
- Diger
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Renal arter darligi

B Ateroskleroz

m Intimal

B Medial

] Periarterial

H Fibromuskiiler

599%
30%
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Hipertansiyonun
endokrin sebepleri

« Adrenal
— Feokromositoma
— Hiperaldosteronizm (Conn sendromu)
— Cushing sendromu
— Konjenital adrenal hiperplazi
* Hipofiz
— Akromegali
— Cushing sendromu
« Ektopik hormon uretimi
— Kortizol, katekolamin,buyume hormonu gibi
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Hipertansiyonda JNC 7
laboratuvar tetkik onerileri

 Rutin tetkikler

— EKG, Idrar tetkiki, kan sekeri, Htc, Kreatinin,
Potasyum, kalsiyum, HDL, LDL, trigliserid

* Secenege bagl tetkikler

— |drar albumin ve albumin/kreatinin orani
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Hipertansiyonda ESH/ESC
laboratuvar tetkik onerileri

 Rutin

— Rutin kan ve idrar, AKS, Kreatinin, Urik asit, Potasyum,
Total kolesterol, HDL, LDL, Trigliserid, EKG

« Onerilenler

— Ekokardiogram, karotis doppler, renal doppler, CRP,
Gozdibi bakisi, Mikroalbumin ve idrarda kantitatif protein
tayini (DIYABETIKLERDE mutlaka)

« Genis degerlendirme
— Renal serebral ve sekonder hipertansiyona ait uzmanlik

testleri
O

e




Hipertansiyonda Tedavinin Ana
Bilesenleri

* Yasam tarzi degisiklikleri
— Kilo
— Uygun diyet
— Alkol
— Sigara
» |lac tedavisi
— Tek ilac
— llag kombinasyonu
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Hipertansiyonda Diyet

« Hipertansiyonda diyetin temel 0gesi tuz

kKisittanmasidir.

 Gunlu

 Buon

K tuz 4-6 grami1 asmamalidir.

em ile kan basinci sistolik ortalama 8

mmHg kadar azaltilabilir.

* Hipertansiflerde ideal kilo mutlaka saglanmalidir.
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Yasam tarzi degisiklikleri JNC 7

Hedefe ulasilamadi 2140/90 (Diyabet =2130/80)

Baslangic ilag segimi

Zorunlu endikasyon yok Zorunlu endikasyon var

Evre 1 Hipertansiyon Evre 2 Hipertansiyon
140-159/90-99 > 160/ 2100
OnceTiazid ditiretikler Cogunlukla iki ilag komb Zorunlu endikasyon igin ilaglar
sonra .
ACE-i, ARB, BB, KKB Tiazidle birlikte ACE-I Ditiretikler, ACE-I, ARB, BB, KKB
veya Veya ARB, veya BB,
kombinasyon veya KKB

Kan basinci hedefi saglanamadi

Doz degisikligi, farkli ilag eklenmesi, uzmana danigsma gerekebilir




JNC 7

Zorunlu endikasyonlar

Onerilen ilag gruplari

Zorunlu endikasyon Kanit ¢calismalar

J8inia

Kalp yetersizligi MERII-HF, COPERNICUS,
CIBIS, SOLVD, AIRE,
TRACE, Val-HEFT, RALES

infarktiis sonrasi BHAT, SAVE, Capricorn,
EPHESUS

Yuksek koroner hst. riski ALLHAT, HOPE, ANBP2,
LIFE, CONVINCE

Diyabet UKPDS, ALLHAT

Kronik Bobrek hastaligi Captopril Trial, RENAAL,
IDNT, REIN, AASK

Tekrarlayan inme riski PROGRESS




Kardiyovaskuler surecte ARB'ler
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Kardiyovaskuler surecte ARB’ler
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Kardiyovaskuler surecte ARB'ler

RAAS- kisa bir gozden gec¢irme

[~ 5

Angiotensin I

Tripsin,
kimaz,CAGE

OLUMLU??? Angiotensin 11 OLUMSUZ
AT2
reseptorleri Dogrudan etkileri Dolayih etkileri
*Antiproliferasyon A N o ofr
Vazodilatasyon AT 1 reseptorleri Idesteron orepinefrin
*Kinin Iﬂgﬁ‘;{;’zﬁ Sempatik
*Hiicre tonus artisi

farklilasmasi Su-tuz S
tutulmasi




Kardiyovaskuler surecte ARB’ler

Anjiyotensin I’'nin AT 1 reseptorleri ile dogrudan etkileri

inflamasyon hiicreleri Aterosklerozun
Masth Endotel hiicresi patogenezi

Makrofaj
ACE

Diiz kas hiicresi

Notrofil
Katepsin

Doku AIl

Vazokonstriksiyon Kararsiz plak Yeniden bicimlenme

Al *MCP-1 Metalloproteinaz “PAI-1 *PDGF, FGF,IGF

Proliferasyo
-Endotelin VCAM »Trombosit -G .
Sitokinler agregasyonu *Matriks




Kardiyovaskuler surecte ARB’ler

o) 54

Y/ o

R
2
Ij?g‘/‘?:‘? Kararsiz plak

Tromboz

Remodeling

Norepinefrin

I

Anjiyotensin II



Kardiyovaskuler surecte ARB’ler

Bulugmanin engellenmesi

Angiotensinogen

Tripsin,
kimaz,CAG

OLUMLU???
AT?2
reseptorleri Dogrudan etkileri

*Antiproliferasyon '

. AT 1 reseptorleri Aldesteron Noresinefrin
*Vazodilatasyon P
riinin Aldesteron pf)rt{(:)zﬁ Sempatik
*Hiicre antagonistler pop tonus artisi
farklilasmasi Su-tuz

tutulmasi




Kardiyovaskuler surecte ARB’ler

blokerler




Bulusmanin engellenmesinde ARB’nin yeri

Angiotensin M \ Bradikinin
Tripsin,
[
Angiotensin 11 OLUMSUZ

OLUMLU??2?

Beta

Al2 blokerler
reseptorleri Dogrudan etkileri Dolayih etkilerj
*Antiproliferasyon
*Vazodilatas AT 1 reseptorlexi Aldesteron Nirepinefrin
*Kinin _
Hiicre ARB Aldesteron Hipertrofi Sempatik
. Apoptoz
farklilas antagonistleri tonus artisi
Su-tuz —

tutulmasi




Kardiyovaskuler surecte ARB’ler

ARB v
ELITE 11
Val-HeFT

RENAAL,IDNT,
IRMA 2

NAVIGATOR?




Kardiyovaskuler surecte ARB’ler

Risk faktorlerinden olume kardiyovaskuler suregte ARB’ler: HT

14 4 p=0,021
LIFE: B Losartan [ Atenolol

HT + SIV 12 -

hipertrofisi 10 -

U 5 -

Losartan — 6 -

atenolol; n:9193 4 -

U ) -

Kalp — damar olimu 0
ve morbiditesi 1. Son KD Inme MI Toplam
nokta oluma olum

Lancet 2002;359:995-1003



Kardiyovaskuler surecte ARB'ler

Kalpte gorulen bicimsel-yapisal degisiklikler: “remodeling”

Basing ve / ya da hacim yuku

4

Yeniden bicimlenme

interstisyel
/ fibroz
*Toksik etki “remodeling”

siskemi Q
*Enerji azhgi
1l

KALP FONKSiIYONLARINDA AZALMA .



Kardiyovaskuler surecte ARB’ler

Kalpte gorulen bicimsel-yapisal degisiklikler: “remodeling”

Basing yiikii s Konsantrik hip.

Hacim yiikii - Fksantrik hip.



Kardiyovaskuler surecte ARB'ler

ARB ?
ONTARGET

ARB vV
ELITE 11
- Val-HeF'T
ARB

LIFE

9 (nefropatili)
VALUE: NAVIGATOR?

VALIANT




Kardiyovaskuler surecte ARB’ler
NG SONUC

“
by ” *Ateroskleroz?
” Z

*Hedef organ hasar ‘
AMI

olan hipertansiyonv’

*Yiiksek riskli
hipertansiyon ?

*U¢ organ hasa v
diyabetlilerde » sonrasmda |

*Yiiksek risk +

bozulmus GT ?
‘bozulmus GT>



Yas ve Cinsiyete gore Hipertansiyon

Prevalansi
. Erkek
Kadin
80 75.2
63.7
60— 39 578
46.7 46.5
40 35.7
75— 20
9. 12.3
| E

Yas

Cecil Textbook of Medicine - 2000



Prognozu belirlemek i¢in risk
tabakalandirmasi

Diger risk NORMAL YUKSEK NORMAL EVRE 1 EVRE 2 EVRE 3
faktorleri ve SKB 120-129 SKB 130-139 SKB 140-159 SKB 160-179 SKB > 180
hastalik hikayesi  ya da DKB 80-84 ya da DKB 85-89 ya da DKB 90-99 yada DKB 100-109  ya da DKB > 110

Diger risk Ortalama Ortalama dere(ggge ok
faktdrieri vok risk risk :
aktorleri yo risk
. . Orta Orta
1-2 risk faktori derecede ek derecede ek
risk risk

3 ya da daha fazla

risk faktorii ya da Orta

HOH ya da derec_elc(je ek
diyabet =

iliskili klinik
durumlar

HOH: hedef organ hasarri;

ESC/ESH Guidelines 2003



Milimetrik bakis ...

DKB’indaki 2 mmHg'lik bir azalma...
KKH riskinde %6’lik ve inme ve
TIA riskinde %15’lik bir azalmaya
neden olur.

Cook, et al. Arch Int Med. 1995; 155:701-709. 0




Antihipertansif tedavilerin gelisimi

1

111

Etkinlik

»‘« Tolerabilite 111

1940’s 1950 1957 1960’s 1970’s 1980’s 1990’s 2002
Direkt a-blokerler | ACE
vazodilatatorler inhibitorler (Olmesartan)
Periferik Tiyazid - Kalsiyum antagonistleri
sempatolitikler diuretikleri dihidropiridinler VP!'ler
_ _ ARB’ler
Ganglion blokerleri Merkezi o, agonistleri Digerleri

Veratrum
alkaloidleri

Kalsiyum antagonistleri-
nondihidropiridinler

B-blokerler




Anjiyotensin || Reseptor
Antagonistlerinin Kullanimi

Komplike olmayan hipertansifler

Diyabetikler

* Yuksek normal kan basinci olan tip 2 diyabetli hastalarda, denenecek ilk ilag bir
renin-anjiyotensin sistem blokeri olmalidir.

« Tip 1 ve 2 diyabetiklerde mikroalbumintri bulgusu, kan basinci degerleri goz
onune alinmaksizin antihipertansif tedavi 6zellikle bir renin-anjiyotensin sistem
blokeri icin bir endikasyondur,

Bozulmus renal fonksiyonlu hipertansif hastalar

« Ik ilag olarak ARB kullaniimalidir

» ARPB’ler diyabetiklerde ve diyabetik olmayan nefropatili hastalarda bobrek
fonksiyonlarindaki kotulesmeyi geciktirir.

ESC/ESH Guidelines




Anjiyotensin || Reseptor
Antagonistlerinin Kullanimi

Yash hipertansifler

« ARB’ler kardiyovaskuler olaylarin ozellikle de inme sayisini azaltmada
beta-blokerlerden daha etkilidir.

« ARB’ler 70 yas ve uzerindeki hipertansif hastalarda non-fatal inmeyi
azaltmada diger sik kullanilan antihipertansiflerden daha etkilidir.

Sol ventrikul hipertrofisi olan hipertansiflerde
« ARB’ler SVH regresyonunu induklemede beta-blokerlerden daha etkilidir.

« ARBPB’ler inmenin onlenmesinde beta-blokerler veya digre antihipertansif
tedavilerden daha etkili gorunmektedirler.

ESC/ESH Guidelines



Olmesartan Farmakokinetik
parametreler

» Sitokrom P450 sistemi ile metabolize edilmez

» Asagidakilerle etkilesim yoktur

- Yiyecek - Digoksin
- Warfarin
- Mg ve Al iceren antasidler

« Atilim:
- % 40 renal
- % 60 hepatobiliyer

Laeis P. et al.: J Hypertens, 2001



Gunde 2.5-80 mg doz araliginda doza-bagli KB’inda azalma

DKB

(Olmesartan medoksomil) (mg)

25 5 10 20 40 80

-15.5 -15.6

-25
P Plasebo

B (Olmesartan medoksomil)

Brunner H.R., Nussberger J.: J Hypertens, 19 (S 1): S 15- S20, 2001

SKB

(Olmesartan medoksomil) (mg)

5 10 20 40 80

-20.6 -20.7

* p < 0.05; plaseboya gore
** istatistiksel analiz mevcut degil

n=790




Olmesartan medoksomil ile valsartan,
losartan ve irbesartan karsilastirmasi
24-saatlik ABPM’indaki ortalama azalma

DKB SKB

KB’indaki degisiklik (mmHg)

49 — [l Valsartan 80 mg

[l Losartan50 mg . o w
W Ibesartan 150 mg p < 0.05 Olmesartan medoksomil’e gore
-14 — [l Olmesartan medoksomil 20 mg n =588

Oparil S.: J Human Hypertens, 16 (S 2): S 17 - S 23, 2002
Oparil S. et al.: J Clin Hypertens, 3 (5): 283-291, 2001




Olmesartan medoksomil ile

kandesartan sileksetil karsilastirmasi
ABPM KB’inda azalmalar

Giindiiz SKB 24-saatlik DKB 24-saatlik SKB
hafta 1 hafta 2 hafta 3 hafta 1 hafta 2 hafta 3 hafta 1 hafta 2 hafta 3
0—
2
-4
*p = 0.0441 kandesartan’a gore;
-6 **p = 0,0243 kandesartan’a gore;
1 ***n = 0.0055 kandesartan’a gore;
-8 1 #p = 0,0143 kandesartan’a gore;
s #p = 0.0055 kandesartan’a gore;
W N ###p = 0.0004 kandesartan’a gore;
-10— *p = 0.0159 kandesartan’a gére;
**p = 0.0071 kandesartan’a gore
o ++
_12_
n =635
i [ Kandesartan 8 mg
-14- I (Olmesartan medoksomil) 20 mg

Brunner H.R. et al.: Clin Drug Invest, 23 (7): 419-430; 2003



Olmesartan medoksomil ile

amlodipin karsilastirmasi
ABPM KB’indaki azalmalar

Ambulatuar DKB Ambulatuar SKB
1—
-1
-3 L 23
-5 —
£ -
S 9- - 77
-11
-13 qog 122
-15 - ] /F;:fc:gm 5 mg *p < 0.001 plaseboya gore
B Olmesartan medoksomil 20 mg = 240

Chrysant S.G. et al.: J Hum Hypertens, 17: 425-435; 2003




Guvenilirlik

 Yan etkilerin insidansi plaseboya benzerdir.

» Tedaviye bagl tek advers ilag reaksiyonu sersemliktir (Olmesartan
medoksomil ile %2.5 ve plasebo ile %0.9 insidansinda)

» Uzun sureli tedavide bile advers olay nedeniyle ilaci birakma orani ¢ok
dusuktur.

* Absorbsiyondan sonra, Olmesartan metabolize olur;
» sitokrom P450 ile etkilesimi yoktur
* ilag etkilesim riski dasuktur

e



DM+HT+mikro albuminuri

RAS
Bloke KB < 130/80

DM+HT+makro albuminuri
7 edilmeli

HT+ KBY

e



S Sonus

Yuksek riskli Hipertansif olgularda;
diabetik
renal hastaligi olan

vaskuler sistem hastaligi
olan

sol ventrikul hipertrofisi olan
All etkisinin ACEI —ARB ile bloke

edilmesi tedavinin esasidir. @




NICE Kilavuzu

Yeni hipertansiyon tanisi konmus hastalarda ila¢ se¢imi

<b5 yas

>55 yas

Kisaltmalar
A=ACE inhibit6rii (ACEI entoleransi varsa

ARB’ler dusunulmelidir)
C=KKB
D=tiazid grubu diuretik

CyadaD

A+C ya da A+D

Diuretik tedavisi ya da Alfa bloker ya da
Beta bloker ekleyin
Uzman onerisi alin

NICE Kilavuzu temmuz 2006
(ingiliz hipertansiyon cemiyeti)

1. basamak
2. basamak

3. basamak

4. basamak





