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OZET

Amag: Esansiyel hipertansiyonlu hastalarda siklikla sol ventrikiil hipertrofisi ve insiilin rezistansi gériilir. insiilin,
kardiyomiyositler tzerine direkt blylime saglayici etkiye neden olabilmektedir. Bu ¢alismanin amaci, esansiyel hi-
pertansiyonlu non-diyabetik hastalarda sol ventrikil kitlesi ve fonksiyonlari ile insulin rezistansi arasindaki iligkiyi
arastirmaktir.

Gere¢ ve Yontem: Calismaya, tedavi edilmemis 73 hipertansif (kan basinci 2140 ve/veya 290 mmHg, beden
kitle indeksi <30 kg/m®) ve non-diyabetik, glukoz intoleransi olmayan (aclik kan sekeri <110 mg/dl) 52 kadin ile 21
erkek hasta (ortalama yaslar sirasiyla 53.0+10.7 ve 56.0+9.0) alindi. Tium hastalara transtorasik ekokardiyografi
yapildi ve tim hastalardan aglk kan 6rnekleri alindi. insilin rezistansi (IR) homeostasis model assessment
(HOMA) yéntemiyle hesaplandi. HOMA-indeks=Aclik kan sekeri (mg/dl) X immiinoreaktif insiilin (uU/ml)/405. Her
hastada M-mod yontemiyle interventrikiiler septum ve arka duvar kalinliklari, sol atriyum ve sol ventrikil diyastol
sonu ve sistol sonu gaplari 6lgiildi; sol ventrikiil kitlesi (SVK), SVK indeksi (SVKI) hesaplandi. Ayrica sol ventrikil
ejeksiyon fraksiyonu (EF) ve fraksiyonel kisalma (FK) hesaplandi. Doppler yéntemiyle mitral E/A orani ve sol
ventrikiil global fonksiyonu (miyokardiyal performans indeksi=MPI) hesaplandi (MPi=(izovoliimik kontraksiyon
zamani+izovolimik relaksasyon zamani)/aortik ejeksiyon zamant).

Bulgular: Pearson korelasyon analizinde HOMA-indeksi, MPI ve iVS kalinligi ile iligkili bulundu (sirasiyla r=0.27,
p<0.01 ve r=0.29, p<0.01). SVK, SVKIi, EF, FK, mitral E/A orani ise HOMA-indeksi ile istatistiksel olarak
korelasyon gdstermedi. Stepwise regresyon analizinde, bagimsiz bir degisken olarak HOMA-indeksi ile MPi ve VS
arasinda istatistiksel olarak anlamli iliskili bulundu (sirasiyla R?=0.30, p=0.002 ve R?=0.16, p=0.015).

Sonug: Sol ventrikil hipertrofisi disinda, insllin rezistansi gibi faktorler, hipertansif non-diyabetik hastalarda sol
ventrikdl sistolik ve diyastolik disfonksiyonu gelismesinde etkili olabilir. Hipertansif hastalarda insilin rezistansi
kardiyak buyimeden ziyade sol ventrikil disfonksiyonuna katkida bulunuyor olabilir.

Anahtar Kelimeler: Hipertansiyon, insiilin rezistansi, Sol ventrikil kitlesi ve fonksiyonlari

SUMMARY

The Relationship Between Left Ventricular Mass and Functions and Insulin Resistance in
Patients with Non-Diabetic Hypertension

Aim: Both left ventricular hypertrophy and insulin resistance (IR) have often been demonstrated in patients with essen-
tial hypertension (EH). Insulin may exert a direct growth-promoting effect on cardiomyocytes. The purpose of this study
was to examine the relationship between IR and left ventricular mass and functions in patients with non-diabetic EH.

Material and Methods: We enrolled 73 subjects (52 female, mean age 53.0£10.7 and 21 male, mean age
56.0+9.0 years) with untreated hypertension (BP 2140 and/or 290 mmHg, body mass index <30 kg/m2, fasting
glycemia <110 mg/dl). Transthoracic echocardiography and blood samples were performed in all subjects. With
respect to IR, homeostasis model assessment (HOMA) was calculated. HOMA-index=Fasting blood sugar (mg/dl)
X Immu-noreactive insulin (uU/ml)/405. Each subject was also examined for left ventricular end-diastolic and end-
systolic diameter, septal and posterior wall thickness, left ventricular mass (LVM) and mass index (LVMI), left
ventricular ejection fraction (EF) and fractional shortening (FS), for mitral inflow velocity pattern (E/A ratio), and the
left ventricular global function (myocardial performance index=MPI) by Doppler tecnique. MPI was calculated as
(isovolumic contraction time+isovolumic relaxation time)/aortic ejection time.
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Results: HOMA-index was univariately related to MPI (r=0.27, p=0.01) and septal wall thickness (IVS) (r=0.29,
p=0.01), by pearson correlation analysis. LVM, LVMI, EF, FS and mitral E/A ratio was not statistically correlated
with HOMA index. MPI (R2=0.30, p=0.002) and IVS (R2=0.16, p=0.015) was significantly related to HOMA-index as
an independent variable by stepwise regression analysis.

Conclusions: Factors other than left ventricular hypertrophy, such as insulin resistance, may be involved in the
development of left ventricular systolic and diastolic dysfunction in hypertensive non-diabetic patients. It was
suggested that IR might be contributory to left ventricular dysfunction but was not an important contributor for

cardiac hypertrophy in patients with EH.

Key Words: Hypertension, Insulin resistance, Left ventricular mass and functions

GiRiS

Hipertansiyonda en sik karsilasilan kardiyak yapisal a-
normallik sol ventrikiil hipertrofisidir. Yiikselmis sistemik
damar direnciyle ardytlikte artisa bir yanit olarak gelisen
hipertrofi belli bir noktaya kadar kompansatuvar ya da ko-
ruyucu olarak diisiiniilebilir. Bu noktanin 6tesinde, hem
sol ventrikiil hipertrofisi, hem de insiilin rezistansi, diger
risk faktdrlerinden bagimsiz olarak ateroskleroz ve kardi-
yovaskiiler hastalik icin giiclii bir gostergedir.' Hipertansi-
yon obezlerde sik olarak goriilmektedir, bunun nedeni de
bityiik 6l¢iide insiilin rezistansi (IR) ve bunun sonucunda
olusan yag doku kitlesindeki artisa sekonder gelisen hi-
perinsiilinemidir.” Insiilin rezistans1 veya hiperinsiilinemi
kronik sodyum retansiyonuna neden olabilir. Insiilin renal
sodyum retansiyonunu ya direkt olarak renal tiibiillere o-
lan etkisiyle veya sempatik sinir sistemi stimiilasyonu ve
anjiyotensin-II aracilig1 ile ger¢eklesen aldosteron sekres-
yonunu artirarak indirekt olarak etkiler.’

IR, obez olmayan kisilerde de hipertansiyonda rol oy-
nuyor olabilir. Obez olmayan hipertansif hastalarda hiper-
insiilineminin varlig1 yapilan bazi ¢aligmalarda bildirilmis,
daha sonra bu g¢aligmalari izleyen diger aragtirmalarin so-
nuclar1 6nceden saptanan bulgulari desteklemistir. Insiilin
rezistansina ek olarak, hipertansiflerde goriilen hiperinsii-
lineminin, bu hormonun metabolik klirens hizindaki azal-
madan kaynaklandigs ileri siiriilmektedir.’

Insiilin rezistansi, miyokardiyal morfoloji ve fonksi-
yonlar1 degisik yollarla etkileyebilmektedir. IR, iskelet
kaslarinda azalmis periferik kan akimu ile iligkilidir ve hi-
perinsiilineminin in vitro olarak miyokardiyal biiylimeye
neden oldugu bilinmektedir.” IR, ayni zamanda sol ventri-
kiil duvar kalinlig: ile yakindan iliskilidir. Diyabetik ve
nondiyabetik hastalarda hiperinsiilinemi’nin ateroskleroza
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sekonder veya aterosklerotik hastaliktan bagimsiz sekilde
sol ventrikiil sistolik ve diyastolik fonksiyonlarini anormal
bir sekilde etkiledigi bildirilmektedir. Buna kargin insiilin
rezistansinin kalp yapi ve fonksiyonlarimi etkilemedigini
bildiren yayinlar da mevcuttur.*® Bu nedenle simdiye ka-
dar yapilmis olan ¢aligmalar, bu konuyu net olarak acikli-
ga kavusturamamistir. Homeostasis assessment (HOMA)
modeli, insiilin rezistansinin degerlendirilmesinde kolay
ve pahali olmayan bir yontemdir.

Bu ¢alismada, hipertansif non-diyabetik hastalarda sol
ventrikiil kitlesi ve fonksiyonlari ile insiilin rezistansi ara-
sindaki iligkinin arastirilmasi amaglanmastir.

GEREG VE YONTEM
Olgular

Calismaya, Subat 2002 ile Ocak 2003 tarihleri arasinda
Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi Kardiyoloji Anabi-
lim Dali poliklinigine bagvuran 20-70 yas arasi tedavi e-
dilmemis 73 hipertansif (kan basinci >140 ve/veya >90
mmHg, beden kitle indeksi <30 kg/m”) ve non-diyabetik,
glukoz intoleransi olmayan (aglik kan sekeri <110 mg/dl)
52 kadin ile 21 erkek hasta (ortalama yaslar1 sirasiyla
53.0+10.7 ve 56.0+9.0) alind.

Sol ventrikiil kitlesi ve fonksiyonunu etkileyebilecek
iskemik kalp hastalig1, kardiyomiyopatiler, romatizmal ya
da konjenital kalp hastaligi, diyabetes mellitus, glukoz in-
toleranst (aglik kan sekeri >110 mg/dl), tiroid fonksiyon
bozuklugu, akut yada kronik solunum sistemi hastaligi o-
lanlar ile renal ya da bag dokusu hastalig1 olanlar ¢aligma-
ya alinmadi.

Tiim olgularin anamnezlerinin yanisira tam fizik mua-
yeneleri yapildi. Hastalarin higbirinde klinik olarak angina
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pektoris dykiisii ve gegirilmis miyokard infarktiisii dykiisii
yoktu ve istirahat elektrokardiyogramlari normaldi. Kardi-
yovaskiiler sistem muayenelerinde ise patolojik bir 6zellik
saptanmadi. Hastalarin sistolik ve diyastolik arteryel kan
basinglari, en az 5 dakika dinlenme sonrasi oturur durum-
da aneroid bir Erka sfigmomanometresi ile Alman Ulusal
Kan Basinci programinca istenilen teknige uygun olarak
sag koldan iki kez 6l¢iildii ve degerler en yakin 2 mmHg
olarak kaydedildi ve iki 6l¢iimiin ortalamasi alind1.”

Hipertansif hastalar, ortalama insiilin diizeyine gore
ortalamanin altinda (alt sinir grubu, n=42) ve iizerinde
(tist sin1r grubu, n=31) olmak iizere iki gruba ayrildilar.

Ekokardiyografik Inceleme

Tiim olgulara Kontron-Sigma Ekokardiyografi cihazi
ile, 2.8 MHz. Prob kullanilarak sol lateral pozisyonda ve
Amerikan Ekokardiyografi Cemiyeti dnerilerine uygun o-
larak tam ekokardiyografik inceleme yapilds.'’

M-mod yontemiyle parasternal uzun eksen penceresin-
de sol ventrikiil diyastol sonu (SVDS) ve sistol sonu
(SVSS) ¢aplar1 (mm), sol ventrikiil arka duvar (SVAD) ve
interventrikiiler septum (IVS) kalinliklar1 (mm) sistol ve
diyastol sonunda 6lgiildii. Devereux formuliine gore sol
ventrikiil kitlesi (g) hesaplandi ve bunun beden yiizeyine
boliinmesiyle sol ventrikiil kitle indeksi (g/m?) elde edildi.

SVSS ve SVDS hacimleri apikal dort bosluk pencere-
sinde iki boyutlu (2D) yontemle 6l¢iildii ve Simpson kura-
lma gore sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu (EF) hesap-
land1 ((SVDS hacmi-SVSS hacmi)/SVDS hacmi). Dopp-
ler yontemi kullanilarak sol ventrikiil diyastolik fonksi-
yonlar1 degerlendirildi; bu amagla mitral erken dolus ve
gec dolus (atriyal) akim hizlar1 orani (E/A orani), E dalga-
s1 deselerasyon zamani (DZ), apikal dort boslukta renkli
M-Mod yontemi kullanilarak mitral akim yayilim hizi
(velocity propagation=VPR) ve isovoliimik relaksasyon
zamani (IVRZ) 6lciildii. Sol ventrikiil global (sistolik ve
diyastolik) fonksiyonlarii degerlendirmek i¢in apikal
dort bosluk penceresinde PW Doppler yontemi kullanila-
rak Miyokardiyal Performans Indeksi (MPI) ((isovoliimik
kontraksiyon zamani+iVRZ)/aortik ejeksiyon zamani
(EZ)) formiilii ile hesaplandz."

Biyokimyasal Analiz

Tiim olgularda, en az 12 saatlik aglik sonrast alinan
kanda seker, total kolesterol, HDL, LDL, trigliserid, iire
ve kreatinin diizeyleri Abbot cell-dyn 3500 otoanalizorii
ile 6l¢iildi. Plazma insiilin diizeyleri ise RIA (radioimmu-
noassay) yontemiyle tayin edildi. Insiilin rezistans1 (IR),
homeostasis model assessment (HOMA) yontemiyle he-
saplandi. HOMA-indeks= Aclik kan sekeri (mg/dl) X Im-
miinoreaktif insiilin (WU/ml)/405.

istatistiksel Analiz

Elde edilen parametrelerin istatistiksel degerlendirme-
leri SPSS 10.0 for Windows ile yapild1 ve p<0.05 olmasi
istatistiksel olarak anlamli kabul edildi. Istatistiksel deger-
lendirmede stirekli degiskenlere iligkin degerler ortalama+
standart sapma; nitelik degiskenlere iligskin degerler ylizde
olarak verildi. Iki bagimsiz grup ortalama degerinin karsi-
lastirilmasi Ki-kare, bagimli grup ortalama degerinin kar-
silastirilmast Mann-Whitney U test ile yapildi. Sol ventri-
kiil boyutlar1 ve fonksiyonlarinin korelasyon analizinde
Pearson korelasyon testi ve stepwise regresyon analizi
kullanildi.

BULGULAR

Hasta ve kontrol gruplarinin temel nitelikleri Tablo
1’de gosterilmektedir. Cinsiyet, yas ve beden kitle indeksi
acisindan iki grup arasinda anlamli fark yokken; hipertan-
sif hastalarin kontrol grubuna goére hem sistolik, hem de
diyastolik kan basinglar1 anlamli olarak daha yiiksekti.

Tablo 1. Hasta ve kontrol gruplarinin temel niteliklerinin
kargilastirimasi
Hipertansif grup Kontrol grubu p<
(n=73) (n=50)

Cinsiyet

Kadin 52 (%71.2) 34 (%68) AD

Erkek 21 (%28.8) 16 (%32) AD
Yas (yil)

Kadin 53.0£107 48.3+12.1 AD

Erkek 56.0+9.0 53.2+14.2 AD
BKi (kg/m?)

Kadin 26.4+3.2 23.8+3.1 AD

Erkek 24.0+3.0 23.6+4.1 AD
SKB (mmHg)

Kadin 168.4+13.2 110.318.2 0.01

Erkek 162.149.6 105.448.2 0.01
DKB (mmHg)

Kadin 101.5¢6.4 72.6+5.6 0.01

Erkek 95.3+4.0 71.6+£5.7 0.01
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BKI: Beden kitle indeksi, SKB: Sistolik kan basinci, DKB: Diyastolik
kan basinci, AD: Anlamli degil
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Hasta ve kontrol gruplarinin biyokimyasal 6l¢iimleri-
nin kargilastirilmast Tablo 2’de, ekokardiyografik 6lgiim
degerlendirilmeleri ise Tablo 3’de gosterilmektedir. Hi-
pertansif hasta ve kontrol gruplar arasinda aglik kan seke-
ri, insiilin, total kolesterol, trigliserid, HDL-kolesterol,
LDL-kolesterol, iire ve kreatinin diizeyleri agisindan ista-
tistiksel olarak anlamli bir fark saptanmadi. Hipertansif
hastalarda, kontrol grubuna gore, interventrikiiler septum
ve sol ventrikiil arka duvar anlaml olarak daha kalin ve
sol atriyum ¢ap1 daha genisti. Her iki grup arasinda sol
ventrikiil diyastol sonu ve sistol sonu ¢aplari ile sol ventri-
kil kitlesi ve kitle indeksi agisindan istatistiksel olarak an-
lamli bir fark saptanmadi. Hipertansif hastalarda, diyasto-
lik disfonksiyon gdzlenirken, kontrol grubunda diyastolik
fonksiyonlar normaldi. Gerek hipertansif grupta ve gerek-
se kontrol grubunda sol ventrikiil sistolik fonksiyonlarini
yansitan ejeksiyon fraksiyonu ve fraksiyonel kisalma nor-
maldi ve iki grup arasinda hig biri anlamli fark olusturma-
di. Benzer sekilde sol ventrikiil global fonksiyonunu yan-
sitan miyokardiyal performans indeksi ise her iki grup a-
rasinda istatistiksel olarak anlamli fark olusturmadi.

Hipertansif hastalarin insiilin diizeylerine goére biyo-
kimyasal ve ekokardiyografik dl¢iimlerinin degerlendiril-
mesi Tablo 4’de gdosterilmektedir. Hipertansif hastalarda
her iki insiilin diizey grubu arasinda kan sekeri, total ko-
lesterol, trigliserid, HDL-kolesterol, LDL-kolesterol, iire
ve kreatinin diizeyleri agisindan istatistiksel olarak anlam-
I1 bir fark saptanmadi. Insiilin diizeyi iist sinir grubunda,
alt sinir grubuna gore, interventrikiiler septum normal si-
nirlarda da olsa, anlamli olarak daha kalind1 ve sol ventri-
kiil kitlesi (SVK) ile SVK indeksi iist sinir insiilin diizey
grubunda, alt simir grubuna gore istatistiksel anlamli ola-
rak artmis saptandi. Her iki insiilin diizey grubu arasinda,
sol atriyum ve sol ventrikiil ¢aplar ile sol ventrikiil sisto-
lik ve diyastolik fonksiyon parametreleri ve global fonksi-
yon parametresi acisindan anlamli bir fark saptanmadi ve
ad1 gecen bu dlgiimler, her iki grupta da normal sinirlarda
idi. Hipertansif non-diyabetik hastalarda HOMA-indeksi
ortalama 2.8+1.2 olarak hesaplandi.

Tablo 4. Hipertansif non-diyabetik hastalarin instilin diizeylerine g6-
re biyokimyasal ve ekokardiyografik élgtimlerinin dederlendiriimesi

insiilin diizeyleri

Tablo 2. Hasta ve kontrol gruplarinin biyokimyasal él¢iimlerinin Ust sinir grubu ~ Alt sinir grubu p<
karsilastiriimasi (n=31) (n=42)
Hipertansif grup  Kontrol grubu p< Kan dlgiimleri (mg/dl)

(n=73) (n=50) Glukoz 100.219.3 98.4185 AD
instlin_ (uU/ml) 11.7£10.7 8.48t346  0.05 Total kolesterol 213.4£33.1 203.2£340  AD
Total kolesterol (mg/dl) 209.5:34.4 198.2:205  AD HDL-kolesterol 52.7£13.3 541£11.6 — AD
Trigliserid (mg/d) 152.9+80.6 138.2¢51.5  AD LDL-kolesterol 126.2242.3 1212+440  AD
HDL-kolesterol (md/di) 53.212.3 534:10.5  AD Ue 30.3£5.1 29439 AD
LDL-kolesterol (mg/dl) 124.4£23.2 1214175 AD Kreatinin 1.04£0.2 1.06£0.1 AD
Ure (mg/dl) 30.245.1 22.2+3.4 AD Kalinliklar (mm)

Kreatinin (mg/d) 1.1+0.3 0.9+0.1 AD Interventrikiler septum 10.8+1.9 9.7+1.3 0.01
AD: Anlamli degil. Sol ventrikil arka duvar 10.3+1.6 9.9+1.6 AD
Tablo 3. Hasta ve kontrol gruplarinda ekokardiyografik gOI atriyum capi (mm) 38.6£3.5 37.2+2.5 AD
L . N o . ol ventrikil ¢aplari (mm)
Slgtimlerin degerlendirilmesi Diyastol sonu 48.8+4.6 47.2¢4.8 AD
Hipertansif grup ~ Kontrol grubu p< Sistol sonu 31.2+3.0 29.4+3.2 AD
(n=73) (n=50) Kitle ve indeksi
Kal_lnllklar (mm) SVK (9) 195.2438.2 165.2422.4 0.05
Interventrikiler septum 10.3+1.7 9.0+1.6 0.01 SVKI (g/m?) 118.2+31.3 103.3+29.4 0.05
Sol ventrikil arka duvar 10.1£1.6 9.1+1.2 0.05 Sistolik fonksiyonlar
Sol atriyum ¢api (mm) 38.1+3.2 33.1+2.9 0.05 EF (%) 67.9+5.3 67.1+4.2 AD
Sol ventrikil ¢aplari (mm) FK (%) 37.7+3.8 37.1+4.0 AD
Diyastol sonu 48.1+4.8 46.2+5.0 AD Diyastolik fonksiyonlar
Sistol sonu 39.2+3.6 37.5+3.4 AD Mitral E/A orani 0.9310.28 0.91+0.33 AD
Kitle ve indeksi VPR (cm/sn) 50.24+22.0 48.3+21.1 AD
SVK (9) 180+33.2 160.2+20.2 AD Global fonksiyon
SVKI (g/m?) 111.8431.1 96.8+19.5 AD MPI 0.4040.13 0.41+0.12 AD
Sistolik fonksiyonlar SVK: Sol ventrikiil kitlesi, SVKI: Sol ventrikiil kitle indeksi, EF: Ejeksiyon
EF (%) 67.6+5.1 69.1+3.2 AD fraksiyonu, FK: Fraksiyonel kisalma, VPR: Velocity propagation (mitral
FK (%) 37.4+3.9 39.1£3.2 AD akim yayilim hizi), MPI: Miyokardiyal performans indeksi,
Diyastolik fonksiyonlar AD: Anlamli degil.
Mitral E/A orani 0.93+0.30 1.26+0.41 0.01
VPR (cm/sn) 49.5+22.0 70.4+43.1 0.05 .
Global fonksiyon Korelasyon Analiz Sonuglari
MPI 0.41+0.13 0.3940.11 AD

SVK:Sol ventrikiil kitlesi, SVKI:Sol ventrikiil kitle indeksi, EF:Ejeksiyon
fraksiyonu, FK:Fraksiyonel kisalma, VPR:Velocity propagation (mitral a-
kim yayihm hizi), MPl:Miyokardiyal performans indeksi, AD:Anlamli degil.
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Pearson korelasyon analizinde HOMA-indeksi, MPI
ve IVS kalinlig: ile iliskili bulundu (sirastyla r=0.27,



Dursunoglu ve Arkadaslari
Non-Diyabetik Hipertansif Hastalarda

Sol Ventrikiil Kitlesi ve Fonksiyonlari ile insiilin Direnci Arasindaki Iliski

MN Kardiyoloji
11/2-2004
110-116

p<0.01 ve r=0.29, p<0.01). Hipertansif non-diyabetik has-
talarda HOMA-indeksinin 1VS kallig ile iliskisi Sekil
1°de; MPI ile iliskisi ise Sekil 2°de gosterilmistir. Ayrica
sistolik ve diyastolik kan basinglart HOMA-indeksi ile is-
tatistiksel olarak anlamli korelasyon gosterdi (sirasiyla
r=0.38, p=0.03 ve r=0.27, p=0.02). Sol ventrikiil arka du-
var, sol ventrikiil diyastol sonu ve sistol sonu caplari,
SVK, SVKI, EF, FK, mitral E/A orani ise HOMA-indeksi
ile istatistiksel olarak korelasyon gostermedi (her biri i¢in
p>0.05). MPI ve 1VS, stepwise regresyon analizinde, ba-
gimsiz bir degisken olarak HOMA-indeksi ile istatistiksel
olarak anlaml iliskili bulundu (sirastyla R?=0.30, p=0.002
ve R?=0.16, p=0.015).

10

B4

HOMA-indeksi

IVS (mm)

Sekil 1. Hipertansiflerde HOMA-indeksi ile interventrikiiler
septum (IVS) kalinhigi arasindaki iliski (r=0.29, p<0.01)

g . :
.-8 4 gO o
g o nEFn : @ °
§ 2 Oog 9 Ennn %o E‘:m:h nd:ﬂn nn a o
z o i |
1 2 3 4 5 5 7 8

MFI

Sekil 2. Hipertansiflerde HOMA-indeksi ile MPI arasindaki iliski
(r=0.27, p<0.01)

TARTISMA

Hipertansif kigilerde kalpteki en erken degisiklikler
fonksiyoneldir. Hipertansif hastalarda sol ventrikiil hiper-
trofisi gelismeden 6nce sol ventrikiilde sistolik ve diyasto-
lik fonksiyonlarda degisiklikler goriilebilir.'>"* Bunlar mi-
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nimal artmis sol ventrikiil kas kitlesi ve siipernormal kont-
raktilite artigin1 yansitan artmig inotropik durumla, yiiksek
oranda fraksiyonel kisalmayla birlikte duvar stresindeki
artistir. Kalpte en erken gelisen degisiklik, izovoliimetrik
relaksasyonda uzamayla karakterize diyastolik disfonksi-
yondur. Bu durum sol ventrikiil hizli dolus hizim1 azaltir
ve muhtemelen ekokardiyografi’de artmis pasif katiliga
bagl A dalga amplitiidii rolatif olarak artar. Biz hastalari-
mizda, saglikli kontrol grubuna gore interventrikiiler sep-
tum, sol ventrikiil arka duvar kalinliklarinin ve sol atri-
yum ¢apinin normal sinirlarda da olsa, rolatif olarak an-
laml bir artig gosterdigini saptadik. Hipertansif hastalari-
mizin ayrica diyastolik disfonksiyona sahip olmalar1 da
beklenen bir bulguydu. Diyastolik fonksiyon bozuklugu
ya sol ventrikiil gevsemesinde uzamay1 ya da katiliginda
artmay1 yansitan bir bulgu olarak, sol ventrikiil hipertrofi-
si bulunan ve bulunmayan kosullarda goriilebilmektedir.
Boyle bir diyastolik dolus anormalligine ¢ogu zaman sol
atriyum biiyiimesi ve dilatasyonu da eslik etmektedir. Sol
ventrikiil hipertrofisi olmayan hipertansiflerde diastolik
disfonksiyonun bdlgesel, sol ventrikiil hipertrofisi varli-
ginda ise homojen olarak tiim miyokard segmentlerinde
meydana geldigi ileri stirilmistiir."*

Hipertansiflerde kardiyak hipertrofi ve koroner arter
hastalig1 birlikteligi normotansiflere gore daha siktir. Hi-
pertansiyondan kaynaklanan kardiyovaskiiler risk, vaskii-
ler yiikklenmeyi yansitmaktadir ve bu genclerde ve orta
yaslilarda daha cok sistolik kan basinciyla, yaslilarda ise
nabiz basinciyla iligkilidir.

Prospektif, ¢arpraz bir ¢ok ¢alisma; hipertansiyon, insii-
lin direnci ve hiperinsiilinemi arasindaki baglantiy1 ortaya
cikarmigtir. Bir ¢aligmada hipertansiyonu olan ve olmayan
sisman bireylerde sistemik kan basinci, oral glukoz tole-
rans testi ve plazma insiilin seviyeleri arasindaki iliski a-
rastirilmis ve glukoz toleransi, sigman normotansif birey-
lerde normal iken, sigman hipertansif bireylerde hafif bo-
zulmus olarak saptanmustir. Arastiricilar IR veya hiperin-
stilineminin, sistolik ve/veya diyastolik kan basinci artigin-
dan sorumlu olabilecegi sonucuna varmuslardir.>" Insiilin
etkinliginin bozulmasindan birinci derecede sorumlu olan
doku, kas dokusudur ve bozulmus glikojen sentezi de insii-
lin direncinin hiicre i¢i temel bir sonucudur. Esansiyel hi-
pertansiyonun da, insiiline diren¢ yaratan bir durum oldu-



MN Kardiyoloji
11/2-2004
110-116

Dursunoglu ve Arkadaslari
Non-Diyabetik Hipertansif Hastalarda

Sol Ventrikiil Kitlesi ve Fonksiyonlar ile insiilin Direnci Arasindaki iligki

gu bildirilmekte olup, metabolik olarak obezite ve tip 2 di-
yabete benzerligi vurgulanmakta ve bunlar gibi metabolik

bir bozukluk olarak degerlendirilmesi 6nerilmektedir."

Insiilin rezistansmin en belirgin oldugu hastalik, hig
siiphesiz tip 2 diyabettir. Framingham ¢alismasindan sag-
lanan epidemiyolojik veriler gostermistir ki; diyabetliler
kalp yetersizligi gelismesi agisindan yiiksek bir riske sa-
hiptirler. Diyabetiklerde, hastalik seyrinin ¢ok erken do-
nemlerinde, koroner kalp hastaligi olmaksizin sistolik ve
diyastolik anormalliklerin gelistigi goriilmiistiir. Diyabetik
kardiyomiyopatide sistolik ve diyastolik disfonksiyon bir-
likte mevcut olabilmektedir, ancak diyastolik disfonksi-
yon daha dnce olugmaktadir. Ventrikiiler duvar katiligi ar-
tisindan ise miyokardiyal kollajen birikiminin sorumlu ol-
dugu bildirilmistir. Diyabetin mikrovaskiiler etkisine bagl
olarak kardiyak ileti sistemindeki etkilenme sonucu ¢esitli
aritmiler goriilebilmektedir. Kalpteki mikrovaskiiler degi-
siklikler viicudun tamamindakine benzeyen sekilde inter-
stisyel fibrozis, perivaskiiler fibrozis, kalinlasma ve mik-
roanevrizma olusumudur.'®

Calismamizda hipertansif non-diyabetik hastalarda kan
insiilin degerlerini, saglikli kontrol grubuna gore anlaml
olarak daha yliksek saptadik. Hipertansif ¢aligma hastala-
rimizin higbiri diyabetik degildi ve glukoz intoleransi da
yoktu. Ayrica ventrikiil fonksiyonlarmi etkileyebilecek
koroner arter hastaligi, tiroid, sistemik bag dokusu, renal
ya da pulmoner bir hastalik da s6z konusu degildi. Benzer
sekilde sol ventrikiil yap1 ve fonksiyonlarimi etkileyebile-
cegi icin, hicbir hastamiz ilag tedavisi almamaktaydi. Do-
layisiyla hasta grubumuzda ekokardiyografik olarak sap-
tadigimiz sol ventrikiil sistolik ve diyastolik disfonksiyo-
nunun ve rolatif olarak anlamli artmis interventrikiiler
septum kalinliginin nedeninin, hipertansiyon ve insiilin re-
zistansi olabilecegini diisiindiik. Oyleki, insiilin rezistansi-
n1 gosteren HOMA-indeksini, Pearson korelasyon anali-
zinde MPI ve 1VS kalinhg ile iliskili bulduk (sirasiyla
r=0.27, p<0.01 ve r=0.29, p<0.01). Stepwise regresyon a-
nalizinde, bagimsiz bir degisken olarak HOMA-indeksi
ile MPI ve 1VS istatistiksel olarak anlamli iliskili idi (sira-
styla R?=0.30, p=0.002 ve R*=0.16, p=0.015). Hipertansif
non-diyabetik hastalarimizda rolatif olarak serum insiilin
degerleri daha yiiksek olan grupta, insiilin degerleri ortala-
manin altinda kalan gruptaki hastalara gore kardiyak yap1
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ve fonksiyonlardaki etkilenme, sol ventrikiil kitlesi, kitle
indeksi ve interventrikiiler septum kalinligindaki degisik-
liklerle sinirlrydi. Bu degisiklikler istatistiksel olarak fazla
giiclii degildi.

Lind ve ark., IR ile mitral E/A oran1 arasinda ters bir i-
liski oldugunu gostermisler ve sol ventrikiil diyastolik do-
lusunun onytik, kalp hizi, sol ventrikiil kompliyansi, sol
atriyum kontraksiyonu, izovoliimik gevseme ve ardyiik
gibi ¢esitli faktorlerden etkilenen kompleks bir olay oldu-
gunu belirtmislerdir.'” Bu nedenle, hipertansif non-diya-
betik hastalarda da diyastolik disfonksiyon, sdzedilen bu
degiskenlerin bozuklugu sonucu olabilir.

Insiilin rezistansl hipertansif ve obez hastalarda Jing-
Ren Jeng’in yaptig1 bir ¢aligmada, insiilin rezistansi olma-
yanlara gore, sol ventrikiil hipertrofisi ve karotis duvar ka-
linlagmas1 agisindan anlamli bir fark olmadigi gosterildi.'

Shigemasa ve ark. ise esansiyel hipertansiyonlu hasta-
larda, sol ventrikiil fonksiyonu ile insiilin rezistansi (IR)
arasindaki iligkiyi arastirdiklar1 ¢alismalarinda, sol ventri-
kiil performans indeksi (MPI), sol ventrikiil kitle indeksi
(SVKI), viicut kitle indeksi ve gece diyastolik kan basinci
ile IR arasinda anlamli iliski buldular. Burada MPI’nin
anlamlilik derecesi digerlerine goére daha yiiksekti
(P=<0.001)." IR ile SVKI arasindaki iliski, Di Bello ve
ark. tarafindan da gosterilmistir.”® Ancak biz, IR ile sisto-
lik ve diyastolik arteryel kan basinglar1 arasinda anlamli
korelasyon gostermemize karsin; gerek sol ventrikiil kitle-
si ve gerekse sol ventrikiil kitle indeksinin, insiilin rezis-
tanst ile iliskili olmadigini saptadik.

M. Grandi ve arkadaslarinin, diyabetik olmayan esan-
siyel hipertansiyonlu hastalarda postprandiyal gliseminin
sol ventrikiil yap1 ve fonksiyonuna olan etkilerini arastir-
diklan1 calismalarinda, obez olmayan ve tedavi almayan,
non-diyabetik hastalarda postprandiyal glisemi diizeyleri-
nin sol ventrikiil yapisiyla iligkisiz oldugunu buldular. An-
cak bununla birlikte sol ventrikiil diyastolik fonksiyonu-
nun etkilenebilecegini bildirdiler.®

Sol ventrikiil hipertrofisi ile olumsuz kardiyovaskiiler
olaylar arasindaki iliski, hipertansiyon ve dislipidemi gibi
oteki geleneksel risk faktdrlerine gore daha giigliidiir. Bu
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nedenle aragtirmacilar sol ventrikiil hipertrofisini koroner
ateroskleroz veya mikroalbuminiiri varligiyla ayni katego-
riye koyarak preklinik hastalik olarak kabul etmektedirler.
Sol ventrikiil hipertrofisinde gerileme oldugunda sol vent-
rikiil fonksiyonlarinda olumlu yonde degisiklikler olabilir
ya da olmayabilir, ancak uzun siireli kardiyovaskiiler olay
riskinde azalma olmaktadir. Bu nedenle hipertansiyonlu
hastalarda kan basincimi diisiirmek kadar hipertansiyona
bagl gelisen hemodinamik ve yapisal degisiklikleri olum-
lu yonde etkileyerek mortalite ve morbiditenin de azaltil-
masi tedavide oncelikli hedeflerdir.”'

Sonug olarak, sol ventrikiil hipertrofisi diginda, insiilin
rezistansi gibi faktorler, hipertansif non-diyabetik hastalar-
da sol ventrikiil sistolik ve diyastolik disfonksiyonu gelis-
mesinde etkili olabilir. Hipertansif non-diyabetik hastalarda
instilin rezistansinin kardiyak biiylimeden ziyade sol ventri-
kiil disfonksiyonuna katkida bulunabilecegi sdylenebilir.
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