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OZET

Amag: Bu cgalismanin amaci, EH'li hastalarda sol ventrikil yapisi, fonksiyonu ve HOMA indeksi arasindaki iligkiyi
incelemektir.

Gere¢ ve Yontem: Tedavi edilmemis hipertansiyonu bulunan 73 hasta (21 erkek, ortalama yas 51.7+9.2)
calismaya dahil edildi ve kontrol grubu olarak 64 saglikl olgu (21 erkek, ortalama yas 48.9£10.6) segildi. Tum
olgulara transtorasik ekokardiyografi yapildi. insiilin rezistans indeksi icin HOMA-indeksi (Homeostasis model
assessment) kullanildi. HOMA-indeksi su formille hesaplandi: HOMA-indeksi=A¢lik Kan Sekeri (mg/dl)
*Immiinoreaktif insilin (uU/mI)/405. Hipertansif hastalar, ortalama HOMA indeksi degerlerine gére iki gruba ayrildi.
Her bir denek LV diyastol sonu ¢ap, septal (IVS) ve posterior duvar kalinligi, sol ventrikiil kiitle indeksi (SVKI),
fraksiyonel kisalma (FS), mitral inflow hiz paterni, atriyal dolum fraksiyonu (AFF), sol ventrikil outflow hiz paterni ve
total ejeksiyon izovolim indeksi (TEI indeksi) agisindan incelendi.

Bulgular: HOMA indeksi (p<0.001), SVKI (p<0.001), AFF (p<0.0001), tepe A hizi (p<0.028), septal (p<0.0001) ve
posterior (p<0.0001) duvar kalinliklari hipertansif hastalarda kontrollere gére anlamh sekilde daha yuksekti ve FS
(p<0.001), E/A orani (p<0.0001) anlamh sekilde daha dustiikti. SVKIi (p<0.01) ve septal duvar kalinligi (p<0.001),
daha yluksek HOMA indeksi bulunan hipertansif hastalarda anlamh sekilde daha blyUkti. Hipertansif hastalarda
Pearson korelasyon analizi ile HOMA-indeksi, TEIl indeksi (r=0.27, p=0.01) ve IVS (r=0.29, p=0.01) arasinda
anlaml iliski saptandi. SVKI, FS ve mitral inflow hiz paterni, HOMA indeksi ile iligkili degildi. HOMA-indeksi
stepwise regresyon analizinde bagimsiz degisken olarak TE! indeksi (R°=0.20, p=0.0001) ve IVS (R®=0.12,
p=0.002), ile anlamh sekilde iligkili bulundu.

Sonug: Hipertansif hastalarda hem anormal kalp yapisi ve fonksiyonu hem de daha yiiksek HOMA indeksi
bulunur. Kalp yapisi ve fonksiyonlari izerine hipertansiyonun etkisi HOMA indeksi ile koreledir. IR; EH’li non-
diyabetik hastalarda sol ventrikil disfonksiyonuna ve duvar kalinlagmasina sebep olan 6nemli bir faktor olabilir.

Anahtar Kelimeler: insiilin direnci, HOMA-indeks, Esansiyel hipertansiyon, Sol ventrikiil hipertrofisi

SUMMARY

Relation of HOMA Index and Left Ventricular Function and Structure with Essential Hypertension

Aim: The purpose of this study was to examine the relationship between left ventricular structure, function and
HOMA index in patients with EH.

Material and Methods: We enrolled 73 patients (21 men, mean age 51.7+9.2 years) with untreated
hypertension (BP>140 and/or 90 mmHg, fasting glycemia <110 mg/dl) and 64 healthy subjects without diabetes
mellitus and hypertension (21 men, mean age 48.9+10.6 years) constituted the control group. In all subjects,
transthoracic echocardiography was performed and blood samples were taken. Homeostasis model assessment
(HOMA) was calculated by the formula: HOMA-index=Fasting blood glucose (mg/dl). *Immunoreactive insulin
(MU/mI)/405 for the assessment of IR. Hypertensive patients were divided in two groups by mean HOMA index
values. Each subject was examined for LV end-diastolic diameter, septal and posterior wall thickness, LV mass
index (LVMI), fractional shortening (FS), mitral inflow velocity pattern, atrial filling fraction (AFF), left ventricular
outflow velocity pattern and the total ejection isovolume index (TEl index).
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Results: The HOMA index (p<0.001), LVMI (p<0.001), AFF (p<0.0001), peak A velocity (p<0.028), septal
(p<0.0001) and posterior (p<0.0001) wall thickness were significantly higher and FS (p<0.001), E/A ratio
(p<0.0001) were significantly lower in hypertensive patients than healthy controls. LVMI (p<0.01) and septal wall
thickness (p<0.001) were significantly higher in those hypertensive patients with higher HOMA index. HOMA-index
was univariately related to TEI index (r=0.27, p=0.01) and septal wall thickness (IVS) (r=0.29, p=0.01) by Pearson

correlation analysis in hypertensive patients.

Conclusions: These results demonstrated that hypertensive patients had both abnormal cardiac structure and
function and higher HOMA index. In our study group, the effect of hypertension on cardiac structure and function
was correlated with HOMA index. Our results suggested that IR might be an important factor causing left ventricular
dysfunction and wall increased thickness in non-diabetic patients with EH.

Key Words: Insulin resistance, Essential hypertension, Left ventricular hypertrophy

GiRiS

Sol ventrikiil hipertrofisi ve insiilin direnci (IR), iyi bi-
linen bagimsiz kardiyovaskiiler risk faktorleridir.'” Fra-
mingham Kalp Calismasina gore, esansiyel hipertansiyon
(EH) kalp yetmezligi gelismesi i¢in major etyolojik fak-
tordiir ve birlikte sol ventrikiil hipertrofisinin bulunmasi
bu riski alti kat artirmaktadir.* Deneysel modellerde, hi-
pertansiyonda IR prevalansinin yiiksek oldugu ve insiili-
nin fibroblastik miyokard biiyiimesini tesvik ettigi goste-
rilmistir.>® Sol ventrikiil hipertrofisinin, hipertansif hasta-
larda IR ve insiiline baglh glikoz uptake’i ve non-oksidatif
glikoz metabolizmasi ile iliskili oldugu bulunmustur.’
IR’yi kompanze eden hiperinsiilinemi, hipertansiyon bas-
langicinda ve devaminda 6nemli rol oynar. Hiperinsiiline-
mi, in vitro olarak miyokard dokusunun biiyiimesini uya-
rir.*’ Ek olarak, in vivo olarak, IR ile sol ventrikiil duvar
kalinhigmm yakin iliskili oldugu gosterilmistir.'® Bununla
birlikte, sol ventrikiil hipertrofisi ve IR hipertansif hasta-
lardaki degismez patofizyolojik bulgular degildir ve bazi
hipertansif hastalarda bulunmazlar.'' Bu nedenle; hiper-
tansiyon, sol ventrikiil hipertrofisi, sol ventrikiil fonksi-
yonlar1 ve IR arasindaki olasi baglantilarin daha derinle-
mesine arastirilmasi gerekir. Non-diyabetik hipertansif
hastalarda sol ventrikiil fonksiyonu {izerine plazma gliko-
zunun ve insiilinin etkileri ile asir1 basing yiikiine karsi
miyokard cevabini diizenleyen metabolik degisikliklerin
roli hala tartigmalidir.'®" IR’yi 6lgmek i¢in kullanilan
metotlarin ¢ogu, pahali ve zaman alic1 olmalar1 nedeniyle,
genis popiilasyonlarda kullanmak i¢in uygun degildir.
HOMA-indeksi (Homeostasis model assessment) IR’nin
kolay ve ucuz tespitini saglayan, yeni kullanilan bir yon-
temdir.'” Sol ventrikiil yapisi, sol ventrikiil fonksiyonu ve
HOMA indeksi arasindaki iligkiyi arastiran ¢ok az sayida
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calisma vardir ve bu konudaki veriler oldukca smirlidir.
Bu g¢aligmanin amaci, EH’li non-diyabetik hastalarda sol
ventrikiil fonksiyonuna ve yapisina ait ekokardiyografi 61-
ciitleri ile IR iliskisini incelemektir.

GEREG VE YONTEM

Hastalar: Tedavi edilmemis hafif-orta hipertansiyonlu
yetmis ¢ hasta (21 erkek, ortalama yas 51.749.2) ve 64
saglikli normotansif kontrol (21 erkek, ortalama yas
48.9+10.6) calismaya dahil edildi. Tiim hastalardan ayrin-
tili anamnez alindi ve fizik muayeneleri yapildi. Konjestif
kalp yetmezligi, valviiler, miyokardiyal veya iskemik kalp
hastaligi, diyabetes mellitus (DM), bozulmus glikoz tole-
ranst (aglik kan sekeri >110 mg/dL), tiroid disfonksiyonu,
obezite (viicut kitle indeksi>30 kg/m?) veya kalp fonksiyo-
nunu etkiledigi bilinen herhangi bir hastalig1 bulunan has-
talar calismadan ¢ikarildi. Tiim hastalar bobrek ve bag do-
kusu hastalig1 agisindan negatif dykii, <1.2 mg/dL serum
kreatinin degeri ve ekokardiyografik inceleme i¢in normal
akustik pencereye sahipti. Calismaya katilan olgularin ya-
zil1 onaylari alindi. Yerel etik komite ¢alismay1 onayladi.

Olgularm 15 dakika dinlenme sonrasinda ve oturur po-
zisyonda sistolik ve diyastolik kan basinglar 6l¢iildii ve 5
dakika araliklarla yapilan ii¢ 6l¢limiin ortalamasi alindi.
Hipertansiyon, >140 mm Hg sistolik kan basinci ve >90
mm Hg diyastolik kan basinc1 olarak tanimlandi. Calisma
sirasinda hastalardan higbirisi herhangi bir antihipertansif
tedavi kullanmiyordu.

Aglik kan sekeri ve insiilin seviyelerinin tespiti i¢in, en
az 10 saat gece agligindan sonra kan numuneleri alindi.
Aglik insiilin konsantrasyonlari radyoimmiinoassay yoluy-
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la 6lgiildii. Ayni seanslarda, kreatinin, aclik total koleste-
rol, yiiksek dansiteli lipoprotein kolesterolii (HDL-C) ve
trigliserid diizeyleri i¢in de serum numuneleri alindi. IR
tespiti icin HOMA-indeksi hesaplandi. HOMA-indeksi,
Matthews ve ark. tarafindan gelistirilen formiile gore he-
saplandi: “Aclik kan sekeri (mg/dl) *Aclik immiinoreaktif
insiilin (nU/ml)/405”."* Hipertansif hastalar ortalama
HOMA-indeksine gore yiiksek (Grup 1) ve diisiik (Grup
IT) HOMA-indeksi gruplari olarak iki gruba ayrildi.

Caligmaya dahil edilen vakalarin klinik durumlarindan
habersiz olan ayn1 gézlemci tarafindan, tiim olgulara eko-
kardiyografik inceleme yapildi (Contron-Sigma 2.5-5
MHz transdiiser). Sol ventrikiil ¢aplari, interventrikiiler
septum ve posterior duvar kalinliklari, Amerikan Ekokar-
diyografi Dernegi kriterlerine gore 6lgiildii." Sol ventrikiil
fraksiyonel kisalmasi “[(Diyastol sonu ¢ap-Sistol sonu
cap)/Diyastol sonu ¢ap]x100” formiilii ile hesaplandi. Sol
ventrikiil kitlesinin tespiti i¢in Devereux formiilii kullanil-
di."* Sol ventrikiil kitle indeksi (SVKI) “Sol ventrikiil kit-
lesi/viicut ylizeyi alani1” ile belirlendi. Pulse doppler eko-
kardiyografi, ayni transdiiser kullanilarak gerceklestirildi.
Sample voliim, mitral kapak yapraklarinin kapanma sevi-
yesinin hemen altinda konumlandirilarak su parametreler
hesaplandi: tepe E (E) (erken diyastolde tepe transmitral
akis hiz1), tepe A (A) (gec diyastolde tepe transmitral akig
hiz1), tepe E/A oran1 (E/A) ve atriyal dolum fraksiyonu
(AFF) (A dalgasi integrali/toplam transmitral akis integra-
li). Izovolemik gevseme siiresi (IVRT) ve izovolemik
kontraksiyon zaman1 (IVCT), mitral ve aort kapaklar1 ara-
sia sample voliim konularak 6l¢iildii. IVRT ve IVCT, s1-
rastyla aortik akig hizi profilinin sonu ile mitral akig hizi
profilinin baslangici arasindaki aralik ve mitral akis hizi
profilinin sonu ile aortik akig hiz1 profilinin baglangici a-
rasindaki aralik olarak hesaplandi. Ekokardiyografi ince-
lemesi siiresince, kalp hizi es zamanl olarak kaydedildi.
IVRT ve IVCT, Bazett formiilii (zaman/YR-R aralig1) kul-
lanilarak diizeltildi.

Tiim olgulardan elde edilen total ejeksiyon izovoliim
indeksi (TEI indeksi), transtorasik ekokardiyografi yoluy-
la hesaplandi. TEI indeksi, izovolemik kontraksiyon siire-
si ve izovolemik gevseme siiresi toplaminin ejeksiyon sii-
resine boliinmesi seklinde hesaplandi.” Olgiimler, en az
bes ardisik kardiyak dongiiniin ortalamasindan elde edildi.
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Gozlem-i¢i degiskenlik i¢in, ekokardiyografik incele-
melerin video kayitlari, ayn1 gézlemci tarafindan bir hafta
i¢inde ikinci kez analiz edildi. Gézlem-i¢i degiskenlik mi-
nimaldi (ekokardiyografik parametreler i¢in varyasyon
katsayisi, %6 ile %8 arasinda degisiyordu).

Istatistiksel analiz: Tiim istatistikler SPSS 11.5 paket
programi yoluyla analiz edildi. Parametrik veriler, ortala-
mazstandart sapma (SD) olarak ifade edildi. 2 grup igin-
deki parametrik verilerin degerlendirilmesi i¢in Student t-
testi kullanildi. Non-parametrik verilerin analizinde Ki-
kare ve Student unpaired t-testi kullanildi. Sol ventrikiil
fonksiyonu ve ¢aplarina etki eden olasi faktorleri belirle-
mek i¢in stepwise regresyon analizi kullanildi. HOMA in-
deksi ile sol ventrikiil c¢aplari, fonksiyonlar1 ve kan ba-
singlart arasindaki iligski, Pearson korelasyon analizi yo-
luyla arastirildi. HOMA-indeksinin bu degiskenlerle ilis-
kisini en iyi sekilde saptamak icin sol ventrikiil ¢ap ve
fonksiyonlar1 i¢in pearson korelasyon analizine sadece
hasta grubu alinirken kan basinglari i¢in korelasyon anali-
zine tlim olgular dahil edildi. p<0.05 degerinin istatistiksel
olarak anlamli kabul edildi.

BULGULAR

Tedavi edilmemis hafif-orta hipertansiyonu bulunan 73
hasta (21 erkek, ortalama yas 51.7+9.2) ve DM ve EH bu-
lunmayan 64 saglkli olgu (21 erkek, ortalama yas
48.9+£10.6) caligmaya alindi. Tablo 1°de 6zetlendigi gibi,
klinik karakteristikler agisindan hasta ve kontrol gruplari
arasinda istatiksel olarak anlamli fark saptanmadi. Hiper-
tansif hastalarda daha yiiksek aglik kan sekeri ve insiilin
konsantrasyonu bulundu. Ayni1 zamanda hipertansif hasta-
larda HOMA-indeksi de daha yiiksekti. Klinik ve metabo-
lik karakteristikler acisindan hipertansif hastalarin diistik
ve yiksek HOMA-indeks gruplar1 arasinda da istatiksel o-
larak anlaml fark saptanmadi (Tablo 2).

Gruplarin ekokardiyografik dzellikleri Tablo 3’te &zet-
lenmistir. Hipertansif hastalarda normotansiflere gore da-
ha biiytik interventrikiiler septum ve posterior duvar kalin-
I1g1 ile SVKI bulunuyordu, fakat sol ventrikiil diyastol so-
nu ¢ap1, IVRT, IVCT, tepe E hiz1 ve TEI indeksi her iki
grupta benzerdi (Tablo 3). E/A oraniyla ifade edilen sol
ventrikiil diyastolik fonksiyonu, hipertansif hastalarda
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normotansiflere gore anlamli sekilde daha disiiktii ve
AFF ve tepe A hizi hipertansif hatalarda normotansifler-
den daha yiiksekti. Daha yiliksek HOMA-indeksi bulunan
hipertansif hastalarda, daha diisik HOMA-indeksi bulu-
nanlardan daha biiyiik septal duvar kalinhigr (IVS) ve
SVKI vard: (Tablo 4). Kontrol grubundaki tiim olgularda
E/A oranm1 normal smirlardaydi. Diyastolik disfonksiyon
(E/A<1) siklig1 hipertansif grupta %46.6 olarak bulundu.

Tablo 1. Hipertansif ve normotansif grubun klinik ve metabolik
karakteristikleri

Hipertansif Kontrol P degeri
grup grubu

Sayi 73 64

Yas, yIl 51.749.2 48.9+10.6 NS
Cinsiyet (Kadin/erkek) 52/21 43/21 NS
SBP, mm Hg 158.3+13.5 109.0#8.5 <0.001
DBP, mm Hg 96.8+5.8 72.5+5.3 <0.001
Boy (m) 1.63+0.06 1.64+0.09 NS
Agirlik (kg) 69.1£10.9 67.749.5 NS
BMI, kg/ m? 26.1+3.5 25.2+3.9 NS
Aclik kan sekeri, mmol/|  98.6+£10.0 89.6+4.6 <0.001
Aclik insdlin, pU/ ml 10.616.4 8.4+3.3 <0.01
HOMA-indeksi 2.6+1.5 1.8+0.7 <0.001
Total-kolesterol (mg/dL)  203.4+34.2 198.3+19.5 NS
Trigliserid (mg/dL) 145.6480.7 139.1+50.0 NS
HDL-kolesterol (mg/dL) 43.5+12.6 46.618.4 NS
LDL-kolesterol (mg/dL) 12442432  121+16.7 NS

SBP, sistolik kan basinci; DBP, diyastolik kan basinci; BMI,
vucut kuitle indeksi; HOMA-indeksi, homeostaz model tespiti;
HDL-kolesterol, ylksek dansiteli lipoprotein kolesterol; LDL-
kolesterol, diiglik dansiteli lipoprotein kolesterol

Degerler ortalama + SD degerleridir.

Tablo 2. Ortalama HOMA indeksine gére hipertansif hasta
grubunun klinik ve metabolik karakteristikleri

<2.6 >2.6 P degeri
Sayi 40 33
Yas, yIl 53.5£10.9 55.4+9.96 NS
SBP, mm Hg 151.949.2  159.5+10.2 NS
DBP, mm Hg 95.314.2 97.245.3 NS
Boy (m) 1.65+0.05 1.67+0.06 NS
Agirlik (kg) 71.3£11.8 73.1£9.0 NS
BMI, kg/ m? 28.0+1.6 26.4+3.3 NS
Aclik kan sekeri, mmol/ | 92.0+8.4 104.15.7 <0.015
Aclik insdlin, yU/ mi 8.1£1.6 16.2+9.0 <0.001
Total Kolesterol (mg/dL) 207.5+33.7 219.1+34.1 NS
Trigliserid (mg/dL) 143.5+48.2 173.1£125.5 NS
HDL-kolesterol (mg/dL) 44.5+11.6 47.845.3 NS
LDL-kolesterol (mg/dL) 120.8+42.1 132.4+45.8 NS

SBP, sistolik kan basinci; DBP, diyastolik kan basinci; BMI,
vucut kitle indeksi; HOMA-indeksi, homeostaz model tespiti;
HDL-kolesterol, ylksek dansiteli lipoprotein kolesterol; LDL-
kolesterol, diigiik dansiteli lipoprotein kolesterol

Degerler ortalamazSD degeridir.

Tablo 3. Hipertansif ve normotansif gruplarin ekokardiyografik
parametreleri

Hipertansif grup  Kontrol grubu P degeri
Sayi 73 64
LVED (mm) 48.2+4.7 46.415.6 NS
IVSd (mm) 10.3+1.7 9.2+1.5 <0.0001
PWd (mm) 10.1£1.6 9.1+1.1 <0.0001
LVMI (g/m2) 111.84£31.1 96.4+18.4 <0.001
FS (%) 37.4+3.9 39.6+3.1 <0.001
Tepe E (mm) 0.65+0.18 0.71+0.12 NS
Tepe A (mm) 0.89+1.1 0.59+0.15 <0.028
E/A orani 0.9+0.3 1.240.4 <0.0001
AFF 7.912.0 6.5+1.9 <0.0001
TEI 0.41£0.13 0.43+0.10 NS
IVRT 0.06+0.02 0.06+0.01 NS
IVCT 0.05+0.01 0.05+0.02 NS
LVED, sol ventrikil diyastol sonu c¢api; IVSd, diyastolik

intraventrikller septum kalinhigi; PWd, diyastolik posterior duvar
kalinigi; LVMI, sol ventrikil kitle indeksi; FS, fraksiyonel
kisalma; AFF, atriyal dolum fraksiyonu; TEI, toplam ejeksiyon
izovolim indeksi; IVRT, izovolemik gevseme zamani; IVCT,
izovolemik kontraksiyon zamani

Degerler ortalama + SD degeridir.

Tablo 4. Ortalama HOMA indeksine gbre hipertansif hasta
grubunun ekokardiyografik parametreleri
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<2.6 >2.6 P value
Sayi 40 33
LVED (mm) 48.3+4.8 47.914.6 NS
IVSd (mm) 9.8+1.4 11.4+1.9 <0.001
PWd (mm) 10.0¢1.5 10.4+1.8 NS
LVMI (g/m?) 108.2+28.6 119.8429.3 <0.01
FS (%) 37.0£3.9 37.4+3.8 NS
Tepe E (mm) 0.67+0.14 0.711£0.25 NS
Tepe A (mm) 0.91+1.31 0.84+0.26 NS
E/A orani 0.98+0.3 0.87+0.27 NS
AFF 7.7£1.9 8.4+2.0 NS
TEI 0.39+0.13 0.44+0.12 NS
IVRT 0.060+0.02 0.064+0.01 NS
IVCT 0.048+0.01 0.055+0.02 NS
LVED, sol ventrikil diyastol sonu c¢api; IVSd, diyastolik

intraventrikller septum kalinhigi; PW, diyastolik posterior duvar
kalinhgi; LVMI, sol ventrikil kitle indeksi; FS, fraksiyonel
kisalma; AFF, atriyal dolum fraksiyonu; TEI, toplam ejeksiyon
izovolim indeksi; IVRT, izovolemik gevseme zamani; IVCT,
izovolemik kontraksiyon zamani

Degerler ortalama + SD degeridir.

Hipertansif hastalarda HOMA-indeksi, Pearson kore-
lasyon analizinde TEI indeksi (r=0.27, p=0.01) ve septal
duvar kalinligi (IVS) (r=0.29, p=0.01) ile anlaml1 olarak i-
ligkili bulundu (Sekil 1). HOMA-indeksi, ¢aligmaya kati-
lan tiim olgularda sistolik (r=0.38, p=0.03) ve diyastolik
(r=0.27, p=0.02) kan basinglan ile de iligkiliydi. LVMI
(r=0.05, p=0.66), FS (r=-0.02, p=0.86), sol ventrikiil di-
yastol sonu (r=0.12, p=0.28) ve sistol sonu (r=0.21,
p=0.34) cap, posterior duvar kalinligr (r=0.07, p=0.53),
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sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu (r=-0.97, p=0.32) ve
mitral akis hiz1 paterniyle (r=-0.03, p=0.84), HOMA-in-
deksi arasinda anlamli iligki saptanmadi (Tablo 5).

(A) HOMA indeksi ile TEI indeksi arasindaki korelasyon (B) HOMA indeksi ile IVS arasindaki korelasyon
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Sekil 1. Hipertansif hastalarda homeostaz model tespiti indeksi
(HOMA), diyastolik septal duvar kalinligi (IVS), toplam ejeksiyon
izovoliim indeksi (TEI indeksi) ve tiim deneklerdeki sistolik kan
basinci (SBP) ve diyastolic kan basinci (DBP).

Tablo 5. HOMA indeksinin Pearson korelasyon analizi ve sol
ventrikiil gaplarinin ve fonksiyonunun degiskenleri

Parametre Ortalama + SD r P
TEI indeksi 0.41+0.13 0.27 0.01*
IVSd (mm) 1.03+0.17 0.29 0.01*
PWDd (mm) 1.01+£0.16 0.07 0.53
LVEDD (mm) 48.1+4.8 0.12 0.28
LVESD (mm) 39.2+3.6 0.21 0.34
Sistolik KB (mm Hg) 165.4+11.7 0.38 0.03*
Diyastolik KB (mmHg) 98.3+5.6 0.27 0.02*
LVMI (g/m?) 111.8+31.1 0.05 0.66
E/A orani 0.93+0.3 -0.03 0.84
FS 37.4+3.9 -0.02 0.86
LVEF 67.6+5.1 -0.97 0.32
TEIl, toplam ejeksiyon izovolim indeksi; IVSd, diyastolik

intraventrikiler septum kalinligi;; PWDd, diyastolik posterior
duvar kalinhgi; LVEDD, sol ventrikiil diyastol sonu ¢api; LVESD
sol ventrikll sistol sonu gapi; KB, kan basinci; LVMI, sol
ventrikil kitle indeksi; FS, fraksiyonel kisalma; LVEF sol
ventrikil ejeksiyon fraksiyonu.

Hipertansif hastalarda, yas, viicut kitle indeksi, sol
ventrikiil kitle indeksi, sol ventrikiil duvar kalinligi ve sol
ventrikiil fonksiyonu gibi faktdrlerin birbirleri iizerine etki-
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lerini diglamak i¢in, yukaridaki iligkileri degerlendirmede
ayn1 zamanda multipl regresyon analizi de kullanildi. TEI
indeksi (R*=0.20, p=0.0001) ve IVS (R*=0.12, p=0.002),
stepwise regresyon analizinde bagimsiz degisken olarak,
HOMA-indeksi ile anlaml sekilde iligkili bulundu (Tablo
6). LMI, E/A orani, AFF, yas ve viicut kitle indeksi,
HOMA-indeksi ile anlamli ve bagimsiz sekilde iligkiliydi.

Tablo 6. Hipertansif deneklerde HOMA indeksi i¢in bagimsiz
degiskenlerin multipl regresyon modeli

b P R?
LVMI -0.11 NS
IVSd 0.36 0.002 0.12
PWd -0.54 NS
TEI 0.27 0.0001 0.20

LVMI, sol ventrikil kitle indeksi; IVSd, diyastolik intraventrikiler
septum kalinh@i; PWd, diyastolik posterior duvar kalinhgi; TEI,
toplam ejeksiyon izovoliim indeksi.

TARTISMA

Caligmamizin sonuglari, insiilin metabolizmasi degis-
kenlerinin TEI indeksi, IVS kalinligy, sistolik ve diyastolik
kan basinci ile iligkili oldugunu gosterdi. Bu ¢aligmada, hi-
pertansif hastalarda normotansif olgularla karsilastirildi-
ginda HOMA indeksi, sol ventrikiil duvar kalmhgi, SVKI,
mitral tepe A hiz1, AFF ve aglik glukoz ile insiilin diizeyle-
rinin daha yiiksek, E/A orani ve FS’in ise daha diisiik oldu-
gu saptandi. Diger taraftan, ¢alismamizdaki daha yiiksek
HOMA seviyesi bulunan hipertansif hastalarda, daha dii-
sk HOMA seviyesi olanlara gore daha yiiksek IVS kalin-
l1g1 ve daha kotii sol ventrikiil fonksiyonu vardi. Esansiyel
hipertansiyonda sol ventrikiil fonksiyonu ve yapisi iizerine
insiilin etkisini inceleyen bir ¢ok c¢alisma yaymlanmisg-
tir.'%'%" Lind ve ark., glikoz klemp teknigiyle 6lgiilen in-
stilin direncinin E/A oram ile ters iliskili oldugunu rapor
etmislerdir.'’ Lind ve ark. yaptig1 calismada 6nceden teda-
vi edilmis esansiyel hipertansiyonlu 50 hasta alinmis ve
calismadan 4 hafta 6nce antihipertansif tedavileri kesilmis-
tir. Ayn1 zamanda bu hastalarda glikoz tolerans bozuklu-
gunun bulunup bulunmadig1 agik degildir. Bizim ¢alisma-
mizda ise glukoz intoleransi bulunmayan ve herhangi bir
tedavi almamus hipertansiyonlu olgular alinmistir. Antihi-
pertansif tedavi insiilin direncini ve sol ventrikiil fonksi-
yonlarin1 degistirebileceginden bu farklilik olduk¢a 6nem-
lidir. Bu 6nemli farkliliklara ragmen, ¢aligmamizin sonug-
lar1 Lind ve ark.nin 6nceki bulgularini desteklemektedir.



Evrengll ve Arkadaglari
Esansiyel Hipertansiyonlu Hastalarda HOMA indeksi ile
Sol Ventrikiil Fonksiyonu ve Yapisinin iligkisi

MN Kardiyoloji
11/5-2004
363-369

TEI indeksi agisindan hipertansif ve kontrol grubu ara-
sinda istatiksel olarak anlamli bir farklilik saptamadik, fa-
kat diger sol ventrikiil diyastolik fonksiyonu 0lgiitlerini,
kontrol grubunda anlaml sekilde daha iyi bulduk. TEI in-
deksi; preload, kalp hizi, sol ventrikiil gevsemesi ve kasil-
masi, sol ventrikiil kompliyansi, sol atriyum kasilma kuv-
veti ve afterload gibi birka¢ faktdrden etkilenen karmagik
bir dl¢iimdiir. Bu nedenle, TEI indeksi yoluyla tanimlanan
sol ventrikiil disfonksiyonu, bu degiskenlerden herhangi
birisinin yetersizligine bagl olabilir.

Calismamizda HOMA indeksi, TEI indeksi ve IVS ka-
linlig1 ile anlamli sekilde iligkili bulundu. HOMA indeksi
ile IVS kalinlig1 arasindaki iliski, IR’nin sol ventrikiil
geometrisini etkileyebilecegini gostermektedir.'® Sol vent-
rikiil disfonksiyonu sik olarak sol ventrikiil hipertrofisine
eslik ettigi icin, hipertansif hastaligin bu iki sik goriilen
komplikasyonu arasindaki iliski dogrusal degildir.

Onceki raporlarin aksine, LVMI ile IR arasinda her-
hangi bir korelasyon bulamadik, fakat sol ventrikiil fonk-
siyonunun IR ile anlamli iliskisi oldugunu saptadik.'*’
Bununla birlikte, daha yilksek HOMA seviyesi bulunan
hipertansif hastalarda, daha diisiik HOMA seviyesi bulu-
nanlara gdre daha biiyiik septal duvar kalinlig1 bulunmak-
taydi. Bu veriler, LV hipertrofisinden ¢ok, duvar kalinlig
artisginin ve insiilin direncinin hipertansif hastalarda sik
goriilen bir etiyolojik sebep olabilecegi hipotezini destek-
lemektedir.'"® Verilerimiz, insiiline direngli hastalarda
ventrikiil duvar kalinliginda artis gostermektedir ve bu so-
nu¢ Barbagallo ve ark.min sonuglari ile benzerdir.”! Ger-
cekte caligmaya aldigimiz hastalarda insiilin direnci yoktu
fakat bu hastalardaki HOMA indeksi kontrol grubuna go-
re anlaml1 sekilde de yiiksek bulundu. Ustelik, daha diisiik
HOMA indeksi bulunan hastalara kiyasla, daha yiiksek IR
indeksi bulunan hastalardaki sol ventrikiil fonksiyonu da-
ha kotliydii ve LVMI daha yiiksekti. Bu verilerde birkag
patofizyolojik faktor rol oynayabilir. Sempatik sinir siste-
mi (SSS) aktivitesindeki insiilin kaynakli yiikselme bu pa-
tofizyolojik mekanizmalardan biri olabilir."" Ayn1 zaman-
da insiiline bagli olarak bobrek seviyesinde artmis sod-
yum geri emilimi yoluyla kan hacmindeki artista oldukga
onemlidir.”* Diger taraftan, bulgularmmiz insiilin direnci-
nin etkisini dogrudan miyokardiyal duvar kalinlig: iizerine
yonelttigini gostermektedir. Hiperinsiilinemi biiylimeyi
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stimiile edici etkisiyle LV duvar kalinligim artirabilir. As-
linda, insiilin,insiilin-like growth faktor-1 reseptoriinii ak-
tive ederek birgok dokuda hiicre proliferasyonunu, DNA
ve protein sentezini artirir.”>** Ozellikle, insiilinin kasa
spesifik genler ve stimiile edici protein sentezi yoluyla
vaskiiler diiz kas hiicrelerinin proliferasyonunu ve kardi-
yomiyositlerin hipertrofisini uyardigi gosterilmistir.>

Caligmamizdaki vaka sayisi, ¢alismaya alma kriterleri-
mizin fazla olmasi nedeni ile oldukca azdir. Sol ventrikiil
fonksiyonu, yapisi ve IR {izerine yas ve cinsiyet farklilikla-
rinin etkisi iyi bilinmektedir. Bu nedenle yas ve cinsiyet
eslemeli bir kontrol grubu kullanmamis olmamiz, ¢alisma-
mizin bir bagka sinirlamasidir. Calismamizda kullanilan
yontem, insiilin-glikoz ve IR iliskilerini tam olarak yansit-
mamis olabilir. Bu nedenle metabolik parametrelerin gli-
koz klemp gibi diger bazi tekniklerle daha fazla tanimlan-
masi, IR’nin karmasik patogenezini daha iyi aciklayabilir.

Mevcut ¢alismamiz, insiilin direnci gibi sol ventrikiil
hipertrofisi disindaki faktorlerin, hipertansif hastalarda sol
ventrikiil sistolik ve diyastolik disfonksiyonu ve sol vent-
rikiil duvar kalinligr ile iligkili olabilecegini gostermekte-
dir. Sonug olarak IR; sol ventrikiil disfonksiyonunu mey-
dana getiren bir faktor olabilir, fakat EH’li hastalarda kalp
hipertrofisi i¢in 6nemli bir etken degildir.
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