
Özet

Amaç: Hipertansiyon (HT) hemodiyaliz hastalarında sık
görülen bir problemdir. Hastaların % 80’inde HT nedeni
kuru ağırlığa ulaşılamamasıdır. Fakat, istenilen kuru
ağırlığa ulaşılabilmesi de tüm hastalardaki HT problemi-
ni çözememektedir. Bu çalışmada, intradiyalitik periyod
dışında normotensif seyreden bir grup hastada gözlenen
HT nedenleri araştırıldı.

Materyal ve Metod: Stabil seyreden, akut veya kronik
bir infeksiyonu ya da kan basıncını etkileyebilecek
kardiyak problemi bulunmayan 3 grup hasta seçildi.
Grup 1 (n:9) sadece diyaliz esnasında HT gelişen hasta-
lar, Grup 2 (n:9) HT’u bulunan hastalar ve Grup 3
(n:19) normotensif seyreden hastalardan oluşturuldu.
Gruplar arasında plazma renin aktivitesi (PRA), aldoste-
ron düzeyleri, gen polimorfizmleri (ACE, AGT, ATI,
ATII ve ecNOS), kullanılan eritropoietin (EPO) doz/haf-
ta, sigara öyküsü ve hemodiyaliz uyumu karşılaştırıldı. 

Sonuçlar: Çalışmaya ortalama yaşları 40.68±12.58 yıl
olan 37 hasta (14 K, 23 E) alındı. Yaş, hemodiyaliz uyu-
mu ve sigara öyküsü açısından gruplar arasında fark bu-
lunamadı. Grup 3’le karşılaştırdığımızda Grup 1 ve 2
hastalarında interdiyalitik kilo alımı anlamlı olarak fazla
bulundu (p=0.03 ve p=0.007). Fakat, Grup 1 ve 2
arasında anlamlı fark yoktu (p>0.05). Kullanılan haftalık
EPO dozu Grup 1 hastalarında Grup 3’ten anlamlı
olarak fazla bulundu (p=0.008). PRA ve aldosteron
düzeyleri her 3 grupta da diyaliz başında, ortasında ve
sonunda benzer bulundu (p>0.05). Gen polimorfizmleri
açısından 3 grup arasında da anlamlı bir fark saptana-
madı (p>0.05).

Yorum: Sonuç olarak, kullanılan haftalık EPO dozu ve
interdiyalitik kilo alımı hemodiyaliz esnasında gelişen
HT’a neden olabilecek faktörler olarak saptandı. 

Anahtar Kelimeler: Hipertansiyon, Hemodiyaliz,
Plazma renin aktivitesi, Aldosteron, Gen polimorfizmi

Summary

Reasons for Hypertension During Hemodialysis
Sessions

Objective: Hypertension (HT) is a common problem in
hemodialysis (HD) patients. In approximately 80% of
cases, HT occurs because target dry weight is not
achieved. However, reaching the desired dry weight does
not always resolve HT completely. To identify causes of
HT during HD sessions, this study focused on findings
in a group of HD patients who were normotensive at all
times except during dialysis sessions.

Materials and Methods: Thirty-seven HD patients (14
F, 23 M; mean age 40.68 ± 12.58 years) were selected for
the study. All were stable, and none had acute or chronic
infection, or any cardiac disease that could affect blood
pressure. Group I patients (n: 9) only exhibited HT
during HD sessions, Group II patients (n: 9) were hyper-
tensive at all times, and Group III patients (n: 19)  were
normotensive. The groups were compared with respect to
plasma renin activity (PRA), aldosterone levels, gene
polymorphisms (ACE, AGT, ATI, ATII and ecNOS),
erythropoietin (EPO) dose/week, smoking history, inter-
dialytic weight gain, and HD compliance. 

Results: There were no significant differences among the
three groups with respect to age, HD compliance, or
smoking history. Groups I and II had a higher mean
interdialytic weight gain values than Group III (p = 0.03
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and p = 0.007, respectively). Group I also had a higher
EPO dose/week than Group III (p = 0.008), whereas there
was no significant difference between Groups I and II
with respect to EPO dose/week (p > 0.05). There were no
differences among the groups with respect to PRA or
aldosterone levels at the beginning, middle, or end of an
HD session (p > 0.05 for all). There were also no signifi-
cant differences among the groups with respect to
frequencies of the gene polymorphisms investigated (p >
0.05 for all). 

Conclusion: The results suggest that EPO dose/week
and interdialytic weight gain are factors responsible for
hypertension during HD sessions. The analysis revealed
no links between occurrence of HT during HD sessions
and PRA, aldosterone level, or any gene polymorphisms
known to be associated with HT.

Key words: Hypertension, Gene polymorphism, Plasma
Renin Activity, Aldosterone

Giriş

Hipertansiyon (HT) önemli bir kardiyovasküler risk
faktörü olarak genel popülasyonu etkilemektedir.
Hemodiyaliz (HD) hastalarının büyük kısmında HT
mevcuttur ve kardiyovasküler olaylar en sık
görülen ölüm nedenidir (1). Kimi çalışmalarda HD
hastalarında HT sıklığı %90’a varan oranlara
ulaşmıştır (2). HD hastalarında görülen HT’un
nedeni olarak ilk değerlendirmelerde %80 vakada
su ve tuz yükü sorumlu tutulmakta kalan % 20
vakada ise artmış plazma renin aktivitesi (PRA)
sorumlu tutulmaktadır (3,4). HT’a yol açtığı düşü-
nülen diğer nedenler HD’e bağlı kardiyak debide
geçici artış, arteriyel kompliyansta azalma, eritropo-
etin kullanımı, sempatik sinir sistemindeki artışa
bağlı periferik vasküler rezistansın yükselmesi,
dolaşan plazma vazoaktif hormon düzeylerindeki
artış, interdiyalitik kilo alımının fazla olması veya
hastanın HD’e uyumunun kötü olması gibi neden-
ler düşünülebilir (1,5,6,7,8,9).  

Avrupa’da yapılan çalışmalarda HD hastalarının
%83’ünde kan basıncı kontrolü için antihipertansif
ajan kullanıldığı, yine ABD’de yapılan çalışmalarda
hastaların %50-85’inde kan basıncının yeterince
kontrol altına alınamadığı görülmüştür (3). Hastala-

rın kuru ağırlığının belirlenmesi halen önemli bir
problem olarak klinisyenlerin karşısında durmak-
tadır ancak yine de yüksek oranda görülen HT’un
sadece artmış su ve tuz yüküne bağlanması
düşünülemez. 

HD hastalarında artmış sempatik sinir sistemi
aktivitesinin hipertansiyona eşlik ettiği indirek
olarak gösterilmiştir. Hayvanlarda yapılan deneysel
çalışmalarda renal afferent sinirlerin iskemik
metabolitler veya üremik toksinlerle stimulasyonu
sonucunda efferent sempatik sinir aktivitesinde ve
kan basıncında artış saptanmıştır (3). 

Üremik hastalarda HT üzerinde sempatik sinir sis-
teminin rolü üzerine yapılan çalışmalarda net bir
sonuca varılamamıştır. Çalışmalarda bazal plazma
norepinefrin ve dopamin düzeyleri yüksek, normal
yada düşük bulunabilmiştir. HD hastalarında efek-
tif kan hacminde azalma ve negatif sodyum denge-
si nedeniyle plazma katekolamin düzeylerinin arta-
bileceği düşünülmüştür (10).

Renin anjiotensin sistemi (RAS) kan basıncı kon-
trolü ve sodyum dengesinde önemli rol oynamakta-
dır. Anjiyotensin konverting enzim (ACE), anjiyo-
tensinojen, anjiyotensin II reseptör tip 1 ve tip 2
(AT1 ve AT2) ve endotelyal nitrik oksit sentaz
(ecNOS) gen polimorfizmleri üzerine yapılan
çalışmalarda hipertansiyon, serebrovasküler ve
kardiyovasküler olaylarla aralarında ilişki olduğu
saptanmıştır (11,12,13).

HD merkezimizde düzenli diyaliz tedavisi alan
hastaların bir kısmında HD öncesi ve sonrası
dönemde kan basıncı değerleri normal sınırlarda
olmasına rağmen diyaliz ortası dönemde kan
basıncı yüksek bulunmaktadır. Bu hastalarda
intradiyalitik periyodda meydana gelen hipertan-
siyonun nedenlerini bulabilmek amacıyla bu
çalışma planlanmıştır.

Materyal ve Metod

Stabil seyreden, akut veya kronik bir infeksiyonu
bulunmayan ya da kan basıncını etkileyebilecek
kalp yetersizliği gibi kardiyak problemi saptan-
mayan, düzenli olarak HD ünitemizde diyaliz
tedavisi alan hastalar çalışmaya dahil edilmiştir.
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Hastalar HD öncesi, HD ortası ve HD sonrası kan
basıncı değerlerine göre 3 gruba ayrılmıştır. Grup 1
sadece diyaliz esnasında HT gelişen hastalardan
oluşmaktadır ve toplam 9 hastadır. Grup 2 HT’u
bulunan ve bu nedenle tedavi alan hastalardır  ve
yine 9 hastadan oluşmaktadır. Grup 3 normotensif
seyreden HT tanısı almamış ve antihipertansif kul-
lanmamış 19 hastadan oluşmaktadır.

Tüm hastalar haftada 3 gün düzenli olarak 4 saat
süreyle kuprofan membranlarla bikarbonatlı HD’e
alınmaktadır. HD esnasında heparin antikoagülasy-
onu yapılmaktadır ve kan akım hızı 300 ml/dk
olarak ayarlanmaktadır. Diyaliz yeterliliği Kt/V ile
değerlendirilmektedir ve ortalama 1.4 ± 0.1
değerindedir.

Çalışma öncesi uygulama merkezi etik komitesinin
onayı alınmış, çalışma 1975 Helsinki Deklarasyonu
doğrultusunda yapılmış ve tüm hastalardan yazılı
onay alınmıştır. Hastaların 13 seanstan oluşan 1
aylık diyaliz kayıtları incelenmiştir. Hastaların 13
seansa ait giriş, seans ortası ve seans sonu kan
basıncı değerleri incelenerek sistolik, diastolik ve
ortalama arteryel kan basıncı (MAP) değerleri sap-
tanmıştır. HT tanısı kan basıncı değerlerinin
>140/90 mmHg olması ve/veya antihipertansif ilaç
kullanımı öyküsü ile konulmuştur.

Hastaların hepsinin kuru ağırlıklarında olduğu
varsayılmıştır. Kuru ağırlık hastaların klinik olarak
kendilerini iyi hissettiği, bulantı-kusma-kramp gibi
efektif arteryel hacimin azalması yada hipotansiyon
gelişmesi durumlarında ortaya çıkabilen semptom-
ların yaşanmadığı, P-A akciğer grafilerinde hiper-
volemi bulgularının görülmediği ve yine periyodik
olarak yapılan ECHO değerlendirmelerinde sol
atrium ve sol ventrikül çaplarının normal sınırlarda
olduğu ağırlık olarak kabul edilmiştir.

PRA ve aldosteron değerleri için kan numuneleri
diyaliz başlangıcı, ortası ve sonunda diyalizere
giden kan setinden alınmıştır. Kan örneklerinin
alınması ve kan basıncı ölçümleri hastaların stan-
dart pozisyonda oturdukları esnada yapılmıştır.
Alınan kan örnekleri EDTA’lı tüplere konularak
santrifüje edilmiş ve plazma ayrılarak çalışılana
kadar –70 santigrad derecede muhafaza edilmiştir.
PRA ve aldosteron düzeylerine radyoimmunassay

yöntemi ile Immunotech ve CIS kitleri kullanılarak
bakılmıştır.

Gen polimorfizmlerinin belirlenebilmesi için 10-ml
kan örneği alınarak izole edilmiş mononükleer
hücrelere “salting-out” işlemi uygulanmıştır. ACE
geni insersiyon/delesyon (I/D), AGT (M235T), AT1
(1166A/C), AT2 (3123C/A) ve ec-NOS (intron 4
VNTR 4a/4b) polimorfizmleri polymerase chain
reaction (PCR) yöntemi ile tariflenen restriksiyon
enzimleri kullanılarak tespit edilmiştir (14,15,16,17).
Her gen polimorfizminin sıklığı yüzde değer olarak
verilmiştir.

Gruplar arasında PRA, aldosterone düzeyleri, gen
polimorfizmleri (ACE, AGT, ATI, ATII and ecNOS),
kullanılan eritropoetin (EPO) doz/hafta, sigara
öyküsü ve hemodiyaliz uyumu karşılaştırılmıştır.

İstatistiki analizler Kruskal-Wallis ve Mann-Whit-
ney U testleri kullanılarak yapılmıştır. Tüm değerle-
rin ortalama ve standard sapmaları hesaplanmış ve
p<0.05 istatistiki olarak anlamlı kabul edilmiştir.
İstatistik analiz için SPSS 10.0 for windows (SPSS,
Inc., Chicago, IL, USA) programı kullanılmıştır.

Sonuçlar

Çalışmaya ortalama yaşları 40.68±12.58 yıl olan 14
kadın, 23 erkek toplam 37 hasta  alınmıştır. Grup 1
hastaların HD öncesi, ortası ve HD sonrası MAP
(mmHg) değerleri sırasıyla 96.0±10.1, 112.3±9.3 ve
113.1±11.3 bulunmuştur. Grup 2 hastaların HD ön-
cesi, ortası ve HD sonrası MAP (mmHg) değerleri
112.2±6.4, 111.8±10.3 ve 111.5±14.4 olarak hesaplan-
mıştır. Grup 3 hastaların HD öncesi, ortası ve HD
sonrası MAP (mmHg) değerleri 87.1±8.0, 83.4±6.5
ve 84.5±7.8 bulunmuştur.

Grup 1 hastaları interdiyalitik kilo alımı yönünden
Grup 2 hastalarından farklı değildir (p>0.05).
Bununla birlikte Grup 1 hastaları Grup 3 hastalarına
göre anlamlı şekilde daha fazla interdiyalitik kilo
alımına maruz kalmıştır (p=0.03). Aynı şekilde
Grup 2 hastaları da  Grup 3 hastalarına göre anlamlı
şekilde fazla kilo almıştır (p=0.007).  

Kullanılan haftalık EPO dozları karşılaştırıldığında
Grup 1 hastalarının Grup 3’ten anlamlı olarak  daha
fazla EPO kullandıkları saptanmıştır (p=0.008).
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Ama Grup 1 ile Grup 2 ve Grup 2 ile Grup 3 hasta-
ları arasında kullanılan EPO dozları açısından bir
fark saptanamamıştır (p>0.05). Hastaların inter-
diyalitik kilo alımı ve kullandıkları EPO dozları
Tablo 1’de görülmektedir.

PRA ve aldosteron düzeyleri her 3 grupta da diyaliz
başında, ortasında ve sonunda benzer bulundu
(p>0.05). Hastaların diyaliz öncesi, ortası ve sonrası
PRA ve aldosteron düzeyleri tablo 2’de gösterilmiş-
tir.

ACE gen polimorfizmi (D/D, I/D, I/I) Grup 1 has-
talarında sırasıyla %66.7, %22.2, %11.1; Grup 2 has-
talarında sırasıyla %44.4, %44.4, 11.1; Grup 3 hasta-
larında %36.8, %52.6, %5.3 olarak bulunmuştur.
AGT gen polimorfizmi (MM, MT, TT) Grup 1 hasta-
larında sırasıyla %0, %0, %100; Grup 2 hastalarında
%22.2, %33.3, %44.4; Grup 3 hastalarında %0, %26.3,
%73.7 saptanmıştır. AT1 gen polimorfizmi
(AA/AC/CC) Grup 1 hastalarında sırasıyla %0,
%100, %0; Grup 2 hastalarında %11.1, %88.9, %0;
Grup 3 hastalarında %21.1, %78.9, %0 bulunmuştur.
AT2 gen polimorfizmi (AA, AG, GG) Grup 1 hasta-
larında sırasıyla %88.9, %11.1, %0; Grup 2 hasta-
larında %66.7, %33.3, %0; Grup 3 hastalarında
%63.2, %36.8, %0 olarak saptanmıştır. ec-NOS gen
polimorfizmi (a/a, a/b, b/b) Grup 1 hastalarında
sırasıyla %0, %44.4, %55.6; Grup 2 hastalarında %0,
%33.3, %66.7; Grup 3 hastalarında %11.5, %15.8,
%73.7 bulunmuştur. Gen polimorfizmleri açısından

3 grup arasında anlamlı bir fark saptanamamıştır
(p>0.05).

Yaş, hemodiyaliz uyumu ve sigara öyküsü
açısından gruplar arasında anlamlı fark buluna-
mamıştır (p>0.05). 

Tartışma

HD hastalarında HT sık görülen problemlerden
biridir ve bazı çalışmalarda %90’a varan oranlarda
HT sıklığından bahsedilmektedir (2). HD hasta-
larında görülen HT’un %80 kadarı sıvı yüküne
bağlanmaktadır ve bunun nedeni olarak da kuru
ağırlığın optimal şekilde belirlenememesi öne
sürülmektedir (3,4). Ancak HT’u bulunan tüm
hastalarda nedenin kuru ağırlığa ulaşılamaması
olduğunu söylemek pek doğru olmaz. Rahman ve
arkadaşlarının yaptığı bir çalışmada interdiyalitik
kilo alımı, yaş ve HD tedavisine hasta uyumu ile HT
arasında ilişki saptanmıştır (9). 

Merkezimizde HD tedavisi alan bir grup hastada
sadece diyaliz esnasında HT geliştiğinin saptanması
üzerine bu hastalarla hipertansif seyreden ve
normotensif seyreden hastalar karşılaştırılarak
nedenler bulunmaya çalışılmıştır. İnterdiyalitik kilo
alımının HD ortası HT gelişen ve hipertansif olan
hastalarda normotensif olanlara göre anlamlı dere-
cede yüksek olduğu saptanmıştır. Hastalar kuru

Diyaliz Transplantasyon ve Yanık/Dialysis, Transplantation and Burns (Ocak / January  2005 16 (1) ) 23-2726

Tablo 2. Hastaların PRA ve aldosteron düzeyleri

Grup 1 Grup 2 Grup 3

PRA (diyaliz öncesi) 71.79 ± 86.77 103.58 ± 204.19 25.80 ± 31.15

PRA (diyaliz ortası) 46.34 ± 63.50 57.06 ± 75.20 28.15 ± 26.45

PRA (diyaliz sonu) 62.11 ± 58.88 50.70 ± 67.40 40.82 ± 50.17

Aldosteron (diyaliz öncesi) 1510.11±1720.37 1244.89±1230.75 1633.37±1642.78

Aldosteron (diyaliz ortası) 850.00±977.72 816.22±1230.18 1462.63±1458.39

Aldosteron (diyaliz sonu) 707.22 ± 1099.53 1463.11±1714.30 1852.66±1764.11

Tablo 1. Hastaların interdiyalitik kilo alımı ve EPO dozları

İnterdiyalitik kilo alımı (kg) EPO dozları (IU/hf)

Grup 1 3.56 ± 0.46 9333.33 ± 2828.43

Grup 2 3.72 ± 0.44 7333.33 ± 4472.14

Grup 3 2.87 ± 0.85 5368.42 ± 3593.37



ağırlıklarında olmalarına rağmen interdiyalitik kilo
alımının HD ortası HT’a yol açan bir faktör olduğu
ortaya konmuştur.

HD hastalarında EPO kullanımı ile anemi başarılı
şekilde tedavi edilmektedir. Ancak EPO tedavisinin
önemli yan etkilerinden biri de hastalarda HT
gelişmesidir (18). Bu çalışmada HD ortası HT
gelişen hastalarda haftalık EPO dozlarının nor-
motensif hastalara oranla anlamlı olarak yüksek
olduğu saptanmıştır. Bu sonuç kullanılan EPO
dozlarının da HD ortası gelişen HT’dan sorumlu
olabileceği düşündürmektedir. Bununla birlikte
hipertansif hastalarla normotensif hastalar arasında
kullanılan EPO dozları yönünden fark bulunama-
ması ilginçtir.

HD hastalarında HT gelişminde RAS’ın ve nitrik
oksidin de etkili olabileceğini düşündüren çalışma-
lar mevcuttur (11,12,13). Bu nedenle bakılan RAS ve
ecNOS gen polimorfizmleri ile 3 grup hasta
arasında anlamlı bir fark bulunmadığı saptanmıştır.
Bunun nedeni hasta sayısının az olması ve polimor-
fizm dağılımlarının çok düzensiz olması olarak
düşünülebilir. Bu çalışmada HD hastalarında
gelişen HT’dan sorumlu olabileceği düşünülen
katekolamin düzeylerine bakılamamıştır. Ancak
HD ortası gelişen HT’dan interdiyalitik kilo
alımının ve kullanılan EPO tedavisinin sorumlu ola-
bileceği gösterilmiştir.
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