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Bir kalsiyum antagonisti olan Nifedipin, kalsiyumun hiicre icine girisini
engelliyerek, esansiyel hipertansiyonun en dnemli nedenlerinden biri olan
periferik vaskiiler rezistansi azaltir, vasodilafasyona neden olur. Bunun
sonucu kan basinc diiser.

Nifedipinin kan basincini disiirmesi yaninda serum elektrolitleri ve plaz-
ma renin aktivasyonu lizerine tesir ettigi, diuresis, natriusise neden oldu-
gu belirtilmis ve bu konuda cesitli arastirmalar yaptimistirl-5,

Nifédipin'ih muhtemelen cesitli mekanizmalarla renin salinimi iizerine te-
sir ettigi bélirtilmi&:ir. Mekanizmalardan biri; vasodilatasyon ve hipotan-
siyona bagl sempatik aktivitenin uyarilmasidir. ikincisi, intra - selliiler
kalsiyum diizeyine direk tesirle juxta glomerulerden renin salinimina te-
sir etmesidir®.

Nifedipinin plazma renin aktivitesi ve serum elektrolitleri lizerindeki te-
sirleri hakkindaki yaymnlarda halen celiskiler vardir.
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Bu cahismada, esansiyel hipertansiyoniu bireylerde; tek doz verilen nife-
dipinin tesir siiresi icinde, kan basmci, serum ve idrar elektrolitlerine
tesiri ve plazma renin aktivitesinin/serum sodyumuna orant (Renin/Na
indeksi) arastiriids.

Mizteryel ve Ydntem

Calisma, kan basinct 160/85 mm Hg ve {stiinde olan esansivel hipertan-
siyonlu 22 olguda yapildi.

Hastalara bir hafta hic bir antihipertansif tedavi verilmedi ve diyete tabi
tutulmadi. Nifedipin verilmeden énce tim hastalara EKG, Telegrafi, intra-
vendz - pivelografi tetkikleri yapildi. Serum ve idrar elektrolitleri (Na, K,
Ca), plazma renin zktivitesi, achlk kan sekeri, dre, kreatinin degerleri
arastirlldi. Kalp yetmezligi, bébrek bozuklugu, sekerli diabeti olan olgu-
lar galtema dist biralaldh, :

Hastalarin oturur pozisyonda sakin bir crtamda sag koldan kan basinglari
dlciildi ve 10 mgr nifedipin (Adalat) verildikten sonra her 15 dakikada
hir (4 saat sire ile) kan basinglart dlgiimleri kaydedildi.

Nifedipin'in serumda en ylksek oldufu belirtilen ikinci saatte serum ve

c J
idrar elelirolitleri ile plazma renin aktivitesi Sleildd.

Plazma renin aktitivesinin serum scdyumuna orant (Renin/na indeksi) he-
saplandi.

Nifedipinin alimindan énce ve sonra buiunan degerler istatistiksel olarak
t testi ile karsilastirildi.

Bulgular

Uastalarin Q'u kadin yas ortalamast 45.22 & 4.2, 1370 erkek yas ortala-
mast 48.72 = 2 idi.

Sigtolik kan basincr; ilag ahmindan énce crtalama 177.9 &= 27.2, nifedipin-
den 1,5-2,5 saat sonra en disik dizeye indi, Kan basinci ilag alimindan
15 saat sonra 137 % 17.8, 2 saat scnra 135.9 -+ 17.1 idi, ilac alimindan
conra kan basmncinda anlamli derecede bir disiis oldugu saptandi
(P < 0.05) (Tablo ). ‘
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TABLO |

Sistolik Kan Basinc: Ortalamalar Arasinda Fark

Sistolik KB Standart t p
ortalamasi sapma
Kontrol 177.9 mmHg + 272
Adalat'tan 137.0 mmHg + 178 243 < 0.05
1,5 saat 6nemli
sonra
Adalat’tan 135.9 mmHg + 174 6.17 < 0.05
2,5 saat onemli
sonra

Diyastolik kan basinci; ilag alimindan 6nce ortalama 115 =+ 21.3, ilag ali-
mindan 1,5 ve 2,5 saat sonra 88.6 -+ 15.1 — 90.5 £ 14.3 idi. Ortalamalar
arast farkin 6nemi kontroliinde anlamli bir azalma oldugu (p < 0.05),
4 saat sonunda diyastolik kan basincinin bazi olgularda ilk dederlerine
ciktigr gortldii (Tablo ).

TABLO I

Diyastolik Kan Basinci Ortalamalarn Arasindaki Fark

Diyastolik KB Standart t p
ortalamasi sapma
Kontrol 115.0 mmHg + 21.3
Adalat’tan 88.6 mmHg + 15.1 4.71 < 0.05
1,5 saat onemli
sonra
Adalat'tan 90.5 mmHg + 143 4.45 < 0.05
2,5 saat Snemli
sonra




Olgularin Renin/Na™ indeksi incelendiginde; bu indeksin ilag alimindan
once (0.0086 = 0.01) ve sonraki (0.0179 + 0.33) degerlerinin ortalamalar
arast farkin 6nemsiz oldugu bulundu (p < 0.05). Olgularin % 68.75 de
(il elgu) bu indeksin ilac ahmindan sonra artti§t, % 31.23 olguda (5) azal-
digh, bulundu (Tablo ).

TABLO 1

Nifedipin Ahmindan Sonra Renin/Nat Indeksi Degerlerinin
Clgu Yirzdesine Gdre Artis ve Azahis Orani. '

Artma Azalma -
Renin/Na+t
indeksi - % 68.75 o % 31.25
(16 olgu) (11N (5)

Nifedipinden &nce ve 2 saat sonra serumda ve idrardaki Na¥t, K+, Ca++

elektrolitlerinin  ortalamalan ve ortalamalar aras) farkin  6nem kontrolii-

niin incelenmesinde anlamh bir fark bulunmadi. flag alimindan 6nce se-

rumda  ortalama  Nat  dederi 1363 = 51, K+ = 429412,
Ca++ =025 + 1.2, idrarda ortalama Nat = 722 + 58, K+ = 40.6 % 25,

Cat+= 929+179 idi. Nifedipinden sonra serumda ortalama
Na+=138.8 == 5.1, K+=4.12 -+ 12, Cat+= 443 + 1.2, idrarda orta-
lama Nat= 9362 & 56, K+=2324 420, Ca+-+= 86+ 7.3 bulundu.
{Tablo IV - V).

TABLO IV

Nifedisinden (nce ve 2 Saat Sonra Serumdaki Na*, K+, Ca++
Dedgerlerinin Orialamalar ve Crtalama Arasy Farkin Onem Kontroli

Serum ilacsiz Nifedipin'den P
2 saat sonra
Na{mEqg/L) 136.30 = 5.1 136.8 = 5.1 : > (.05
Onemsiz
KimEg/L) 429 +1.2 4127 £ 1.2 > 0.05
o Onemsiz
Ca{mg/L) 9.25 + 1.2 043 =12 > 0.05
Onemsiz:
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TABLO V

Nifedipinden Once ve 2 Seat Sonra Idrardski Na, K, Ca Degerlerinin
Ortalamalari ve Ortalamalar Arasi Farkin Onem Kontrolii

Serum ilagsiz Nifedipin'den P
: 2 saat sonra
Na (mEg/L) 722 4 48 83.62 + b6 > 0.05
L Onemsiz
K {(mEq/L) 40.6 =+ 25 3249 + 20 > 0.05
: ; Onemsiz
Ca (Mg./L) 929 =79 86 =73 > 0.05
Onemsiz

Tablo VI'da nifedipinden 2 saat sonra serum ve idrarda Nat, K+, Ca+ -+
degerlerindeki olgu yiizdesine gére meydana gelen degisiklikler toplu ola-
rak gosterilmektedir. Olgularin % 47.3 de serumda, % 54.1 de idrarinda
Na miktarinda artma, K’ da ise olgularin % 47.6'm serumunda, % 66 idra-
rinda azalma, Ca' da ise olgularin % 45 in serumunda artma, % 44.4 inde
idrarinda azalma saptand:.

TABLO VI

_ Nifedipinden 2 Saat Sonra Serum ve Idrardaki Na, K, Ca
Degerlerinin Olgu Yizdesine Gire Degisiklilkleri

% Artma % Azalma % Ayni
Serum idrar Serum idrar Serum Idrar
Na (mEg/L) 47.3 541 26.3 38 26.3 4.7
(9) (12) (5) (8) (5) (1)
K (mEq/L) 14.2 23 476 66 38 9.5
(9 {5) (10} (14} (8) (2)
Ca [mg/L) 45 27.7 20 44 4 35 27.7
(9) (5) (4) (8) (7) (5)

Tartisma

Son yillarda esansiyel hipertansiyonun patogenezinde {zerinde durulan
en d6nemli nedenlerden biri, vaskiiler reaktivitenin artmasidir. Vaskiiler
reaktivite artmasi; diiz adele hiicre memranindan hiicre icine kalsiyum
alamindald artisa ve kalsiyumun hiicre igindeki bazi proteinlere fikse ol-
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masi ile meydana gelen kalsiyum hareketlerindeki bozukluga baglanmak-
tadir. Bu nedenle hiicre icine kalsiyum akimini engelleyen nifedipinin
hipertansiyon tedavisinde faydali olacagi acikiir.

Daha 6nceki calismalarda; nifedipinin kan basinci lizerine maksimal tesi-
rini 60 dakika ile 180 dakikada gosterdigi, 4 saat sonra ise tesirinin kay-
boldugu belirtilmektedir’-°. Calismamizda gerek sistolik gerek diyastolik
kan basincinin anlamli clarak en fazla 1,5 ile 2,5 saatlerde distigi g6-
rlildi (p<0.05). 4 saat sonra ise baslangic degerlerine nazaran diisiis de-
vam etti. Fakat bu diisGs anlamh bulunmad:.

Nifedipinin kan elektrolitleri ve plazma renin aktivitesine tesirlerini aras-
tiran cesitli yayinlar vardirl-245,

Lederballe!® nifedipinin dil altindan akut ahminda plazma renin aktivite-
sine tesir ettigi ve plazma renin aktivitesini artirdigini belirtmektedir.

Bazi yazarlar ise bunun tam aksini yayinladilar. Plazma renin aktivitesinin
en fazla 1-2 ci saatlerde arttigimi ve bu artisin kan basinc! ile negatif bir
karrelasyon gosterdigini vurguladilar®®1!,  Hiramatsu ve ark®. nifedipine
bagh renin artisinin yasla ilgili oldugu; genc hipertansiyonlularda ilac ali-
mindan 1 saat sonra plazma renin aktivitesinin arttigini, yashilarda ise bu
artisin gézlenmedigini belirttiler. Bir kisim yazarlar ise bu artisin 6nemsiz
oldugu gériistindeler#6.7.89.12

On sekiz hastamizda nifedipinden sonra plazma renin aktivitesinin serum
sodyum miktarina oranhyarak (Renin/Na+ indeksi) elde ettigimiz deger-
leri arastirdik. Olgularimizin % 68.75 de Renin/Na+ indeksi yiiksek bulun-
du. % 31.25 olguda ise bu indeks normalin altinda idi, % 11 olguda bir
degisiklik gozlenmedi. Nifedipinden 6nce ve sonraki Renin Nat indeks
degerleri arasinda anlamlt bir fark bulunmadi.

Serum elektrolitierinden Na, K, Ca nifedipin alimindan 2 saat sonra ince-
lendigiinde her Gc elektrolit deegrierinde anlamli bir degisiklik olmadig
saptandi.

Streifler'in® calismalarinda ise elektrolitlerde bazi degisiklikler saptanmis
ve bunun istatistiksel anlamli clmadign belirtilmistir.

Serum ve idrardaki elektrolitlerin nifedipinden sonra yiizde olarak deger-
lendirilmesinde; olgularin ¢ogunda (%47.3) serumda ve (%54.1) idrarda
Na'da artis, K'da ise olgularin gerek serum (%' 57.6'sinda) gerek idrarinda
(% 66'sinda) bir azalis dikkat cekti. Ca' ise serumda (% 45 olguda) artar
ken, idrarda (% 44.4 olguda) azalmisti.
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Olgularin 6nemli bir kisminda idrarda Na arbist yazarlarin  bulgular ile

uyumludurti®. Bu bulgu nifedipinin  natriliretik tesirini gbstermektedir.
Fakat olgularimizin gogunda gerek Ca’un gerek K'un idrardan atihminda
azalma saptanmistir. Bu sonuc bezi yazarlarin bulgulari ile celiskilidir®#,

Caltsmamizin sonucundz; tek doz nifedipin alan esansiyel hipertansiyon-
lu bireylerde, kan basincinda anlamli bir azalma oldugu ve bu azalmanin
uzun siire devam ettigi, gerek serum gerek idrar elektrclitlerinde ve
Renin/Na. ndeksinde fazla anlamli bir degisiklik olmadigr saptandi.

Ozet

Bu calisma afizdan 10 mgr nifedipin (Adalat) verilen esensiyel hipertan-
siyonlu 22 hastada yapildr.

Hastalarin nifedipin verilmeden 6nce ve verildikten itk 2 ve 4'cii saatler
arasinda kan basinci, kan ve idrar elektrolitleri (Ma, K, Ca) serum Re-
nin/Na+ indeksi dederleri arastiriidi.

Gerek sistolik gerek divastclik kan hasiclarnmn en fazla ilk 1,5 ila 2,5 sa-
atte anlamli dlsiis {p<0.05) gdsterdigi ve bunun uzun devam ettigi gdz-
lendi.

Kan ve idrar elektrolitlerinde, Renin/Na+ indeksinde ilag alimindan 6nce
ve sonra istatistiksel anlamii bir dedisiklik bulunmadi. Fakat olgularin c¢o-
gunda Serum ve idrarda Na'da artma, K+'da azalma, Ca++'da ise serum-
da artma, idrarda azalma saptandi.

Summary

Serum and urine electrolvtes (Nat, K+, Ca++,) and serum Rennin/Na+
index. are measured before and 2 and 4 hours after nifedipine administ-
retion.

Both systolic and diastelic blood pressures decreased after the drug
administration, being maximum from 1.5 to 25 hours (p < 0.05), and
remained at low levels up to the end of the traatment.

No statistically important difference is found between serum and urine
renin/MNat indexes and electrolytes before and after the edminist ratior of
nifedipine. But serum Ca+ +, blood and urine Na+ levels tend 1o increase
while KT levels and urine Ca+ + levels tend to decrease after nifedipine
administration,
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