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Degisikliginin Efor Testi Sonrasi Kalp Hizi
Toparlanmasina Etkisi

Yusuf AKTURK, Dilek YESILBURSA, Hakan UCAR, Enver YUCEL,
Osman OZDABAKOGLU, Salih ERYILMAZ, Baris SENSOY,
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OZET

Kan basinc1 (KB) kontrollii olan ve gece 6lgiilen kan basincinda yeterli diigme olmayan (non-dipper) hipertansiflerin egzersiz testi sonrasi
kalp hiz1 toparlanmasinda gecikme gosterip gostermedigi incelendi. Tiim hastalara Bruce protokoliine gore maksimal efor testi uygulandi.
Kalp hiz1 toparlanmasi (KHT), efor testi bittigindeki kalp hiz1 ile bir dakika sonraki kalp hiz1 arasindaki fark olarak tanimlandi. Sirkadiyen
KB, 24 saatlik ambultuvar KB monitdrizasyonu ile tespit edildi. Dipper KB profili olan hastalarin “non-dipper” olanlara gore gece ortalama
sistolik ve diyastolik KB daha diisiik, sistolik ve diyastolik KB gece giindiiz fark: yiizdesi ise daha yiiksekti. Dipper olanlarm KHT degerleri
“non-dipper” bireylerden daha yiiksekti (34.36+14.55/dak-32.48+8.60/dak, p=0.025). Ortalama gece sistolik-diyastolik KB degerleri ve KB
gece giindiiz farki ylizdesi ile KHT arasinda korelasyon yoktu. Sonug olarak “Non-dipper” durum ile KHT gecikmesi arasinda istatistiksel
olarak anlamli ancak klinik agidan ¢ok da 6nemli olmayan bir iliski vardir. Bu bulgular “non-dipper” durumun diizeltilmesinden ¢ok KB
kontroliiniin 6nemini gosterebilir.

Anahtar Kelimeler: Hipertansiyon. Non-dipper. Kalp hizi toparlanmasi.

The Effect of Diurnal Blood Pressure Pattern on Heart Rate Recovery After Exercise Testing in Treated Hypertensives

ABSTRACT

It was investigated that whether or not hypertensive patients with controlled blood pressure (BP) and blunted nighttime BP fall show attenu-
ated heart rate (HR) recovery after exercise. All subjects underwent a maximal exercise testing according to Bruce protocol. The heart rate
recovery (HRR) was defined as the difference in HR between the end of the exercise and 1 minute after exercise. 24-h ambulatory BP moni-
toring determined the circadian BP pattern. Patients with dipper BP status had lower average nighttime systolic-diastolic BP values; and
higher values of percentage of systolic-diastolic BP reduction compared to non-dippers. Dippers had also higher HRR values than non-
dippers (34.36+14.55/min-32.48+8.60/min, p=0.025). There were no correlation between HRR and average nighttime systolic-diastolic BP
and percentage of systolic-diastolic BP reduction. To sum up there is statistically significant but not clinically so important association
between non-dipper phenomenon and a slowed HRR. This may demonstrate the importance of BP control rather than correcting the non-
dipper condition.
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rilir. Diger taraftan hastalarin bir kisminda bu azalma
goriilmez, bunlar “non-dipper” olarak adlandirilir®.
Gece oOlciilen KB’de azalma olmamasi kardiyak, renal,
serebral ve vaskiiler hedef organ hasari riskini artir-
maktadir’ ve bu 24 saatlik KB ortalamasindan bagim-
siz olabilir®. “Non-dipper” KB profili mortalite artist
igin de bir risk faktoriidiir’.

Egzersiz sonrasi kalp hizinin yavaglamasimi kontrol
eden cesitli intrensek, noral ve humoral faktorler ara-
sinda kompleks bir iliski vardir®. Bununla birlikte
parasempatik reaktivasyon basta olmak iizere otonom
sinir sistemi aracili yanitlar kalp hizi toparlanmasi
(KHT) i¢in major belirleyicilerdir'®. Egzersiz sonrast
gecikmis KHT azalmis parasempatik aktivitenin bir
gostergesidir'' ve uzun dénem mortalite artisi ile ilis-
kili oldugu saptanmugtir'>",

Bu calismanin amaci, gece Olgiilen KB’de beklenen
azalmanin olmamasi ile egzersiz testi sonrast KHT

gecikmesi arasinda iligski olup olmadigimi gostermektir.

Gereg ve Yontem

Calismaya kardiyoloji polikliniginde takibi yapilan 54
hipertansif hasta dahil edildi. Hastalar anjiyotensin
doniistiicii enzim (ACE) inhibitdrii veya anjiyotensin
reseptor blokeri (ARB) monoterapisi altindaydi ve
timi ilaglarin1 sabah aliyordu. Siipheli veya bilinen
koroner veya valviiler kalp hastali§i, karaciger veya
bobrek hastaligi olanlar, beta bloker, kalsiyum kanal
blokeri veya diger antiaritmik ila¢ tedavisi alanlar,
sigara igenler, dislipidemisi olanlar ve viicut kitle
indeksi 30 kg/m2 tizerinde olanlar calismadan dislan-
dilar. Tiim hastalardan imzali onam alind1 ve iiniversi-
temiz etik kurulu ¢alisma protokoliinii onayladi.

Ambulatuvar Kan Basinct Monitérizasyonu: Non-
invaziv 24 saatlik AKBM tasimabilir, kompakt, dijital
Agilis Ambulatory Blood Pressure Monitor (Ela SNIA
Group, Le Plessis-Robinson, France) ile gerceklesti-
rildi ve analizler Agilis CD software (version 2.4, Ela
SNIA Group, Le Plessis-Robinson, France) ile yapildi.
Her bir hasta igin uygun boyutta manson segildi.
08:00-23:00 saatleri arasi giindiiz donemi, 23:00-
08:00 saatleri arast ise gece donemi olarak belirlendi,
cihaz giindiiz her 15 dakikada bir gece ise her 30 da-
kikada bir dl¢im yapacak sekilde ayarlandi. 24 saat
boyunca yapilan dl¢iimlerden elde edilen gece, giindiiz
ve 24 saatlik KB degerleri analiz edildi. Gece 6lgiilen
KB ortalamasi, giindiiz ol¢iimii ortalamasinin %
10’undan daha diisiik ise bu bireyler “non-dipper”,
aradaki fark % 10 veya iizerinde ise bireyler “dipper”
olarak tammlandi®.
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Egzersiz Testi: Egzersiz testi Bruce protokoliine gore
planlandi. Hastalar, yasa gore hesaplanmis maksimum
kalp hizinin % 85’ine ulasana kadar efora devam etti-
ler. Test esnasinda ve sonrasinda semptomlar, kalp
hiz1 ve kan basinci ile ilgili veriler kaydedildi, test
siiresince ve toparlanma doéneminde siirekli elektro-
kardiyogram monitdrizasyonu yapildi. Egzersiz sonra-
st kalp hiz1 toparlanmasi; egzersiz sonu kalp hiz1 ile
toparlanma donemi birinci dakika sonundaki kalp hizi
arasindaki fark olarak hesaplandi.

Istatistiksel Analiz: Analizler SPSS 13.0 programi
kullanilarak yapildi (Chicago, IL, US). Degerler orta-
lama +standart sapma olarak verildi. Degiskenlerin
dagilimlarinin normalligi Kolmogorov-Smirnov tek
ornek testi ile incelendi. “Dipper” ve “non-dipper”
bireyler i¢in ortalama degerler Student’s t testi ile
karsilastirildi. 24 saatlik AKBM’den elde edilen de-
giskenler ile KHT arasindaki bagint1 Pearson korelas-
yon katsayisi ile incelendi ve p degerinin 0.05’ten
kiigiik olmasi istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

Bulgular

Tablo I’de hastalarin temel klinik 6zellikleri gdsteril-
mektedir. Hastalarin 25°1 “dipper”, 29’u “non-dipper”
gruptaydi. Tablo II’de hastalarin KB sonuglar1 veril-
migtir. Ortalama 24 saatlik, giindiiz ve gece sistolik
KB ve 24 saatlik ve giindiiz diyastolik KB degerleri,
iki grup arasinda anlamli farklilik gostermiyordu.
Diger taraftan “dipper” hipertansif bireylerin “non-
dipper” olanlara gdre ortalama gece sistolik ve
diyastolik KB degerleri daha diisiik, sistolik ve
diyastolik KB’deki yiizde degisiklikler ise daha yiik-
sekti. Egzersiz testi bulgular1 da Tablo II’de verilmis-
tir. Hastalarn higbirinde test esnasinda angina veya
ST segment degisikligi olmadi. Zirve egzersiz kalp
hizlar1 iki grup arasinda anlamli farklilik géstermiyor-
du (“dipper” olanlarda 148.92+ 9.53/dak., “non-
dipper” olanlarda 147.72+ 12.71/dak.). “Dipper”
hipertansiflerle karsilastirildiginda “non-dipper” birey-
lerin egzersiz sonrasi 1. dakikadaki KHT anlaml
oranda  daha yavastt (34.36t14.55/dak. ve
32.48+8.60/dak, p=0.025). Korelasyon analizinde
KHT ile ortalama gece sistolik KB (r=-0,044, p=0,74),
ortalama gece diyastolik KB (r=0,040, p=0,77), gece
sistolik KB’deki azalma yiizdesi (r=-0,069, p=0,61) ve
gece diyastolik KB’deki azalma yiizdesi (r=0,000,
p=0,96) arasinda istatistiksel olarak anlamli korelas-
yon saptanmadi. (Sekil 1)
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Tablo 1. Hastalarin temel klinik 6zellikleri 160,00
Degisken Dipper | Non-dipper | P degeri %0150, 00 °
Bay/Bayan (say1) 719 5/23 AD E 140,00 9
Yas (yil) 5246 | 5418 AD @ 130,00 5 ;% L .
9 0 0
Beden kitle indeksi (kg/m?) | 28.245.1 | 27.9433 | AD 120,00 7 2 ®oo o °
g 0
Toplam Kolesterol (mg/dl) 209+20 | 209+33 AD S0 % 008% @ o
E . . °
HDL kolesterol (mg/d|) 54410 5549 AD 100,007 8 o
o]
LDL kolesterol (mg/d) 130£28 | 123+27 | AD L
Trigliserid (mg/dl) 124448 | 143456 AD
egzersiz sonrast 1. dak kalp hiz1 azalmast
Aclik glukozu (mg/dl) 96+9.4 | 93+11.7 AD
. ] 90,00
Urik asit (mg/dl) 43+12 | 3.9412 AD g &
HDL: Yiiksek yogunluklu lipoprotein, LDL: Disiik yogunluklu éso, 00 00 c? o
lipoprotein, AD: Anlaml Degil @ o 00 © 0Og
§7o,oo- 0@@30 o o
@ o 8 ©
. S g 8
Tablo II. AKBM ve egzersiz testi verileri < 000 ®Wo o o
g ! O% [0}
[0}
. " . - o
Dedgiskenler Dipper Non-dipper | P degeri 50,00 L1 : —o
0,00 20,00 40,00 60,00
Ortalama 24saatlik skB
(mmHg) 124.5212 127.1£12.1 AD egzersiz sonrast 1.dak kalp hizi azalmasi
Ortalama gindiz sKB | 109 61108 | 12826124 | AD < 30,007 ¢
(mmHy)
0]
ke
Ortalama gece skB 110.1£9.8 | 123.6+12.1 | 0.001 S 2007 o % 0
(mmHg) > oo&@" )
£ 0 © 0
= = (0)
Gece sKB azalmasinin | 14 961499 | 368:4.35 | 0.001 g 1000 5
ylizdesi (%) B @ 9 9
. z »o 6
Ortalama 24 saatlik dKB 7164167 76.9+7 AD <5 0,00 o (o)
(mmHg) 8 0
E 10,00 °
Ortalama gtindiz dKB -10, T 1 1 T
(mmHg) g 787i72 782169 AD 0,00 20,00 40,00 60,00
egzersiz sonrasi 1. dak kalp hiz1 azalmasi
Ortalam gece dKB 646+8 | 73281 | 0.001 g oo © 0
(mimHg) 5 o % o O
= 20,00 S © ()
£ o o o (8’ 8
Gece sKB azalmasinin LS | BLESE
viizdesi (%) 17.9845.79 | 6.46+5.25 | 0.001 3= w00 5 @ o o
z iz kalp h 2 o g
Ve 0gzeISiz KAP NIZI 1148 9240.53(147.72¢12.71|  AD 8
(vuru/dak) & o
-10,00 T T T T
: : 0,00 20,00 40,00 60,00
Egzersiz sonrasi 1. daki- 13, 36 14 55| 3248860 | 0.025
kada kalp hizi azalmasi
egzersiz sonrasi 1. dak kalp hiz1 azalmasi
AKBM: Ambulatuvar Kan Basinci Monitérizasyonu, sKB: sistolik
kan basinci, dKB: diyastolik kan basinci, AD: Anlamli Degil sKB: sistolik kan basinci, dKB: diyastolik kan basinct

Sekil 1.
Egzersiz sonrasi 1. dakikada kalp hizindaki azalma ile
gece sKB ve dKB 'deki azalma yiizdesi ve gece ortala-
ma sKB ve dKB arasindaki korelasyon
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Tartisma

Bu caligmada elde edilen temel sonug, kan basinct
kontrolii saglanmig ve bir ACE inhibitdrii veya bir
ARB ile tedavi edilen hipertansif olgularda “non-
dipper” olarak adlandirilan gece KB’de azalma olma-
mas1 ile egzersiz sonrast KHT gecikmesi arasinda
iliski oldugudur.

Bildigimiz kadariyla, gece KB’deki azalmayla egzer-
siz sonrast KHT arasindaki iligkiyi inceleyen bir ¢a-
lisma yapilmistir. Polonia ve ark.’nin yaptigi, 219
hafif-orta diizeyde hipertansif hastay1 igeren bu galis-
mada gece KB’deki azalma yiizdesi ile toparlanma
donemi birinci dakikadaki mutlak kalp hizi azalmasi
ve kalp hizindaki diisme yiizdesi arasinda anlamli bir
iliski oldugu gosterilmigtir. Hastalarimn % 63’1

antihipertansif tedavi altyordu ve KB kontrollii degildi.

Bizim ¢aligmamizdaki hastalarin KB kontrolii mevcut-
tu ve her hasta bir ACE inhibitorii veya bir ARB teda-
visi aliyordu. Bu ¢alisma gece sistolik KB’deki azal-
ma yiizdesi ile egzersiz sonrast 1. dakikadaki KHT
arasinda anlamli korelasyon saptarken (r =0.579, p
<0.001), biz bu degiskenler arasinda bir korelasyon
saptamadik (= -0,069, p=0,61). Iki g¢alismanin
hipertansif hasta grubu birebir benzerlik gosterme-
mekle birlikte bizim ¢aligma grubumuz daha homojen
bir yaprya sahipti ve iki ¢alisma da gece KB diisme-
sinde azalma ile egzersiz sonrasi KHT gecikmesi
arasinda iliski oldugunu ortaya koyuyordu'’,

Sempatik aktivasyon artisi veya parasempatik aktivas-
yonun azalmast olarak ifade edilen otonom
dissfonksiyon ‘“non-dipper” KB profili ile hemen
daima iliskilidir'™" ve otonom fonksiyonlardaki bo-
zulma ayni zamanda KHT gecikmesi i¢in de major bir
belirleyicidir'?.

Calisma grubumuzdaki “dipper” ve “non-dipper”
bireylerin kan basinglar1 kontrolliiydii (swrasiyla 24
saatlik ortalama sistolik KB (mmHg) 124.5£12 ve
127.1£12.1; ortalama 24 saatlik diyastolik KB
(mmHg) 71.6£16,7 ve 76.9+7) ve tim hastalar bir
ACE inhibitorii veya bir ARB aliyordu. Daha &nce
hem ACE inhibitorlerinin hem de ARB’lerin para-
sempatik aktiviteyi artirip sempatik aktiviteyi baskila-
yarak otonomik fonksiyonlart diizelttigi gosterilmis-
tir’®?'. Bu nedenle “dipper” ve “non-dipper” bireyler
arasinda istatistiksel olarak anlamli olmakla birlikte
KHT degerlerinin birbirine yakin olmasi kullandiklari
RAAS blokerleri ile ilintili olabilir.

Gece KB’de yeterli diizeyde azalma olmamasi
kardiyovaskiiler morbidite ve mortalite riski artisi ile
iligkilidir®*. Benzer bir sekilde KHT gecikmesinin
hem normal bireylerde'!, hem koroner arter hastalig
olanlarda® hem de kalp yetersizligi hastalarinda®
mortalite artig1 ile iliskili oldugu gosterilmistir. Bizim
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calismamiz kesitsel olarak yapildig1 i¢in uzun dénem-
deki prognoz agisindan bir hitkme ulasamamaktadir.

Bir kez yapilan 24 saatlik AKBM ile hastalar
“dipper” ve “non-dipper” olarak grupladik. Bireylerin
uyku kalitesinin gece Sl¢iilen KB degerlerini etkiledigi
bildirilmistir”. SAMPLE calismasinda “dipper” veya
“non-dipper” olarak siniflandirilan hastalarin bir yil
sonra yapilan Olg¢iimlerinde % 40’mm durumlarinimn
degistigi gosterilmistir®®. Dolayisiyla tek bir kayita
dayali olarak yapmis oldugumuz siniflama galismami-
z1 sinirlandiran bir faktor olarak belirmektedir.

Bu calisma egzersiz sonrast KHT gecikmesi ile
nokturnal KB diisiisiiniin azalmas1 arasinda iligki ol-
dugunu gostermektedir. Fakat KHT degerleri arasin-
daki fark ¢ok da belirgin goriinmemektedir. Bu durum
hastalarin KB’lerinin kontrollii olmasiyla iligkilendiri-
lebilir. Dolayisiyla KB kontroliiniin “non-dipper”
durumun diizeltilmesinden daha 6nemli olabilecegi
sonucuna varilmaktadir.

Kaynaklar

1. Whelton A: Ambulatory blood pressure monitoring: a new
window to decision-making in hypertension. Clin Cardiol
1992;15(suppl 2):1114 —I117.

2. O’Brien ET, Murphy J, Tyndall A, et al. Twenty-four-hour
ambulatory blood pressure in men and women aged 17 to 80
years: the allied Irish bank study. J Hypertens 1991;9:355-60.

3. Cooke-Ariel H. Circadian variations in cardiovascular functions
and their relation to the occurrence and timing of cardiac events.
Am J Helth Syst Pharm 1998;15 Suppl 3:S5-11.

4. Pickering TG. The clinical significance of diurnal blood
pressure variations. Dippers and nondippers. Circulation
1990;81:700-2.

5. White WB. Ambulatory blood pressure monitoring: dippers
compared  with  non-dippers.  Blood  Pres  Monit
2000;5(suppl):S17-S23.

6. Ohkubo T, Hozawa A, Yamaguchi J, et al. Prognostic
significance of the nocturnal decline in blood pressure in

individuals with and without high 24-h blood pressure: the
Ohasama study. J Hypertens 2002;20:2183-9.

7. Pickering TG. Clinical aspects of twenty-four-hour-ambulatory
blood pressure monitoring. Blood Press Monit 1996;1:17-21.

8. Spies C, Otte C, Kanaya A, Pipkin SS, Schiller NB, Whooley
MA. Association of metabolic syndrome with exercise capacity
and heart rate recovery in patients with coronary heart disease
in the heart and soul study. Am J Cardiol 2005;95:1175-9.

9. Panzer C, Lauer MS, Bricke A, Blackstone E, Hoogwerf B.
Association of fasting plasma glucose with heart rate recovery
in healthy adults: a population-based study. Diabetes
2002;51:803-7.

10. Arai Y, Saul JP, Albrecht P, et al. Modulation of cardiac
autonomic activity during and immediately after exercise. Am J
Physiol 1989;256:H132-H141.

11. Imai K, Sato H, Hori M, et al. Vagally mediated heart rate
recovery after exercise is accelerated in athletes but blunted in
patients with chronic heart failure. J Am Coll Cardiol
1994;24:1529-35.

12. Cole CR, Blackstone EH, Pashkow FJ, Snader CE, Lauer MS.
Heart-rate recovery immediately after exercise as a predictor of
mortality. N Engl J Med 1999;341:1351-7.



Hipertansiflerde Diiirnal Kan Basincinin Kalp Hizina Etkisi

13.

Cole CR, Foody JM, Blackstone EH, Lauer MS. Heart rate
recovery after submaximal exercise testing as a predictor of
mortality in a cardiovascularly healthy cohort. Ann Intern Med
2000;132:552-5.

. Polonia JT, Amaral C, Bertoquini S, Martins L. Attenuation of

heart rate recovery after exercise in hypertensive patients with
blunting of the nighttime blood pressure fall. International
Journal of Cardiology 2006;106:238—43.

. Ragot S, Herpin D, Siche JP, Ingrand P, Mallion JM.

Autonomic nervous system activity in dipper and non-dipper
essential hypertensive patients. What about sex differences? J
Hypertens 1999;17:1805-11.

. Nakano Y, Oshima T, Ozono R, et al. Nondipper phenomenon

in essential hypertension is related to blunted nocturnal rise and
fall of sympatho-vagal nervous activity and progress in
retinopathy. Autonomic Neuroscience: Basic and Clinical
2001;88:181-6.

. Kohara, K., Nishida, W., Maguchi, M., Hiwada, K. Autonomic

nervous function in nondipper essential hypertensive subject.
Evaluation by power spectral analysis of heart rate variability.
Hypertension 1995;26:808-14.

. Kontopoulos AG, Athyros VG, Didangelos TP, et al. Effect of

chronic quinapril administration on heart rate variability in

19.

20.

21.

22.

23.

24.

patients with diabetic autonomic neuropathy. Diabetes Care
1997;20(3):355-61.

Karas M, Lacourciére Y, LeBlanc AR, et al. Effect of the renin-
angiotensin system or calcium channel blockade on the
circadian variation of heart rate variability, blood pressure and
circulating catecholamines in hypertensive patients. J
Hypertens 2005;23(6):1251-60.

White WB. Ambulatory blood pressure as a predictor of target
organ disease and outcome in the hypertensive patient. Blood
Press Monit 1999;4:181— 4.

Deepak PV, Eugene HB, Claire EP, Michael SL. J. Heart rate
recovery after exercise is a predictor of mortality, independent
of the angiographic severity of coronary disease. Am Coll
Cardiol 2003;42:831- 8.

Bilsel T, Terzi S, Akbulut T, Sayar N, Hobikoglu G,
Yesilcimen K. Abnormal heart rate recovery immediately after
cardiopulmonary exercise testing in heart failure patients. Int
Heart J. 2006;47(3):431-40.

Dimsdale JE, Herren MM. How reliable is nighttime blood
pressure dipping? Am J Hypertens 1998;11:606-9.

Omboni S, Parati G, Palatini P, et al. Reproducibility and
clinical value of nocturnal hypotension: prospective evidence
from the SAMPLE study. J Hypertens 1998;16:733-8.

13



