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LDL    Düşük Yoğunluklu Lipoprotein  

NO    Nitrik Oksit  

SVH    Sol Ventrikül Hipertrofisi   

 

 



 

iii 

 

ŞEKİLLER DİZİNİ 

Şekil            Sayfa 

 

2.1. Seruloplazmin molekülünün yapısı (her bir domain farklı    14 

      renk ile temsil edilmiştir)  

4.1. Serum seruloplazmin seviyeleri ve hipertansif retinopati evreleri   21      

       arasındaki korelasyon 

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

iv 

 

 

TABLOLAR DİZİNİ 

Tablo            Sayfa 
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1. GİRİŞ VE AMAÇ   

 Hipertansiyon, arteriyel sistolik ve/veya diyastolik kan basıncı değerlerinin 

normal sayılan sınırların üzerinde seyretmesi durumudur. Sistemik hipertansiyon 

uzun dönemde ve özellikle tedavi edilmediğinde çok çeşitli komplikasyonlara 

neden olabilen bir hastalıktır. Hipertansiyonun neden olduğu komplikasyonları 

vasküler komplikasyonlar, kardiyak komplikasyonlar, serebral komplikasyonlar, 

renal komplikasyonlar ve göz komplikasyonları olarak sınıflandırmak 

mümkündür. Ülkemizde hipertansiyon prevalansına yönelik gerçekleştirilen 

PATENT çalışması (Prevalance, Awareness, Treatment and Control of 

Hypertension in Turkey) verilerine göre 18 yaş üstü erişkinlerde hipertansiyon 

prevalansı %31, 8 iken, geriatrik yaş grubunda erkeklerde %67,2, kadınlarda ise 

%81,7 olarak saptanmıştır. Sonuç olarak hipertansiyon yüksek prevalansı ve yol 

açtığı mortalite ve morbidite nedeniyle tüm dünyada olduğu gibi ülkemizde de en 

önemli toplum sağlığı sorunlarından birisidir. 

 Oksidatif stres; herhangi bir nedenle oksidan üretiminde artış ve/veya 

antioksidan mekanizmalarda yetersizlik nedeniyle aradaki bu dengenin bozulması 

sonucunda birçok biyolojik makromolekülün okside olması ve bunun sonucu 

oluşan hasar olarak tanımlanabilir. Serbest radikaller hipertansiyon dahil pekçok 

hastalığın (diyabet, koroner arter hastalığı, romatoid artrit, kanser vb) 

patogenezinde önemli rol oynarlar. Birçok çalışmada, hipertansiyonda oksidatif 

stresin mikrovasküler düzeyde arttığı gösterilmiştir. Hipertansiyonda, serbest 

radikallerin yol açtığı nitrik oksit yıkımı kritik rol oynar. 

Seruloplazmin, 1970 yılında Sonderman ve Nomato tarafından keşfedilmiş 

olan, yaklaşık 132 kDa molekül ağırlığına sahip bir metalloproteindir. 

Seruloplazmin karaciğerde sentez edilmektedir ve plazma konsantrasyonu 

yaklaşık 30 mg/dl civarındadır. Yarılanma süresi ise yaklaşık 27 saat olarak 

bildirilmiştir. Seruloplazminin metabolizmada görev aldığı pek çok fizyolojik 

olay vardır. Bunları; akut faz proteini işlevi, nitrik oksidin oksidasyonu, 

antioksidan ve pro-oksidan aktivitesi, plazma ferrooksidaz aktivitesi ile demir 

homeostazisinin sağlanması, organik substratların yıkımı, askorbat oksidaz 

aktivitesi ve bakır taşınması ve depolanması olarak sıralamak mümkündür. 
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Yapılan çalışmalar artmış serum seruloplazmin düzeylerinin oksidatif stresin bir 

göstergesi olduğunu göstermiştir. 

Hipertansiyonun, bilinen en yaygın göz komplikasyonu retinopatidir. 

Hipertansif retinopati (HR), hipertansiyonun mikrovasküler komplikasyonlarından 

birisidir ve eğer tedavi edilmezse  retinal vasküler tıkanıklıklara, retinal 

tromboza, iskemik optik nöropatiye ve vitröz hemorajiye yol açabilmektedir. 

Yakın zamanda yapılan çalışmalarda yüksek kan basıncı yanında endotel 

disfonksiyonu, artmış platelet aktivasyonu, inflamasyon ve oksidatif stresin HR 

ile ilişkili olabileceği gösterilmiştir.  

Hipertansif retinopati ile oksidatif stres arasındaki ilişkiyi değerlendiren 

sınırlı sayıda yayın mevcuttur. Spesifik olarak HR ile oksidatif stresin bir belirteci 

olan seruloplazmin arasında bir ilişki olup olmadığını değerlendiren bir çalışmaya 

ise literatürde saptamadık. Bundan dolayı, bu çalışmadaki amacımız oksidatif 

stresin bir belirteci olan seruloplazmin düzeyleri ile HR arasında bir ilişki olup 

olmadığını araştırmaktı. Buna yönelik olarak, bu çalışma şu sorulara cevap 

bulmak amacıyla yapıldı; 

(i) HR’de seruloplazmin düzeyleri değişir mi ? 

(ii) HR evresi ile seruloplazmin düzeyleri arasında bir ilişki var mıdır? 
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2. GENEL BİLGİLER 

2.1. Hipertansiyon        

 Arteriyel sistolik ve/veya diyastolik kan basıncı değerlerinin normal 

sayılan sınırların üzerinde seyretmesi durumuna hipertansiyon denir. 

Hipertansiyon, kardiyovasküler-serebrovasküler morbidite ve mortalitede önemli 

rol oynayan bir faktördür. Kan basıncında meydana gelen artış, kardiyak yapı ve 

fonksiyonları  etkileyerek sol ventrikül hipertrofisi, konjestif kalp yetmezliği, 

iskemik kalp hastalığı ve ventriküler aritmi sıklığını artırır (1). Bunlara ek olarak, 

inme, böbrek yetmezliği, aort anevrizması ve periferik damar hastalığı gibi pek 

çok hastalığın etiyolojisinde hipertansiyon rol oynamaktadır.  

 Günümüzde, farklı zamanlarda en az üç kez ölçülen sistolik kan basıncının 

140 mmHg ve üzeri ve/veya diyastolik kan basıncının 90 mmHg ve üzerinde 

olması ya da kişinin antihipertansif ilaç kullanması hipertansiyon olarak 

tanımlanmaktadır (2-4).  

              Hipertansiyonda limit değerlerinin kullanılması, günlük pratikte tanı ve 

tedavi yaklaşımlarını kolaylaştırmaktadır. 2013  ESH/ESC (European Society of 

Hypertension/European Society of Cardiology) kılavuzuna kan basıncı 

düzeylerinin tanımları ve sınıflandırması Tablo 2.1 de gösterilmiştir (5).  

Tablo 2.1. ESH/ESC 2013 kılavuzuna göre kan basıncı düzeylerinin tanımları ve 

sınıflandırılması 

Kategori Sistolik (mm-Hg)  Diyastolik (mm-Hg) 

Optimal <120 ve <80 

Normal 120-129 ve/veya 80-84 

Yüksek normal 130-139 ve/veya 85-89 

Evre 1 hipertansiyon 140-159 ve/veya 90-99 

Evre 2 hipertansiyon 160-179 ve/veya 100-109 

Evre 3 hipertansiyon ≥180 ve/veya ≥110 

İzole sistolik hipertansiyon ≥140 ve <90 
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              Hipertansiyonun diğer bir sınıflaması etiyolojiye göre yapılmaktadır. Bu 

açıdan hipertansiyon; herhangi bir sebebin gösterilemediği primer (esansiyel) 

hipertansiyon ve bir bozukluğa bağlı olarak meydana gelen sekonder (ikincil) 

hipertansiyon olmak üzere ikiye ayrılmaktadır (Tablo 2.2).  

Tablo 2.2. Hipertansiyonun etiyolojiye göre sınıflandırması (6) 

Primer (Esansiyel) Hipertansiyon Sekonder (İkincil) Hipertansiyon 

Nedenleri: 

 

-Genetik yatkınlık 

-Aşırı tuz tüketimi 

-Obezite 

-Sempatik sinir sisteminin fazla 

çalışması 

-Tuz atılımında renal bozukluk 

-İntraselüler sodyum ve kalsiyum artışı 

-Aceleci, stresli, sabırsız kişilik yapısı 

 

Artıran faktörler: Aşırı alkol 

tüketimi, sigara, sedanter hayat, 

nonsteroidal antiinflamatuvarlar, 

polistemi, düşük potasyum alımı 

A.Renal Nedenler 

-Akut ve kronik glomerülonefrit 

-Kronik piyelonefrit 

-Renal arter darlığı 

-Arteriolar nefroskleroz 

-Diyabetik nefropati 

-Renin salgılayan tümörler 

B. Endokrin Nedenler 

-Oral kontraseptivler 

-Adrenokortikal hiperfonksiyon 

a. Cushing sendromu 

b. Primer hiperaldosteronizm 

c. Konjenital adrenal hiperplazi 

-Feokromositoma 

-Miksödem 

-Akromegali 

-Hipotroidi, hipertiroidi 

-Hiperparatiroidi 

C. Uyku apnesi sendromu 

D. Nörolojik nedenler 

E. Aorta koarktasyonu 

 Hipertansiyon nedenleri yaşa bağlı olarak değişim gösterebilmektedir. 

Erişkinlerde primer hipertansiyon daha sık iken çocukluk yaş grubunda sekonder 

hipertansiyon daha sık görülmektedir. Süt çocukları ve küçük çocuklarda 

doğuştan böbrek hastalıkları veya kalp damar sistemi ile ilgili sebepler 

hipertansiyonun başta gelen nedeni iken daha büyük çocuklarda reflü nefropatisi 

ve kronik glomerülonefritler daha ön plandadır (7). Yine yaşlı hasta grubunda, 

artmış ateroskleroz ve bunun sonucunda azalmış arteryel kompliyans nedeniyle 

izole sistolik hipertansiyon daha sık olarak görülmektedir. 
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2.1.1. Epidemiyoloji   

 Günümüzde bir toplum sağlığı sorunu olarak ele alınan hipertansiyon, 

kardiyovasküler risk faktörlerinin başında gelmektedir ve hipertansif hasta sayısı 

her geçen gün biraz daha artmaktadır (8).   

 Hipertansiyon prevalansı, yaş, ırk .ve beslenme alışkanlıklarına göre 

değişkenlik göstermektedir (9, 10). Amerikan Ulusal Sağlık ve Beslenme 

Değerlendirme Anketi (National Health and.Nutrition Examination Survey, 1999-

2000) sonuçlarına göre, 35 yaş üstü yetişkin Amerikan halkında hipertansiyon 

prevelansı % 29’dur. Hastaların % 70’i.hastalığının farkında ve  % 59’u  

antihipertansif.tedavi almaktadır, antihipertansif tedavi alanların da yalnızca % 

34’ünde kan basıncı.değerlerinin 140/90 mmHg altında olduğu bildirilmiştir (11). 

Avrupa’nın.bazı ülkelerinde yapılan çalışmalarda.35 yaş üstü olan yetişkinlerde 

hipertansiyon prevalansı % 44 ve kan basıncı 140/90 mmHg.altında olan 

hipertansif hasta.oranı  % 10’un altında bulunmuştur (12). Asya ülkelerinden olan 

Kore’de yapılan bir çalışmaya göre (ANSAN), hipertansiyon prevalansı %33.7, 

75 yaş üstü toplumda ise %71.9 olarak saptanmıştır. Antihipertansif tedavi 

alanların oranı %78.6 olarak hesaplanmış ve bunların sadece %24.3’ünün kan 

basıncının kontrol altında olduğu tespit edilmiştir (13). 

 Ülkemizde yapılan ilk prevalans çalışmasına göre (TEKHARF) 

hipertansiyon prevalansının % 33.7 olduğu, yaş ilerledikçe prevalansın arttığı, 

ülkemizin kuzeyinde % 40’ların üzerine çıktığı, güney kesimlerde ise % 30’ların 

altına indiği görülmüştür (14). Yine ülkemizde Türk Hipertansiyon ve .Böbrek 

Hastalıkları Derneği’nin, 2003 yılında 18-80 yaş arası.yaklaşık 5000 bireyin 

katılımıyla gerçekleştirmiş.olduğu PATENT (Prevalance, Awareness, Treatment 

and Control of Hypertension in Turkey)  çalışmasına göre hipertansiyonun 

prevalansı % 31.8 olarak bulunmuştur ve hastaların % 40.7’sinin hastalıklarının 

farkında.olduğu.saptanmıştır. Buna ek olarak, hipertansiflerin sadece % 8.1 ve 

antihipertansif tedavi alanların ise % 20.7’sinde kan basıncının kontrol altında 

olduğu görülmüştür (15). 2108 erkek ve 2151 kadın katılımcı ile gerçekleştirilen 

METSAR çalışması verilerine göre ise, ülkemizde yetişkinlerde hipertansiyon 

prevalansı %41.7 iken hasta grubunda tedavi ile kontrol oranı %6 olarak tespit 

edilmiştir (16). 
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2.1.2. Tanı  

 Hipertansiyonda tanıya yönelik işlemlerin amacı, doğru ölçüm teknikleri 

ile kan basıncının devamlı yüksek olduğunu belirlemek, sekonder hipertansiyonun 

olup olmadığını saptamak varsa altta yatan sebebi belirlemek, hedef organ 

hasarlarını, başka risk faktörlerini, eş zamanlı hastalıkları ve kardiyovasküler risk 

faktörlerini değerlendirmektir (17). 

 Hipertansiyonda tanı için anamnez, fizik muayene, tekrarlı kan basıncı 

ölçümleri ve laboratuvar değerlendirmeleri gerekmektedir.  

 Hipertansif kişinin değerlendirilmesinde anamnez alınırken; kan basıncı 

yüksekliğinin süresi ve daha önceki düzeyleri, daha önce uygulanan 

antihipertansif tedavinin sonuçları ve yan etkileri, sekonder hipertansiyon 

nedenlerine yönelik semptomları ve kan basıncını arttırması olası ilaç ve madde 

kullanımı (oral kontraseptifler, meyan kökü, kokain, amfetaminler, steroidler, 

steroid olmayan antienflamatuar ilaçlar gibi), hastanın eşlik eden hastalıklarının 

olup olmadığı ve bu hastalıklara yönelik almakta olduğu tedaviler, aile öyküsünde 

yer alan kronik hastalıklar, hastanın yaşam biçimi alışkanlıkları (sigara içiyorsa 

süresi ve miktarı, alkol kullanım miktarı, diyetteki yağ cinsi ve ilave tuz 

kullanımı, fizik aktivite düzeyi, erken erişkin yaşamda başlayan kilo alımı), 

hipertansiyonun seyri ve sonuçlarına etki edebilecek kişisel psikososyal ve 

çevresel faktörler (örneğin çalışma ortamı, öğrenim durumu, sosyokültürel ve 

sosyoekonomik yapısı gibi), uyku apne sendromuna yönelik horlama durumu 

sorgulanmalıdır (18, 19). 

 Hipertansif hastanın fizik muayenesinde kan basıncı ölçümüne ek olarak,  

kişinin bel çevresi, boy ve kilosu ölçülmeli ve vücut kitle indeksi hesaplanmalıdır 

(18, 19). Buna ek olarak, ayrıntılı bir kardiyovasküler sistem muayenesi yapılmalı, 

akciğer ralleri kontrol edilmeli, tiroid büyümesi olup olmadığına bakılmalı,  

ekstremitelerin periferik arter nabız açısından kontrolü yapılmalı, iskemik deri 

lezyonları, ödem olup olmadığı kontrol edilmeli, batın muayenesi sırasında 

böbreklerde büyüme, anormal palpasyon ve pulsasyon olup olmadığı, göz dibi 

muayenesinde fundoskopik anormallik olup olmadığı tespit edilmelidir. 

 “Hipertansif kişilerde yapılacak laboratuvar incelemeleri, risk düzeyinin 

saptanmasına ve sekonder hipertansiyonun ve hedef organ hasarının olup  
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olmadığının belirlenmesine yöneliktir. Hipertansif kişilerde incelenmesi gereken 

rutin.testler açlık plazma glukozu, açlık.lipid profili.(serum total kolesterol, serum 

LDL-kolesterol, .serum HDL-kolesterol, açlık.serum trigliseridleri), serum 

potasyum, serum.ürik asit, serum kreatinin, tahmini.kreatinin klirensi veya 

glomerüler.filtrasyon hızı, hemoglobin ve.hematokrit, tam idrar incelemesi, 

elektrokardiyogramı.içermelidir” (18,19). 

2.1.3. Klinik Belirti ve Bulgular 

 Hipertansiyonda, kan basıncının yükselmesi uzun bir süreç içinde 

gerçekleşmişse, hastanın hiçbir şikayeti olmayabilir. Eğer hastanın şikayetleri 

mevcutsa, hipertansiyonun en çok etkilediği ve hipertansiyonda hedef organ 

olarak bilinen kalp, beyin, gözler ve böbreklere ait şikayetler olması olasıdır. 

Hipertansiyon vasküler sistemin hastalığı olduğundan damarca zengin olan 

organlar daha fazla etkilenirler.  

 Hastaların genel yakınmalarına bakıldığında, en yaygın olarak kan basıncı 

seviyesinin yüksekliğinden kaynaklı baş ağrısı, çarpıntı, kalbin etkilenmesiyle 

dispne ortopne, beynin etkilenmesine bağlı geçici paresteziler, mental 

bozukluklar, dalgınlık, kusma, renal lezyonlara bağlı olarak poliüri, tekrarlayan 

üriner enfeksiyonlar görülür. Ayrıca retina lezyonları, görme bozuklukları ve 

körlüğe neden olabilmektedir. 

2.1.4. Komplikasyonlar 

 Sistemik hipertansiyon uzun dönemde ve özellikle tedavi edilmediğinde 

çok çeşitli komplikasyonlara neden olabilen bir hastalıktır. Hipertansiyonda 

özellikle küçük arter ve arteriollerde meydana gelen dejeneratif değişiklikler bir 

çok organı hedef durumuna getirir. Hipertansiyonun neden olduğu 

komplikasyonları vasküler komplikasyonlar, kardiyak komplikasyonlar, serebral 

komplikasyonlar, renal komplikasyonlar ve göz komplikasyonları olarak 

sınıflandırmak mümkündür. 
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2.1.4.1. Vasküler Komplikasyonlar 

 Hipertansiyonun vasküler yapıda oluşturduğu değişiklikler hedef 

organlarda ortaya çıkan komplikasyonların fizyopatolojik temelini 

oluşturmaktadır. Primer hipertansiyon, geleneksel patogenik tanımlamada, kan 

dolaşımında vazokonstriktör ve vazodilatör ajanlar arasında dengesizlikten 

kaynaklanan nöroendokrin bir bozukluk olarak bilinmektedir.  

 Hipertansiyonlularda, hipertansif nöroretinopati gibi klinik olarak da 

izlenebilen, farklı arteriyel alanlarda farklı mekanizmalarla gerçekleşen mediada 

hipertrofi, damar duvar ve/veya lümen çapında azalma, ekstarasellüler matrikste 

artış ve mikrovasküler oklüzyonla seyreden bir damar biçimlenmesinin oluştuğu 

bilinmektedir. Hipertansiyonda damarların yeniden biçimlenmesi sonucu oluşan 

değişiklikler, damar duvarlarını vazokonstriktif streslere karşı daha duyarlı hale 

getirmektedir.  

Hipertansiyon, artmış damar oksidatif stresi ile ilişkilidir. Tüm damar 

sisteminin iç yüzeyini örten endotel tabaka da hipertansiyondan etkilenmektedir 

ve endotelyal disfonksiyon olarak adlandırılan durum ortaya çıkmaktadır. 

Endotelyal disfonksiyonu karmaşık bir patofizyolojiye sahiptir. Azalan endotel 

fonksiyon varlığında, Nitrik oksit seviyesinin düşüklüğüne literatürde sıkça 

değinilmiştir. Oksidatif stres sonucunda meydana gelen endotel hasarı, 

kardiyovasküler sistemde nitrik oksitin biyoyararlanımını azaltır ve damarlarda 

vazokonstriksiyona yol açarak kan basıncının artışına sebep olur. 

2.1.4.2. Kardiyak Komplikasyonlar 

 Hipertansiyon,.miyokard enfarktüsü ve ani.ölüm dahil olmak üzere 

semptomatik.koroner arter hastalıkları.riskini iki kattan fazla, konjestif.kalp 

yetmezliği riskini ise üç kattan.fazla artırmaktadır (20). 

 “Hipertansiyonun en sık görülen kardiyak komplikasyonu olan sol 

ventrikül hipertrofisi (SVH), sol ventrikül mutlak ağırlığının 200 gr/m
2
’nin 

üzerinde olmasıdır. Hipertansif bireylerde prevelansı %50’ lere kadar ulaşan 

SVH’nin tanısında elektrokardiyografi, telekardiyografi ve ekokardiyografi 

yöntemlerinden faydalanılmaktadır (21). SVH, kardiyovasküler hastalıklar için 

bağımsız. bir risk faktörüdür. Kan basıncı yüksekliğinin süresini ve. şiddetini 
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yansıtan SVH, periferik. direnç ve kardiyak iş yükü artışına.cevap olarak 

gelişmektedir (22). SVH’nin. iki önemli sonucu iskemi. ve aritmidir. SVH’nin 

önlenmesi için en temel faktör, hipertansiyonun kontrol altına alınmış olmasıdır.

 “Aterosklerozu hızlandıran kan basıncı artışının yarattığı mekanik 

travmaya bağlı, aterosklerotik plaktaki fibröz başlığın yırtılması sonucu lipid 

çekirdeği ile kanda bulunan protrombotik faktörler temasa geçer. Lipid 

çekirdeğinin güçlü trombojenik yapısından ötürü plak üzerinde trombüs oluşur ve 

akut koroner sendrom gelişir. Hipertansiflerde, koroner arter hastalığı sıklığının 

sağlıklı bireylere göre 5 kat daha yüksek olduğu gösterilmiştir” (23). 

2.1.4.3. Serebral Komplikasyonlar 

 Sistolik ve diyastolik kan basıncı ile inme insidansı arasında korelasyon 

olduğu bilinmektedir (24, 25). Hipertansiyona bağlı ölümlerin %20’sinden 

inmeler sorumludur. Hipertansiflerde, inmelerin yaklaşık % 80 kadarı iskemi veya 

arteriyal tromboz ve emboliye, yaklaşık % 15’i intraparankimal, % 5’i ise 

subaraknoid kanamaya bağlıdır (26). Yetersiz kan akımıyla oluşan ve 24 saatten 

az süren fokal serebral veya görsel işlev kaybı olarak tanımlanan geçici iskemik 

ataklar, koroner arter hastalığı varlığı ile yakın ilişki göstermektedir. 

2.1.4.4. Renal Komplikasyonlar 

 Böbrek, hipertansiyonun önemli hedef organlarından birini 

oluşturmaktadır. Hipertansiyona bağlı ölümler % 10-15 oranında renal 

nedenlerden kaynaklanmaktadır (27). Türk Hemodiyaliz, Transplantasyon ve 

Nefroloji Derneği 2014 raporuna göre ülkemizde de son dönem böbrek yetmezliği 

nedenleri arasında hipertansiyon ikinci sırada yer almaktadır (28).  

 Hipertansif kişilerde böbreklerde hem yapısal ve hem de fonksiyonel 

bozuklukların oluşabileceği gösterilmiştir (29). Kan basıncı şiddeti ile ilişkili olan 

böbrek bozulmaları, hipertansiyonun süresi ve eşlik eden metabolik bozukluklar 

ile artmaktadır (30). Hafif ve orta düzeyde hipertansiyona sahip olanlarda bile 

dahi, afferent arteriolün duvarında hiyalinizasyon ile belirlenen hipertansif 

nefroskleroz gözlenebilmektedir. 
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 Başlangıçta kan basıncı artışının glomerüllere aktarılması, artmış afferent 

arterioler direnç ile engellenmektedir. İleri dönemde bu otoregülasyonun kaybıyla, 

afferent arterioler vazodilatasyon oluşarak, sistemik hipertansiyon glomerül içinde 

de etkili olur. Oluşan glomerül içi basınç artışı ile hipertansiyon tek nefron 

glomerüler filtrasyon hızı artmakta, filtrata protein ve mezengial makromolekül 

geçiş artışı ile renal hasar hızlanmaktadır (31). 

 Renal tutulum genelde asemptomatiktir ve ilk objektif bulgusu 

mikroalbüminüri olarak ortaya çıkar. Mikroalbüminüri yalnızca ilerleyici renal 

hastalığın değil aynı zamanda kardiyovasküler morbiditenin de bir göstergesidir 

(32). Buna ek olarak, hipertansiflerde nefrotik ölçüde ağır proteinüri ile de 

karşılaşılabilmektedir. “Hipertansif hastalarda albümin atılımındaki artışın 

intraglomerüler basınç artışı ve glomerüler bariyerdeki filtrasyon 

değişikliklerinden kaynaklandığı düşünülmektedir.” 

2.1.4.5. Göz Komplikasyonları 

 Hipertansiyonda, en yaygın bilinen göz komplikasyonu retinopatidir. Buna 

ek olarak, retinal ven ve retinal arter oklüzyonları, retinal emboli, iskemik optik 

nöropati ve hipertansif korioidopati de hipertansiyona eşlik edebilir. 

 Hipertansif hastada göz dibi muayenesi, hem hipertansiyonun şiddetini 

hem de prognozunu belirlemek açısından önemlidir. Göz dibi, vücutta arter ve 

arteriyollerin görülebildiği tek yerdir. Bu nedenle hipertansiyonun yarattığı 

mikrovasküler hasarı doğrudan değerlendirme imkanı verir. 

 2.2. Hipertansif Retinopati 

 HR ilk olarak 1859’da Leibreich tarafından “artmış sistemik kan basıncı 

sonucu gelişen hedef organ hasarı” şeklinde tanımlanmıştır (33). Yine 19. yy 

içerisinde Marcus Gunn adlı araştırıcı, retinal mikrovasküler değişimler ile renal 

ve serebrovasküler hastalıklar arasındaki ilişkiyi ortaya koymuştur (34, 35). Keith 

ve arkadaşları ise, 1939 yılında hipertansif kişilerde retinopatinin mortalite oranını 

artış yönünde etkileyen bir etmen olduğuna değinmişlerdir (36). 

 HR hipertansiyonun mikrovasküler komplikasyonlarından birisidir ve eğer 

tedavi edilmezse  retinal vasküler tıkanıklıklara, retinal tromboza, iskemik 
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optik nöropatiye ve vitröz hemorajiye yol açabilmektedir (37). HR retinal 

dolaşımda oluşan hasarı gösterdiğinden ötürü, hipertansiyonun hemodinamik 

patofizyolojik sonuçlarının değerlendirilmesinde önemlidir. HR hipertansiyonlu 

hastalarda retinal vasküler bulgularla karakterizedir ve genellikle asemptomatik 

seyirlidir (38, 39). 

 Populasyon bazlı çalışmalardan elde edilen veriler retina fotoğraflarından 

tanımlanan HR belirtilerinin 40 yaş ve üstü yetişkin bireylerin %3-14’ünde 

görüldüğünü göstermektedir (40).  

HR’nin patofizyolojisi şu şekilde açıklanabilir: Hipertansiyonda retinal 

kan akımı perfüzyon basıncı ile doğru orantılı olarak artmaktadır. Ancak 

otoregülasyon sayesinde değişen perfüzyon basınçlarına rağmen dokulara giden 

kan akımı sabit olarak tutulmaktadır. İnsanda retinal sirkülasyondaki kan akımı, 

ortalama arterial kan basıncı bazal değerinin %40’ından fazla artsa bile sabit 

kalmaktadır. Retinadaki perfüzyon basıncı intraoküler basıncın ortalama arteriyal 

basıncın 2/3’ünden çıkartılması ile hesaplanır. Bu durumda, ortalama arteriyal kan 

basıncındaki yükselmeler perfüzyon basıncına daha yüksek oranda yansır. Eğer 

otoregülasyon bozulursa retinal kan akımı artmakta, damar duvarına karşı 

basıncın da (Wall shear stress) artmasına yol açmaktadır. Bu basıncın artması 

deneysel hipertansiyon modellerinde de gösterildiği gibi endotel ve perisitlerin 

hasarına yol açmaktadır. Bu durumda otoregülasyon da bozulmakta ve retinal 

damar yapısında oluşan hasar kısır döngüye girmektedir. Hipertansiyon ve artan 

retinal kan akımı kapiller hipertansiyona yol açmaktadır. Çünkü otoregülasyon 

bozulduğu zaman artan hidrostatik basınç daha kolay bir şekilde küçük damarlara 

iletilmektedir. Bir damardaki küresel basınç perfüzyon basıncı ve çap ile doğru 

orantılı, damar kalınlığı ile ters orantılıdır. Küresel basınç sonucu, damarlarda 

mikro ve makro anevrizmalar oluşabilmektedir. Kapiller hipertansiyon ve 

endotelyal hücre hasarı retinal kapiller sıvı sızmasını artırmaktadır. Bu durum 

retinal eksüda ve ödeme yol açmaktadır (41, 42). 

 Hipertansif retinopati lezyonları otoregülasyonun bozulmadığı ve 

bozulduğu dönemler olmak üzere iki bölüme ayrılır. Hipertansiyonun gözdeki 

etkileri anatomik olarak hipertansif retinopati, hipertansif koroidopati ve 
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hipertansif nöropati olarak üç bölümde incelenir. Ancak HR dendiği zaman 

hipertansiyonun gözde yapmış olduğu tüm etkilenme kastedilmektedir (41). 

 Genel olarak HR teşhisi, sistemik hipertansiyon tanısı varlığında geniş bir 

fundoskopik muayene ile konur (43). Tedavisi ise, ilaç ve yaşam tarzı 

değişikliklerinin kombinasyonuyla tansiyonu kontrol etme ve düşürmeyi kapsar. 

 Günümüzde,  HR’nin sınıflandırılmasında 1939 yılında Keith, Wagener’in 

önerdiği sınıflandırma halen geçerliliğini korumaktadır (36, 43). Keith-Wagener 

sınıflandırmasında (Tablo 2.3), klinik bulgular ile aterosklerozisi beraber 

değerlendirilir. Keith- Wagener Sınıflaması’ na göre tarif edilen hipertansif göz 

dibi değişikliklerinden, günümüz klinik pratiğinde hastaların büyük çoğunluğunun 

erken dönemde başvurması nedeniyle hemoraji eksüda, ve papil ödemine nadiren 

rastlanmaktadır (44). 

Tablo 2.3. Keith-Wagener sınıflamasına göre hipertansif retinopati sınıflaması 

EVRE ÖZELLİKLER 

Evre 1 Retina arteriollerinde jeneralize, orta dereceli daralma vardır. Daralma 

özellikle küçük damarlarda belirgindir. 

Evre 2 Evre 1’de görülen yaygın arterioller daralma belirginleşmiştir. Buna 

ilave olarak damar boyunca lokal daralmalar izlenir ve arter-ven 

çaprazlasma bölgelerinde arterin altindaki venin yön degistirdigi (Salus 

belirtisi) görülür. 

Evre 3 Arterioller bakır tel görünümünü almıştır. Arter-ven çaprazlaşma 

bölgelerinde altta kalan venin ezildiği (Gunn belirtisi), distaldeki venin 

genişlediği (Bonnet belirtisi), görülür. Retina yüzeyine yayılmış 

hemorojiler yumuşak ve sert eksüdalar evre 2 deki görünüme ilave 

olmuştur. 

Evre 4 Bu evrede retina bulgularına ilave olarak optik diskte belirgin ödem 

vardır. Arterioller gümüş tel görünümünü almıştır. Sistemik 

hipertansiyonda koroidde iskemik infarktlar (Elschnig Spot), retinada 

arterial makroanevrizmalar ve iskemik optik nöropati gelişebilir. 

 

Hollanda’da yapılan Hoorn Çalışmasında abdominal obezite, diyabetik 

olmayan populasyonda bağımsız bir şekilde retinal kanamalar, 

mikroanevrizmalar, sert eksüdatlar ve pamuk lekeleri ile ilişkili bulunmuştur (45). 

ARIC (The Atherosclerosis Risk in Communities) çalışmasında, HR abdominal 

obezitenin bir göstergesi olan geniş bel çevresiyle ilişkili bulunmuştur (46). ARIC 

çalışması ve diğer bazı çalışmalarda retinal arteriyoler daralma ve arteriyovenöz 

çentiklenme ile inflamasyon biyobelirteçleri ve endotel disfonksiyonu arasında 



 

13 

 

çapraz ilişkiler olduğu bildirilmiştir (47, 48). Bu çalışmalar HR’nin tipik 

belirtilerinin yüksek kan basıncı yanında vasküler süreçlerle de ilişkili 

olabileceğini göstermektedir. 

2.3. Seruloplazmin 

  Seruloplazmin, 1970 yılında Sonderman ve Nomato tarafından 

keşfedilmiş olan (49), yaklaşık 132 kilodalton (kDa) molekül ağırlığına sahip bir 

metalloproteindir. Seruloplazmin karaciğerde sentez edilmektedir ve plazma 

konsantrasyonu yaklaşık 30 mg/dl civarındadır. Yarılanma süresi ise yaklaşık 27 

saat olarak bildirilmiştir (50). 

2.3.1. Seruloplazminin Yapısı ve Fonksiyonları 

 Ferröz demirin ferrik demire oksidasyonu ve periferik dokulara bakır 

taşınmasında rol oynayan seruloplazminin ağırlığının yaklaşık % 0.27’sini bakır 

oluşturmaktadır. Bir seruloplazmin molekülünde 6 adet bakır atomu ve terminal 

uçta sialik asit ihtiva eden tek bir polipeptit zinciri bulunmaktadır. Seruloplazmin, 

tek bir polipeptit zincirinden meydana gelen bir α-2 globulindir. Molekül 

toplamda 9-10 adet heterosakkarit zincirden oluşmaktadır (Şekil 2.1).  

 Plazmadaki mevcut bakırın %90’ı seruloplazmin tarafından, geri kalanı ise 

albumin tarafından taşınmaktadır. Seruloplazmin içeriğinde bakır 

bulundurmasından dolayı mavi renktedir. 

Bakır içermeyen seruloplazmine Aposeruloplazmin denir. Bakır bağlı 

serüloplazmin ise Holoseruloplazmin olarak adlandırılmaktadır.  

 Yalnızca karaciğer tarafından üretilen ve plasentadan geçişi olmayan 

seruloplazminin, kordon kanındaki seviyesi gestasyonel yaş ile orantılı olarak 

artmaktadır. Doğumda düşük olan seruloplazmin seviyesi, erken çocukluk çağına 

doğru gidildikçe artış gösterir.   

 Seruloplazmin seviyesinin düşüşüne yol açan etkenler; kalıtsal 

aseruloplazminemi, karaciğer yetmezlikleri, protein kaybına yol açan 

enteropatiler, Menkes hastalığı ve bakırın dokularda birikmesi sonucu sinir 

dokusu ve karaciğere zarar vermesiyle oluşan Wilson hastalığıdır. Seruloplazmin 
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seviyesini yükselten etkenler ise; inflamasyon, östrojen kullanımı, oral 

kontraseptifler ve gebelik halidir. 

 

 

Şekil 2.1. Seruloplazmin molekülünün yapısı (her bir domain farklı renk ile temsil 

edilmiştir) (51) 

 Seruloplazminin metabolizmada görev aldığı pek çok fizyolojik olay 

vardır. Bunları; akut faz proteini işlevi, nitrik oksidin oksidasyonu, antioksidan ve 

pro-oksidan aktivitesi, plazma ferrooksidaz aktivitesi ile demir homeostazisinin 

sağlanması, organik substratların yıkımı, askorbat oksidaz aktivitesi ve bakır 

taşınması ve depolanması olarak sıralayabiliriz (52, 53).  

 Seruloplazmin, akut faz proteini işleviyle, immün sistemi 

kuvvetlendirmektedir. Yara, enfeksiyon ve inflamasyon durumlarında 

seruloplazmin seviyesindeki yükseliş bu durumu destekler niteliktedir. 

İnflamasyonun başlangıcından 15 saat sonra kanda seruloplazmin seviyesinin 

arttığı bilinmektedir (54). Buna ek olarak seruloplazminin hematopoetik sistemi 

desteklediği, doku hipoksisini azalttığı ve solunum ile dolaşım sistemlerini regüle 

ettiği bilinmektedir (55). 

 Ekstrasellüler ortamda antioksidan savunmasında E ve C vitaminleri, 

albumin, bilirubin, transferrin, haptoglobülin, β-karoten ve seruloplazmin görev 

almaktadır (56). Seruloplazmin,  askorbik asitte olduğu gibi, hem antioksidan hem 
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de pro-oksidan aktivitesine sahiptir. Seruloplazmin seviyesi, süperoksit radikali ve 

hidrojen peroksit gibi oksidasyon ürünlerinin sentezlenmesiyle plazmada artış 

gösterir ve serbest radikallere karşı bir bariyer işlevi görür (57). Seruloplazminin 

bir diğer antioksidan işlevi, fenton reaksiyonunu önlemesidir (58). Ayrıca, DNA 

hasarını da engellemektedir (59). 

 Nitrik oksidin  nitrozotiyol ürünleri, nitrik oksit taşıyıcıları işlevi görerek, 

intraselüler ve hücreler arası sinyal transdüksiyonundan sorumludurlar. Nitrik 

oksit, seruloplazminin direkt mavi bakır bölgelerine bağlanabilen tek susbstratıdır 

(60). Tip-1 bakıra bağlanmış hücrelerden salgılanan nitrozonyuma okside olan 

nitrik oksid, sonrasında tiyoller ile tepkimeye girer. Seruloplazminin, damar 

tonusunu düzenlenme üzerindeki etkisinin de nitrik oksid sentaz fonksiyonunu 

kontrol etmesi ile ilişkili olduğu düşünülmektedir (61). 

 Seruloplazminin ferroksidaz aktivitesi vardır ve bu sayede ferröz demirin 

(Fe
+2

), ferrik demire (Fe
+3

) oksidasyonunu katalizler. Bu sayede, demirin taşıyıcı 

proteini olan transferrine ve depo proteini olan ferritine bağlanmasını kolaylaştırır. 

Daha öncede değinildiği gibi, seruloplazmin antioksidan işleviyle fenton 

reaksiyonunu da önlemektedir. Fenton reaksiyonu, Fe
+3

’ün süperoksitle 

indirgenip,
 
Fe

+2 
olması ve

 
Fe

+2
’nin de H2O2 ile

 
reaksiyona girerek hidroksil 

radikalini oluşturmasıdır. 

Fe
+3

+O2              Fe
+2

+O2 

 

Fe
+2

 +H2O2                    Fe
+3

+OH +OH
- 
(Fenton reaksiyonu) 

 Seruloplazmin geninde mutasyon meydana geldiğinde, sistemik 

hemosiderozis (demir birikimi) oluşur (62). 

 Seruloplazmin, ferroksidaz aktivitesinin yanı sıra, askorbik asit oksidaz 

etkisine sahiptir. Askorbik asit, bakırın bağırsaklardan emilimini inhibe eder. Bu 

nedenle, askorbik asit eksikliği vücutta bakırın artışına neden olur. 

Seruloplazminin askorbik asit oksidaz aktivitesi nedeniyle C vitamini ile arasında 

negatif bir korelasyondan söz etmek mümkündür (63). 

 Ortamda seruloplazminin varlığı nedeniyle okside olan geniş bir organik 

substrat grubu mevcuttur. Bunlara, aminofenolleri, p-fenilendiaminleri ve 

katekolleri örnek olarak gösterebiliriz. Serüloplazminin enzimatik aktivitesiyle 
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amin gruplarının oksidasyonu gerçekleştiğinde; nitrozaminler ve başka tehlikeli 

reaktif metabolitler oluşup ve kan plazmasına karışabilmektedir. Amin oksidazlar, 

fazla nörotransmitterlerin ve adrenalin gibi hormonların atılımına yardımcı olurlar 

(64). Daha önceden yapılan çalışmalar artmış serum seruloplazmin düzeylerinin 

oksidatif stresin bir göstergesi olduğunu göstermiştir (65-67). 

2.4. Oksidatif Stres 

Oksidatif stres, herhangi bir nedenle oksidan üretiminde artış ve/veya 

antioksidan mekanizmalarda yetersizlik nedeniyle aradaki bu dengenin bozulması 

sonucunda birçok biyolojik makromolekülün okside olması ve bunun sonucu 

oluşan hasar olarak tanımlanabilir (68, 69). Serbest radikaller hipertansiyon dahil 

pekçok hastalığın (diyabet, koroner arter hastalığı, romatoid artrit, kanser vb) 

patogenezinde önemli rol oynarlar (70, 71). Birçok çalışmada, hipertansiyonda 

oksidatif stresin mikrovasküler düzeyde arttığı gösterilmiştir (72-74).  

Hipertansiyonda, serbest radikallerin yol açtığı nitrik oksit yıkımı kritik rol oynar 

(75). 

 Literatürde oksidatif stres ile diyabetik retinopati arasında ilişki olduğunu 

gösteren çalışmalar olduğu gibi (76-78)  diabetik retinopatide spesifik olarak 

oksidatif stresin bir belirteci olan seruloplazmin düzeylerini değerlendiren 

çalışmalar da mevcuttur. Nowak ve arkadaşları’nın, 76 tip-1 diyabetus mellitus 

hastası ile yapmış olduğu çalışmanın sonuçlarına göre; diyabetik retinopatisi olan 

grupta seruloplazmin aktivitesi retinopatisi bulunmayan gruba göre daha yüksek 

çıkmıştır (79). Liu ve arkadaşları’nın diyabetik ratlar üzerinde yaptığı çalışmaya 

göre ise, retinada seruloplazminin overekspresyonu olduğu saptanmıştır (80). 

Kaur ve arkadaşları diyabetik retinopatisi bulunan hastalarda serum seruloplazmin 

seviyesini, kontrol grubuna gore anlamlı düzeyde yüksek bulmuşlardır (81). 

Literatürde HR ve oksidatif stres arasındaki ilişkiyi değerlendiren kısıtlı 

sayıda çalışma olduğu gibi (82-84) spesifik olarak HR’li hastalarda seruloplazmin 

düzeylerini değerlendiren bir çalışma da bulamadık. Bundan dolayı, bu çalışmada 

HR ile seruloplazmin arasında bir ilişki olup olmadığını araştırmayı amaçladık. 
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3. GEREÇ ve YÖNTEM 

3.1. Hasta Seçimi ve Veri Toplanması 

Bu çalışma kesitsel ve kontrollü olarak planlanmıştır. Çalışma için 

Akdeniz Üniversitesi Tıp Fakültesi Etik Kurulu’nun onayı alınmıştır 

(Tarih:08/02/2017, Karar No:69). Tüm katılımcılar çalışma hakkında 

bilgilendirilmiş ve “Hasta Onam Formu” imzalatılmıştır. 

Bu çalışmaya Akdeniz Üniversitesi Tıp Fakültesi Hastanesi Genel 

Dahiliye Polikliniği’ne hipertansiyon nedeniyle başvurup Keith-Wagener 

sınıflamasına göre evre 1 ve evre 2 HR  tanısı saptanmış olup, çalışmanın dışlama 

kriterlerine sahip olmayan 18-65 yaş aralığındaki hastalar alınmıştır. Evre 1 

hipertansif retinopatisi olan hastalar Grup 1, evre 2 hipertansif retinopatisi olan 

hastalar ise  Grup 2 olarak sınıflandırılmıştır. Grup 1 ve Grup 2 için 45’er hasta 

alınması planlanmıştır. Kontrol grubu olarak polikliniğimize genel sağlık kontrolü 

için başvuran, yaş, cinsiyet ve vücut kitle indeksi açısından hipertansif gruba 

benzer 45 sağlıklı kişi alınmıştır.  

Çalışmamızın dışlama kriterleri: 

 2013 ESH/ESC (European Society of Hypertension/European Society of 

Cardiology) kılavuzuna göre evre 2 ve evre 3 hipertansiyonu olan hastalar 

 Evre 3-4 HR’si olan hastalar  

 Sol ventrikül hipertrofisi, mikroalbuminürisi veya belirgin proteinürisi 

olan hastalar 

 Bilinen kardiyovasküler, serebrovasküler ve periferik vasküler hastalığı 

olanlar 

 Bilinen sistemik hastalığı olanlar 

 Dislipidemisi olan hastalar 

 Diyabetes mellitusu olan hastalar 

 Son 3 ay içinde geçirilmiş ciddi hastalık veya operasyon öyküsü 

Kan basıncı ölçümleri ve değerlendirmesi 2013 ESH/ESC kılavuzu esas 

alınarak yapıldı. Evre 1 hipertansiyonu olan hastalar (SKB≥140-159 mmHg veya 

DKB≥ 90-99 mmHg) çalışmaya alındı. Vücud kitle indeksi: ağırlık (kg)/boyun 

karesi (m²) formülü ile hesaplandı. 
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Dislipidemi şu koşullardan en az birinin olması olarak tanımlanmıştır;  

* serum trigliserid düzeyinin >200 mg/dl olması 

* total kolesterol düzeyinin>200 mg/dl olması   

* LDL-kolesterol düzeyinin >130 mg/dl olması 

* HDL-kolesterol düzeyinin erkekler için <40 mg/dl ve kadınlar için <50 mg/dl 

olması 

3.2. Fundoskopik muayene 

Pupil dilatasyonu sonrası direkt ve indirektoftalmoskopi tüm olgularda 

yapılarak HR varlığı ve evresi belirlendi. HR evrelemesi Keith- Wagener 

sınıflamasına göre belirlendi. Evre 1 ve evre 2 HR saptanan hastalar çalışma 

kapsamına alındı. 

3.3. Biyokimyasal Ölçümler 

Kan örnekleri diurnal varyasyon farklılıklarından kaçınmak için, hastalar 

bir gece aç kaldıktan sonraki gün 08:30 ve 09:00 saatleri arasıında, antekubital 

damardan alınmıştır. Lipid profili ve açlık glukoz ölçümleri için enzimatik 

kolorimetrik analiz yöntemi (Roche Diagnostic GmbH, Mannheim, Almanya) 

kullanılmıştır.  

Seruloplazmin ölçümü için hastalardan alınan kan biyokimya tüpüne 

konuldu. Tüpe konulan kanlar 4000 devirde 5 dakika santrifüj edildikten sonra 

plazmalar ayrıldı. Numuneler yeterli çalışma sayısına ulaşıncaya kadar -80°C’de 

bekletildi. Daha sonra tüm numuneler SIEMENS BCS XP cihazında 

immunotürbidimetrik metod kullanılarak seruloplazmin seviyesi ölçüldü. 

 3.4. İstatistiksel Analiz 

Verilerin istatistiksel analizinde SPSS 16.0 (Statistical Package for the 

Social Sciences, Chicago, IL,USA) paket programı kullanıldı. α = 0.05 ve %80 

power ile gerçek farklılığı tespit edebilmek için her grupta en az 36 katılımcı 

olması gerektiği saptandı. Değişkenlerin normal dağılıma uygunluğu Kolmogorov 

Smirnov testi ile incelendi. Grupların karşılaştırmasında one-way ANOVA testi 

(post-hoc test olarak Bonferroni testi) kullanıldı. Seruloplazmin düzeyi ile HR 
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evresi arasındaki ilişkiyi değerlendirmek için Pearson korelasyon testi kullanıldı. 

p<0.05 olması istatistiksel olarak anlamlı kabul edildi. Veriler ortalama± standart 

sapma olarak verilmiştir. 
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4. BULGULAR 

Grupların demografik verileri ve laboratuvar değerleri Tablo 4.1’de 

gösterilmiştir. 

Tablo 4.1. Çalışma gruplarının demografik verileri ve laboratuvar sonuçları 

Parametre 

Grup 1                      

(evre 1 HR, 

n=45) 

Grup 2               

(evre 2 HR,  

n=45) 

Kontrol 

grubu (n=45) 

Yaş 54±3 53±8 54±2 

Cinsiyet (erkek/kadın) 19/26 20/25 18/27 

Vücut kitle indeksi (kg/m²) 25,9±3,44 25,5±3,26 25,7±3,32 

Sistolik kan basıncı (mmHg) 151±4,62** 150±4,93† 128±4,86 

Diyastolik  kan basıncı (mmHg) 98±5,34** 98±5,62† 80±5,74 

Hipertansiyon süresi (yıl) 13,7±5,91 12,9±6,14 - 

Hemoglobin (gr/dl) 14,07±0,65 14,19±0,64 13,96±0,64 

Açlık glikozu (gr/dl) 84,71±5,61 84,58±5,15 84,12±5,17 

ALT (U/l) 20,33±6,05 21,86±5,67 20,82±5,38 

AST (U/l) 21,73±5,39 22,13±5,38 21,87±5,92 

BUN (mg/dl) 15,25±4,19 15,24±4,25 15,25±4,18 

Kreatinin (mg/dl) 0,76±0,13 0,77±0,12 0,75±0,12 

LDL-kolesterol 112,16±8,29 113,46±9,74 115,47±8,86 

Trigliserid 119,41±20,29 119,81±21,35 118,46±21,78 

Seruloplazmin (mg/dl) 29,54±3,05* 32,06±4,88***,† 27,31±2,61 

ALT: Alanin aminotransaminaz, AST:  aspartat aminotransferaz, BUN: kan üre nitrojeni      

Grup 1 kontrol grubuna göre, *p˂0,005, **  p˂0,001 

Grup 2 grup 1 e göre, *** p˂0,05 

Grup 2 kontrol grubuna göre, † p˂0,001 

 Çalışma grupları arasında yaş, cinsiyet dağlımı ve vücut kitle indeksi 

açısından anlamlı bir fark yoktu ( p> 0.05).  

 Benzer şekilde gruplar arasında hemoglobin düzeyi, açlık glukozu, 

kreatinin, ALT, AST ve lipid profili açısından anlamlı bir fark saptanmadı 

( p> 0.05). 

 Sistolik ve diyastolik kan basınç düzeyleri hipertansif gruplarda kontrol 

grubuna göre anlamlı olarak yüksekti (p˂0.001). Bununla birlikte kan 

basınçları ve bilinen hipertansiyon süresi açısından hipertansif gruplarda 
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anlamlı bir fark yoktu ( p> 0.05).Ayrıca hipertansif gruplar arasında 

kullanılan antihipertansif ilaçların dağılımı açısından da anlamlı bir fark 

saptanmadı ( p> 0.05). 

 Grup 2’deki seruloplazmin düzeyleri Grup 1’e göre (32,06±4,88 karşı 

29,54±3,05, p˂0.05) ve kontrol grubuna göre (32,06±4,88 karşı 

27,31±2,61, p˂0,001) anlamlı olarak yüksek saptandı. 

 Grup 1’deki seruloplazmin düzeyleri kontrol grubuna göre (29,54±3,05, 

27,31±2,61, p˂0,005) anlamlı olarak yüksekti. 

 Hipertansif grubun tamamında yapılan değerlendirmede HR evresi ve 

serum seruloplazmin düzeyleri arasında anlamlı ve pozitif korelasyon 

saptandı (r= 0,299, p=0,005) (Şekil 4.1). 

 

Şekil 4.1. Serum seruloplazmin seviyeleri ve hipertansif retinopati evreleri 

arasındaki korelasyon 
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5. TARTIŞMA 

Hipertansiyon yüksek prevalansı ve yol açtığı mortalite ve morbidite 

nedeniyle tüm dünyada olduğu gibi ülkemizde de en önemli toplum sağlığı 

sorunlarından birisidir. HR, hipertansif hastalarda önemli bir hedef organ 

hasarıdır. Bununla birlikte, sadece yüksek KB, HR'nin gelişimini tam olarak 

açıklayamamaktadır. Yüksek KB'nın sürmesine rağmen retinopatinin çözüldüğü 

olgular vardır. Bu süreçte endotel disfonksiyonu, artmış platelet disfonksiyonu, 

inflamasyon, oksidatif  stres gibi farklı patolojik mekanizmalar rol oynayabilir. 

Diyabetik retinopatisi olan hastalarda serum seruloplazmin düzeylerini araştıran 

çalışmalar olmakla beraber, literatürde HR ile seruloplazmin arasındaki ilişkiyi 

inceleyen bir çalışma saptamadık. Çalışmamızda HR’si olan gruplarda oksidatif 

stresin bir belirteci olan seruloplazmin düzeylerini yüksek saptadığımız gibi 

seruloplazmin düzeyleri ile HR evresi arasında pozitif korelasyon saptadık. Öte 

yandan çalışmamızda evre 1 HR’si olan grupla evre 2 HR’si olan grup arasında 

kan basınçları arasında anlamlı bir farklılık olmamasına rağmen seruloplazmin 

düzeyleri evre 2 HR’si olan grupta evre 1 HR’si olan gruba göre anlamlı olarak 

daha yüksekti ki bu sonuç HR gelişiminde oksidatif stresin rol oynayabileceğini 

düşündürmektedir. Öte yandan anjiogenezis ve koagülasyon hipertansiyon 

komplikasyonlarının patogenezinde rol oynamaktadır. Seruloplazminin temel 

fonksiyonlarından biri de anjiogenezis ve koagulasyonda rol oynamasıdır (85). 

Literatürde HR ile oksidatif stres arasındaki ilişkiyi araştıran kısıtlı sayıda 

çalışma vardır. Bir çalışmada HR’si olan hastalarda oksidatif stresin  bir belirteci 

olan GGT düzeyleri normotensive sağlıklı gruba göre yüksek saptanmış, ayrıca 

GGT düzeyleri ile HR evresi arasında pozitif korelasyon olduğu görülmüştür (84). 

Başka bir çalışmada ise HR’si olan hastalarda oksidatif stresin bir belirteci olarak 

kabul edilen ferritin düzeyleri normotensive sağlıklı gruba göre yüksek saptanmış, 

ayrıca ferritin düzeyleri ile HR evresi arasında pozitif korelasyon olduğu 

görülmüştür (83). Bir diğer çalışmada Minuz ve arkadaşları ilerlemiş HR’si olan 

hastalarda oksidatif stresin arttığını göstermişlerdir. Çalışmamızda elde ettiğimiz 

veriler önceki bu çalışmalarının sonuçlarını desteklemektedir (82).  



 

23 

 

Sonuç olarak, çalışmamızdan elde edilen veriler, HR’in gelişiminde altta 

yatan patolojik mekanizmalarından birisinin oksidatif stres olabileceğini 

desteklemektedir. 

Bununla birlikte, çalışmamızın temel sınırlayıcı faktörü kesitsel vaka-

kontrol çalışması olmasıdır. Bu nedenle verilerimiz hastaların uzun dönemdeki 

durumunu yansıtmayabilir ve sebep-sonuç ilişkisi kurulamaz. Ayrıca evre 1-2 

hipertansif retinopati bulguları sadece hipertansiyona özgü değildir. Bu kısıtlayıcı 

faktörlere rağmen, çalışmamız bu konuda yapılacak çalışmalar açısından yol 

gösterici  olacaktır.  
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6. SONUÇ VE ÖNERİLER 

Çalışmamızda oksidatif stresin bir belirteci olan seruloplazmin 

düzeylerinin hipertansif retinopatili hastalarda artmış olması ve seruloplazmin 

düzeyleri ile HR evresi arasında pozitif korelasyon bulunması, HR’nin altta yatan 

patolojik mekanizmalarından birisinin de oksidatif stres olabileceğini 

düşündürmektedir. Bununla birlikte çalışma dizaynımızın kesitsel vaka-kontrol 

çalışması olmasında dolayı bir neden-sonuç ilişkisi kurulamaz Bu konuda daha 

geniş hasta gruplarında ve farklı oksidatif stress belirteçleri ile prospektif 

çalışmaların yapılmasına ihtiyaç vardır. 
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7. ÖZET  

 

 Daha önceden yapılan çalışmalar artmış serum seruloplazmin düzeylerinin 

oksidatif stresin bir göstergesi olduğunu göstermiştir. Hipertansiyon, 

kardiyovasküler risk ve sistemik hedef organ hasarı ile ilişkilidir Hipertansif 

retinopati (HR) hipertansiyonun en sık görülen göz komplikasyonudur. HR’nin 

patofizyolojik mekanizmaları henüz tam olarak belirlenememiştir. Kan basıncı 

yüksekliği retinopatinin patogenezini tek başına tamamen açıklayamaz, oksidatif 

stres gibi diğer patofizyolojik mekanizmalar da ilgili olabilir. 

Bundan dolayı, bu çalışma şu sorulara cevap bulmak amacıyla yapıldı; 

(i) HR’de seruloplazmin düzeyi değişir mi ? 

(ii) HR evresi ile seruloplazmin düzeyleri arasında bir ilişki var mıdır? 

Bu çalışmaya HR’si olan 90 hipertansiyon hastası alındı. Hipertansif 

hastalar Keith- Wagener sınıflandırmasına göre iki gruba ayrıldı. Grup 1 evre 1 

HR’si olan 45 hastadan, Grup 2 evre 2 HR’si olan 45 hastadan oluşturuldu. 

Kontrol grubu olarak, yaş, cinsiyet ve vücut kitle indeksi açısından benzer 45 

sağlıklı kişi alındı. Grup 2’deki seruloplazmin düzeyi Grup 1’dekinden 

(32,06±4,88 karşı 29,54±3,05, p˂0,005) ve kontrol grubundan (32,06±4,88 karşı 

27,31±2,61, p<0,001) anlamlı olarak daha yüksekti. Grup 1’deki seruloplazmin 

düzeyi de kontrol grubundan daha yüksekti (29,54±3,05 karşı 27,31±2,61, 

p<0,005). Ayrıca, hipertansif grupta seruloplazmin düzeyleri ile HR evresi 

arasında pozitif korelasyon mevcuttu (r= 0,299, p=0,005). Bizim çalışmamız 

oksidatif stresin bir belirteci olan seruloplasmin ile HR arasında bir ilişki 

olduğunu göstermektedir. 

 

  Anahtar kelimeler: Hipertansiyon, hipertansif retinopati, seruloplazmin, 

oksidatif stres 
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8. ABSTRACT  

Previous studies have shown that elevated serum ceruloplasmin levels are 

indicative of oxidative stress. Hypertension is associated with cardiovascular risk 

and systemic target organ damage Hypertensive retinopathy (HR) is the most 

common eye complication of hypertension.The pathophysiologic mechanism of 

HR is not fully esteblished. Elevated blood pressure alone does not fully account 

fort he extent of retinopathy, other pathogenic mechanisms may be involves, such 

as oxidative stres. 

Therefore, this study was designed to answer the following questions; 

(i) Do ceruloplasmin levels change in HR? 

(ii) Is there any relation between degree of HR and ceruloplasmin levels? 

 This study included 90 hypertensive patients with HR. The hypertensive 

patients were divided into two groups according to the Keith-Wagener 

classification. Group 1 comprised 45 patients with grade I HR, and Group 2 

comprised 45 patients with grade II HR. We selected 45 healthy subjects matched 

for age, sex, and body mass index for control group. The level of ceruloplasmin in 

Group 2 was significantly higher than in group 1 (32,06±4,88 vs 29,54±3,05, 

p˂0,005) and control group (32,06±4,88 vs 27,31±2,61, p<0,001), it was also 

higher in group 1 than in control group (29,54±3,05 vs 27,31±2,61, p<0,005). 

Also, ceruloplasmin showed positive correlations with degree of HR (r = 0.299, p 

=0,005). Our study suggests that there is a relationship between ceruloplasmin, a 

marker of oxidative stress, and HR. 

 

        Key Words: Hypertension, hypertensive retinopathy, ceruloplasmin, 

oxidative stress 
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Erbay B, Hasanoğlu E, Cağlar S. For the Turkish Society of Hypertension 

and Renal Diseases. Prevalence, awareness, treatment and control of 



 

28 

 

hypertension in Turkey (The PatenT study) in 2003. J of Hypertension 2005; 

23(10): 1817-23. 
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