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Ozet Abstract

Amag: Bu calsmada bir ACE inhibitori olan kinapril, AT |l reséj Objective: In this study theeffects of Quinapril an ACE inhibito

blokeri olan telmisartan ve santral etkili rilmeimith obe: telmisartan an AT Il receptor blocker and rilmenidi centrall

postmenapozal hipertansif kadinlarda kan basinénséin di- effective drug were compared in insulin resistanod bloo:
rencine olan etkileri kadastirildi. pressure at women with hypertensive obes postmesaup

Gereg ve Yontemler:Hipertansiyon tanisi yeni komals olan, obe Material and Methods: Three groups were made by 15 obesd-pos

postmenopozal kadin hastalardan 15'ailiki3 grup oluturul-
du. Kan basinglari hastagartlarinda, istirahat sonrasturur ve
yatar pozisyonda 3 kez olgulerek ve omaddari alinarak kay
edildi. Hastalardan vicut kitle indeksi >27.5 k¢f atanlar ¢ca-
lismaya alindi. Bu hastalarin antihipertansif tedievkan basin-
ci1 ve insllin direncine yanitlarini gerlendirmek igin 4 hafta su-
re ile 1. gruba 1x20 mg kinapril, 2. gruba 1x80 telgnisartar
3. gruba 1x1 mg rilmenidin verildinsiilin direnci homeost
modeli kullanilarak gagidaki formiile gore hestmdi; Insiilir
Direnci (HOMA-IR) = [Aclik plazma insilin (uU/ml) YA¢hk
plazma glukoz (mmol/L)] / 22.5.

Bulgular: Ortalama sistolik kan basinci kinapril prinda 162 + 12.(

mmHg'dan 131.33 + 8.55 mmHg'ya (p<0.0001), telntasargru-
bunda 165.67 + 6.23 mmHg'dan 134.33 + 842 mmt
(p<0.0001) ve rilmenidin grubunda 164.67 10.6 mmHg'da
139.33 + 7.53 mmHg'ya (p<0.0001)iii Ortalama diastolik ki
basinci kinapril grounda 104.33 + 7.04 mmHg'dan 82.67 +
mmHg'ya (p<0.0001), telmisartan ¢gpunda 105 + 8.02 mmHg'd
83 + 6.21 mmHg'ya (p<0.0001), ve rilmenidin grubari6.67 -
8.59 mmHg'dan, 88 + 4.93 mmHg'ya (p<0.0001xtdiHOMA
degeri istatistilsel olarak anlamli olmamakla birlikte, kinapril
riimenidin grubunda digrken, telmisartan grubunda artti.

Sonug: Her ¢ ilag da iyi tolere edildiler. Ottana sisitolik w

diastolik kan basincini etkili olarak azalttilaakét insilin di-
rencinde anlamli dgsikli ge neden olmadilar.

menauposal patients who where nearly diagnosedypgrta-
sion. Arterial pressure were meanly recorded 3ethirees a de
in hospital conditions after resting sitting angitey position
Patients whose BMI > 27.5 kg/m? wereluded into the stuc
To evaluate the arterial pressure and insulin tasie to arit
hypertansive therapy ; 1x 20 mg quinapril to 1.ugrolx 80 m
telmisartan to 2. group and 1x1 mg rilmenidin tg&up wer
given for 4 weeksinsiilin resistance was formulated by home
stasis modelinsulin resistance (HOMAR) = fasting plasm
insulin ( pU/mI) x fasting plasma glucose (mmol/192.5.

Results: Mean systolic blood pressure decreased from 162.@71tc

131.33 + 8.55 with quinapril (p<0.0001), from 165 + 6.23 t
134.33 + 8.42 with telmisartan (p<0.000dnd from 164.67
10.6 to 139.33 + 7.53 with rilmenidin (p<0.0001)edh da-
stolic blood pressure decreased from 104.33 + #H082.67 :
7.04 with quinapril (p<0.0001), from 105 + 8.0288 + 6.2:
with telmisartan (p<0.00Q%nd from 106.67 + 8.59 to 88 + 4
with rilmenidin (p<0.0001). Althought thelOMA value wa
not significiant it decreased in quinapril and rilmenidin gr
but increased in telmisartan group.

Conclusion: The study drugs were Wetolerated and effective

reduced mean systolic and diastolic blood presswredid nc
cause a significant difference in insulin resiseanc
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Turkiye Klinikleri J Endocrin 2004, 2:177-184

Gunimuzde hipertansiyon 6énemli birgbk
sorunu olarak karmiza cikmaktadir. Yol ag
ciddi komplikasyonlarla morbidite ve mortaliteyi
arttirir. Yayginlgl da g6z 6ntine alinirsa, Dinya
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Salik  Orguti'nin - “6nemli  sghk  sorunu” bolizmasina gegiyaparak hipertansiyon ggirdi-
siniflamasi icine girmektedir. gi dustinulmektedir.Insilinin vaskuler yatak tize-

Hipertansiyon aterosklerozu hizlandirir, damar rindeki direkt etkisi vazodilatasyonduinsiilinin
spazmini arttirir. Artngibasinca kar media fibroz ~ vazodilator etkisine direnc gefmesi sonucunda
doku arts! ile cevap vererek kalinja ve hipertan- vaZ(_)konstrUk3|yon _g@hnektedlr.lr!s[]hn diz kas
siyona kagi koyar. Hipertansiyonda medial proliferasyonunu stimile eden bir biayime fakto-
hipertrofi ile karakterize bu @siklikler, hem raddr. Bu nedenle hiperinsilinemi, vaskiler diz
damar liimen daralmasi etugu hem de periferik kas hipertrofisine ve sonugta hipertansiyona yol
vaskiiler rezistans agtiile seyrettgi icin, hipertan- agabilir?®
siyonun sirdirdlmesine neden olmakta, sonugta  Gunimize kadar hipertansif hastalarda,
koroner, serebral ve renal alanda hedef organ hasantihipertansif ilaclarin kan basinci ve insulin di
rina yol agmaktadfr? rencine etkilerini argiran ¢ok sayida ¢ama ya-

Hipertansiyon, insillin rezistansi ve obezite a- P/IMistir. Biz de bu cabma ile; bir ACE inhibitord

rasindaki iliki son yillarda bircok cajmaya konu ~ °lan kinapril, AT Il reseptor blokeri olan

olmustur. Hipertansiyonlu hastalarda koroner kalp €lmisartan ve sgntral gtkili rilmenidinin, obez
hastalgi ve inme en fazla morbidite ve mortalite postmenapozal hipertansif kadinlarda kan basinci

nedenleri arasindadir. Kan basincinin kontroli ile V€ Metabolik parametrelere olan etkilerini was-

inme sikip! iliskisi koroner arter hastgina gore ~ trmayl amacladik.

¢ok daha belirgindir. Bunun nedeni, kan basinci .

kontroll sglanirken glukoz, insilin ve lipoprotein Gereg ve Yontemler
metabolizmasindaki anormalliklerin devam ediyor ~ S.B. Ankara Eitim ve Arastirma Hastanesi
olmasiyla, hipertansiyondan @esiz olarak  I¢ Hastaliklar polikliniklerine bgvuran, hipertan-
koroner arter hasta riskinin artmasidir. Glukoz, siyon tanisi  yeni konulmu olan obez
insilin ve lipoprotein metabolizmasindaki anor- postmenopozal kadin hastalardan 15'eyiliki 3
mallikler esansiyel hipertansiyonlu hastalarda sikgrup oluyturuldu. Kan basinglari hastanartla-
gorilmektedir. Bu metabolik anormallikler esansi- r'nda, istirahat sonrasi oturur ve yatar pozisyonda
yel hipertansiyon patogenezinde ve komplikasyon-3 kez oOlcllerek ve ortalamalari alinarak kayit
larinda rol oynayabilirler. Hipertansiyonlularda edildi. Hastalardan vicut kitle indeksi >27.5
instlin aracili glukoz kullaniminda bozukluk olma- kg/m? olanlar caimaya alindi.

si ve kompanzatuar hiperinsilineminin sik gordil- Bu hastalarin antihipertansif tedavi ile kan ba-
mesi insllin rezistansinin hipertansiyon etyopato-sinci ve insiilin direncine yanitlarini ghelendir-
genezinde rolii olasgini arttirmaktadir. Ote yan- mek icin 4 hafta stre ile 1. gruba 1x20 mg kinapril
dan, tim hipertansiyonlularda hiperinstlineminin 2. gruba 1x80 mg telmisartan, 3. gruba 1x1 mg
olmadgl ve hiperinsilinemililerin de hepsinde rilmenidin verildi.

. . ape . ’5
hipertansiyon olmagi da bilinmektedif. Hastalarimiza bauru aninda ve tedaviden 4

Obezlerde, obez olmayanlara oranla insilin hafta sonra oyki, fizik muayene, boy, kilo, bel
rezistansi ve hiperinsilinemi dakiadetli gorulir  cevresi, kalgca cevresi Olcimi, aglik plazma
ve bunlar hipertansiyonla daha yakigkliicinde- glukozu, Ure, kreatinin, SGOT, SGPT, Urik asit,
dir® Obezlerde artmgi olan ya& dokusu kitlesi  total kolesterol, HDL, LDL kolesterol olgtimleri
insulin rezistansi ve hiperinsilineminin nedenidir. yapildi.

Hiperinsulinemik obez kilerde iskelet kasl kan
akiminin ve Kkapiller ygunlugun azaldg ve
insulin direncinin gelitigi belirlenmistir.’

Hastalardan tedavi dncesinde ve sonrasinda a-
liInan serumlar —20 derecede derin dondurucuda
saklandi. Serumlardan aclik insilin dizeyleri has-

Insulin rezistansinin kendisinin, hiicrelerin e- tanemiz biyokimya laboratuvarinda, Coat-A-Count
nerji ihtiyacini dgistirerek, glukozdan lipid meta- insulin kiti ile ¢algildi.
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Tablo 1. Gruplarin kagilastiriimasi

Kinapril Telmisartan Rilmenidin grubu
grubu grubu

T TS p TO TS p TO TS p
n 15 15 15 15 15 15
yas (yil) 56,53+7,18  56,53£7,18 53,0745,15 53,07 5, 61,739,79  61,73£9,79
VKI (kg/n?) 33,7378  32,88:3,55  0.000 33,86:355 3341%345 0,001 33,21#2,9  3264+294  0.000
Eg; ’fa'@a 0,89:0,04 0,89:0,04 0,92¢0,03  0,92+0,03 0,98%0, 0,93 £0,05
Agirlik (kg) 80,8+12,82  78,8+12,05  0.000 81+8,65 79,93 + 8,6 0,001 78,13+7,69  768+7,64  0.000
?Sﬂ;‘r‘gl) 9,07+4,2 8,4£6,27 iA 7,13:453  8,67+6,67 ia 8,036,08  9,67+3,77 iA
:(n‘ig‘*/fj}fro' 213,07 + 30,86 214,4%30,56 iA 2254 %2793 21533+2224 1A 229,638,449 217,87+34,18 0,023
'(*n?g'-/ ) 49,0714  49+12,47 iA 51+13,89  47,33+14,16 0,013 48,73t9,82  4833+1009 1A
LDL (mg/dl) 125,27 + 31,36 126,8+27,57 iA 134,73:30,82 1313121 iA 141,53+35,37 131,4+3352 0,032
I;j'g}';lf”d 180,07+106,73 175,6+82,58 ia 194,13+110,88 183,33+ 99,72 ia 191,13+74,33 178,670,227  IA
t’nzglgﬁd 4,17 £ 0,86 4,59+0,96 ia 4,41+1,53 463+1,21 ia 4,91+1,3 4,83+1,17 ia
Efstﬁ:'ckl Kan 16211207  131,33+855 0000 16567623 134,33+842  0.000 164,67+10,6 139,33+7,53  0.000
E;f;‘é'l'k Kan  10433+704 8267+7,04  0.000 105802 83621 0.000 106,67+8,59  88+4,93  0.000
HOMA 2374127  1,95+1,48 ia 1,94+135  2,35+2,01 ia 2,3741,79  2,32+0,91 ia

IA: istatistiksel anlamsiz

Insulin direnci homeostaz modeli kullanilarak di. Sonuglar ortalama * standart sapma (SD) olarak
asagidaki formule gore hesaplandi; verildi. Istatistiksel olarak anlamli der p < 0.05

Insulin Direnci (HOMA-IR) = [Aclik plazma olarak kabul edildi.
insdlin (uU/ml) x Aclik plazma glukoz (mmol/L)] /

22.5 (10). Sonuclar

_ Gruplarin tedavi oncesi ve sonrasi verileri
Calsmaya Tip 2 DM tanisi almihastalar,  Taplo 1'de kagilastiriimistir.
konjestif kalp yetmezi olanlar, kronik bdbrek

yetmezIgi olanlar, kronik karagier hastafii olan- 1. Kinapril grubunun kar silastinimasi

lar, malnitrisyonu olanlar, kronik obstriktif akci- Kinapril grubunun tedavi oncesi sistolik kan
ger hastalil olanlar, akut ve kronik enfeksiyonu basinci ortalama 162 + 12.07 mmHg, tedavi sonra-
olanlar, ilag allerjisi olanlar, surekli ilag kuhlan s sistolik kan basinci ortalama 131.33 * 8.55
hastalar  (beta  blokerler, aspirin, oral mmHg olup aradaki fark istatiksel olarak anlamli
antidiabetikler,  glukokortikoidler, = nonsteroid bulundu (p<0.0001)Sekil 1).

antienflamatuarlar), akut ve krgnik .psikiyatrik Kinapril grubunun tedavi éncesi diastolik kan
bozukligu olanlar ve 75 yaizerindeki hastalar paginci ortalama 104.33 + 7.04 mmHg, tedavi son-
alinmadi. ras! diastolik kan basinci ortalama 82.67 + 7.04

Calismada elde edilen verilerin analizi IBM ile mmHg olup aradaki fark istatiksel olarak anlamli
uyumlu bilgisayarda Statistical Package for the bulundu (p<0.0001)Sekil 2)
Social Sciences (SPSS, version 9.0) yazilim prog-  Kinapril grubu tedavi éncesi HOMA deri
rami kullanilarak yapildi. Gruplar arasi féastir- ortalama 2.37 + 1.27, tedavi sonrasit HOMAele
mada student-t ve ANOVA testi kullanildi. Kore- ri 1.95 + 1.48 olup aradaki fark istatiksel olarak
lasyon analizleri Pearson korelasyon testi ile lyapi anlamli bulunmadi (p= 0.328).
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2. Telmisartan grubunun karsilastiriimasi

Telmisartan grubunun tedavi 6ncesi sistolik 1op | PEO000L pROOGOL | p0.0001

kan basinci ortalama 165.67 + 6.23 mmHg, tedavi 140 ]

sonrasi sistolik kan basinci ortalama 134.33 + 8.4z 1201

mmHg olup aradaki fark istatiksel olarak anlamli :E’ T I TO Sistolik kan basinet

bulundu (p<0.0001)Jekil 1). E "1 SiS ol e
Telmisartan grubunun tedavi 6ncesi diastolik 40

kan basinci ortalama 105 = 8.02 mmHg, tedavi 201

sonras! diastolik kan basinci ortalama 83 + 6.21 ° kinaprl telmisartan _ rimenidin

mmHg olup aradaki fark istatiksel olarak anlamli
bulundu (p<0.0001)SEkil 2).

Telmisartan grubu tedavi 6ncesi HOMAgge
ri ortalama 1.94 + 1.35, tedavi sonrasi HOMA
degeri 2.35 + 2.01 olup aradaki fark istatiksel ola-

Sekil 1. Tedavi 6ncesi ve sonrasi Sistolik kan basingederi.

rak anlamli bulunmadi (p= 0.308). o

Telmisartan grubunun tedavi 6ncesi HDL orta- | |P22%  °P=2® A=
lamasi 51 + 13.89 mg/dl, tedavi sonrasi HDL orta-
lamasi 47.33 + 14.16 mg/dl olup aradaki fark | i —.
istatiksel olarak anlamli bulundu ( p=0.013gkil 1 B TS Diastolik kan basinci
3) 40

3. Rilmenidin grubunun karsilastirilmasi 207

Rilmenidin grubunun tedavi o©ncesi sistolik 0 aepnl telmisaan | dimenidin
kan basinci ortalama 164.67 + 10.6 mmHg, tedavi

sonrasi sistolik kan basinci ortalama 139.33 £+ 7.5%
mmHg olup aradaki fark istatiksel olarak anlamli
bulundu (p<0.0001)Sekil 1).

Rilmenidin grubunun tedavi dncesi diastolik

Sekil 2. Tedavi 6ncesi ve sonrasi Diastolik kan basingederi.

kan basinci ortalama 106.67 + 8.59 mmHg, tedavi % oon
sonrasi diastolik kan basinci ortalama 88 + 4.93 o ]
mmHg olup aradaki fark istatiksel olarak anlamli O s o
i T 4 OTOHDL
bulundu (p<0.0001)Sekil 2). 2 TS HOL
Rilmenidin grubu tedavi 6ncesi HOMA gleri 47
ortalama 2.37 + 1.79, tedavi sonrasi HOMAeie 4% I
2.32 + 0.91 olup aradaki fark istatiksel olarak an- 45 p— S —
lamli bulunmadi (p= 0.939).

Rilmenidin grubunun tedavi 6ncesi total koles- sekil 3. Gruplarda tedavi 8ncesi ve sonrasi HDL oranlari.
terol ortalamasi 229.6 + 38.49 mg/dl, tedavi sonra-
sI total kolesterol ortalamasi 217.87 + 14.16 mg/dl

olup aradaki fark istatiksel olarak anlamli bulundu
(p=0.023) Gekil 4). Gruplarin ¢oklu kar silastiriimasi

Rilmenidin grubunun tedavi éncesi LDL ortala- Kinapril grubu tedavi sonrasi sistolik kan basinci
mas! 141.53+131.4 mg/dl, tedavi sonrasi LDL orta- Ortalamasi 131.33+8.55 mmHg olup rilmenidin gru-
lamasi 131.4+33.52 mg/dl olup aradaki fark istaliks bU ile kasilastinldiginda fark istatiksel olarak anlamli
olarak anlamli bulundu (p=0.03%ekil 5). bulundu (139.33+7.53 mmHg, p= 0.011).
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Kan basinci kontroli ile kardiyovaskuler has-

235 talik riskinde belirgin azalma saptanir. Hipertansi

230 P yonun yalniz bgna etkisinin gosterilg en 6nem-

225 e li calisma, McMahon ve arkagkarinin yayinladi-
) EToKOL gl; 400.000'den fazla vakayi kapsayan hem sistol
§ 215 Arska hem de diyastol kan basinciggeleri ile koroner

210 arter hastafi arasindaki dgrusal iliskiyi gosteren

205 calismadir ve kan basinci gliikce risk o oranda

200 azalmaktadir. Hipertansif hastalarda en yaygin

et emearen - imenan olum nedeni iskemik kalp hastali oldugundan,

hipertansiyon tedavi planinda kan basincini di-
sirmekle yetinmeyip, iskemik kalp hasgalgelis-
mesinde 6nemli oldiu bilinen 6teki risk faktérle-
rine de &irlik verilmelidir. Gerek hiperlipidemi,
gerekse diyabet, hipertansiyonlu olgularda goérilen

Sekil 4. Gruplarda tedavi 6ncesi ve sonrasi Kolesterollaran

145 —— kardiyovaskiiler, serebrovaskiiler, renal ve retinal
140 m komplikasyonlarin artmasina neden dfti?
p=0.569 . . TH M - .

, 3 T Hiperinsilineminin gtgrosklerozu uyagdive

2 01 p-o7ee mTSLOL artirdg! hakkinda cok ¢gtli veriler vardir. Ancak
21 1999 yilinda sonlanan UKPDS (United Kingdom
1201 Prospective Diabetic Study) gahasinda, gari-
T et rimenidin dan verilen ve siki diyabet kontroliigtayan hiper-

instlinemi dgerindeki insulinin, kardiyovaskuler

komplikasyonlara yol acmagly aksine komplikas-
yonlarin azaldii gézlenmgtir. O halde aterosk-
leroza yol acan neden hiperinsilinemi gidle
hiperinstlinemi tablosu gdsteren insilin direncidir

Kinapril grubu tedavi sonrasi diastolik kan ba- denehbilir.
sinci ortalamasi 82.67 + 7.04 mmHg olup Insilin rezistansi, hicresel bir defekt sonucu
riimenidin  grubu ile kaplastirildiginda fark  olusmakta ve kompensatuar hiperinsilinemi ile
istatiksel olarak anlamli bulundu (88 + 4.93 mmHg birlikte hipertansiyon, ateroskleroz, dislipidertip
, p=0.022). 2 diabetes mellitus ve obeziteye neden olmaktadir.

Telmisartan grubu tedavi sonrasi diastolik kan Bir¢ok  prospektif cakma insilin  rezistansi,
basinci ortalamasi 83 + 6.21 mmHg olup hiperinsilinemi ve artrgikan basinci arasinda kore-

rilmenidin  grubu ile kanlastirldiginda fark  lasyonu gosterndir. Bu nedenle antihipertansif

istatiksel olarak anlamli bulundu (88 + 4.93 ilaclarla yapilan pek cok camada, bu ilaclarin
mmHg, p= 0.031). insulin direnci Gzerine olan etkileri kalastiriimis-

tir. Cogu literatiirde insilin direncine “Oglisemik
hiperinsilinemik klemp testi” ile bakilgtir. Bu test
Hipertansiyon; inme, koroner arter hastall  inslin direncini belilemede “gold standart” ol&ra
kalp yetmezigi, kronik bobrek hastall gibi ¢cok  kabul edilmektedir. Ancak invaziv, 6zel ekipman ve
tehlikeli ve dramatik s#ik sorunlarina yol acabil- by konuda deneyimli kilerin varligi gerektginden,
me 6zellgi nedeniyle ¢ok tehlikeli bir durum ola-  rytinde kullanilmamaktadir. Cainamizda HOMA
rak kabul edilmelidir. Tedavisi ile komplikas- testini kullandik. Bu test, hastadan alinan gliseeni
yonlarini belirgin oranda azaltabifinizden, top-  insiilinemi dgerlerini kullanarak, beta hiicre
lum s&gli g1 agisindan ytiz gulduracaddr. sekresyon fonksiyonunu ve insiilin direncinigele

Sekil 5. Gruplarda tedavi 6ncesi ve sonrasi LDL oranlari.

Tartisma
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lendirebilen, gesi hasta popiilasyonlarini pratik visini®® kasilastirmislar ve ACE inhibisyonu ile
olarak inceleme imkani geyan bir testtir’ instlin duyarhlginda anlaml arglar saptanslar-
dir. Paolisso ve arkaglar insilin rezistansi olan
hipertansif hastalarda 2 haftallk kaptopril,
enalapril, kinapril, ramipril ve lisinopril tedaeifi

ile hastalarin tamaminda instlin sensitivitesinin
arttigini gostermilerdir?* Feldman ve arkagtari

3 ay kullanilan kinapril ile antihipertansif tedair
instline vaskiler sensitiviteyi arttiggini goster-

Calsmamizda her 3 grupta tedavi oncesi ve
sonras! sistolik ve diastolik kan basincigeleri
kargilastirildiginda, istatistiksel olarak anlaml
distsler gérildi (p<0,0001). Bu sonuclar; Am&h,
Bakris}* Sakalyte ve arkagmr,®> Amerena ve
arkadalar,*® Smith” gibi pek cok argtirmacinin
bulgulari ile uyumlu idi. Bununla birlikte gruplar _ oy ;
arasinda da kan basincistgleri arasinda farklar ~Mislerdir™ —Allemann — ve  arkadgan ise

saptandi. Kinapril grubunun tedavi sonrasindaki normotansif vakalarda fosinopril tedavisi ile, hUc-
sistolik ve diastolik kan basinglar ortalamasi, '€Sel glukoz kullaniminin argini saptamlardir”®

rilmenidin grubu ile kaglastirldiginda fark istatis- AT Il reseptor blokerlerinden losartan ile; Moan ve
tiksel olarak anlamli bulundu (sistolik p<0.011, &rkadalannin yaptiklan caimada 6 haftalik teda-
diastolik p<0.022). Kinapril tedavisi rilmenidin Vi sonraS| instlin sensitivitesinin agt gosteril-
tedavisine gore sistolik ve diastolik kan basincini misken;* Lerch ve arkaddar hipertansif hastala-
daha iyi digiirdii. Telmisartan grubunun ise tedavi NN normotansif cocuklarinda 2 hafta verilen
sonrasi, sadece diastolik kan basinci ortalamasiosartanin insilin - sensitivitesini - diizeltmgidi

rilmenidin grubuna gére anlamli gfile gosterdi ~ gostermilerdir® Top C ve arkaddan primer
(p<0.031). Bu sonuclar ile kinaprii ve hipertansiyonu olan hastalarda insilin sensitivites

telmisartanin, rilmenidine gore daha potent Uzerine valsartanin etkilerine HOMA formald ile

antihipertansifler olduklari sonucu cikarilabilir. bakmslar ve insulin duyarlifgini arttirdgini gos-
_ - s  termislerdir® De Luca ve arkagtrinin calsma-
Smith DH' ile Amerena ve arkagkrininm

Kl smalarda. telmisart laoril 12 sinda rilmenidinin hipertansif hastalarda instlin
yaptikarl cagmalarda, tefmisartan ve enalaprit 12 o 50y arttirdgi kaydedilmitir.” Galsma-
haftalik tedavi sonrasi antihipertansif etkinlikler - e

o mizda kullanilan antihipertansif ilaglarin, 4 haka
acisindan karlastirilmiglar ve her iki ilag benzer

o . . . _ tedavi sonrasinda insilin sensitivitesi Gzerine an-
antihipertansif etkinie sahipken, telmisartan daha D . o
o o . lamh etkileri gorulmedi. Fakat istatistiksel ol&ra
iyi tolere edilmitir. Bakris G, ambulatuar kan

s . anlamh olmamakla birlikte, kinapril ve rilmenidin
basinci monitdrizasyonu kullanarak, hafif ve orta . .
. - . grubunda HOMA dgeri diserken, telmisartan
siddetli hipertansiyonlu hastalarda valsartan ve rubunda. artma. azlendi
telmisartanin antihipertansif etkinliklerini kalas- 9 ) g. '
tirmis ve telmisartan daha etkin bulungtwr* Vicut girhigi ile kan basinci arasinda ga-
Amah G, rilmenidin ile yap#n calsmasinda, 6 dan_ bir iliski vardir. D[_]nyanln désik bolgelerin-
haftalik tedavi sonrasi anlamli kan basingnag ~ deki 52 topluluk Gzerinde yapilan Intersalt Gali
leri sazlarken, 1mg ile 2 mglik dozlar arasinda Masi’nda kan basinci ile en kuvvetli ve tutarg-ili

tedavi etkinlgi bakimindan fark bulmargtir.*® kiyi gosteren parametrenin vicugidigi oldugu
saptannytir.  Santral obesitesi olanlarda hiper-

Antihipertansif  ilaglarin - birggu  instlin - tansiyon ve kardiyovaskiler morbidite ve mor-
sensitivitesine etkileri agisindan birbirleriylera talite  riski daha fazladf®  Sismanliktaki
lastiriimistir ve ACE inhibit6rlerinin, AT-1l resep- hiperinstilineminin, NIDDM, stres, hipertansiyon
tor blokerleri de dahil pek ¢ok antihipertansifcdéa o hiperlipidemi gibi dier faktérlerden bamsiz
gore insulin sensitivitesini duzelttikleri gostemik- olarak koroner arter hastaliicin major bir risk
tir. Fogari ve arkadgari 6 haftalik lisinopril ve  faktsrii oldgu saptanmstir. Eger non-diabetik bir
losartan tedavisirlf} baska bir calsmalarinda 6  isi ideal kilosunun %30-40'inin istiine cikacak

haftalik perindopril ve losartan tedavisifiiAkel sekilde sismanlarsa, o kide dokulardaki instlin
ve arkadglar 8 haftalik enalapril ve losartan teda- duyarliliginin = %35-40 azal@h g6zlenmitir.
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Insulin duzeyleri viicut kitle indeksi (MK ile di- duzeylerinde istatistiksel olarak anlamlisdigeler
rekt korelasyon gosterir. VIKarttikga inslin di-  kaydedildi (sirasiyla; p<0.023, p<0.032).
zeyleri de artar ve glukoz toleransi bozdfu€a- Sonug olarak her {i¢ antihipertansif ilag, etkin

lismamizda VK'deki azalma; kinapril grubunda yan pasinci kontrolii glmakla birlikte, insilin
15 hastanin 12'sinde (p<0.0001), telmisartan gru-girencinde anlamii bir disikli ze neden olmadi.
bunda 15 hastanin 13'tinde (p=0.001), rilmenidin cgsma sonunda gériildi ki, hastalar obez olmala-
grubunda 15 hastanin 12’sinde (p<0.0001) 90Z-yna kagin aclik insilin dizeyleri ortalamalari,
lenmistir. insulin direncini yansitacak kadar yiiksekgitt.

insilin direncinde lipid metabolizmasi etki- Bu bilginin siginda, hastalarin tedavi 6ncesinde
lenmekte ve dislipidemi gérilmektedir. Yiksek instlin direncine sahip olduklar gosterilerek ca-
instilin diizeylerinin hipertansiyon gghni, yilksek  lismaya dahil edilmeleriyle planlangnbir aratir-
trigliserid diizeyleri, d§ilk HDL ve Tip Il diabetle ~ ma, bize daha guvenilir sonuclargkeyabilir. Bu
iliskili oldugu acik olarak gosterilrgiir.Yilksek  konuda yapilan caimalar ile antihipertansif tedavi
LDL diizeyleri ile iliski gosterilememitir ancak,  Yaninda, instlin direnci gibi kardiyovaskiler hasta
trigliserid icergi yiiksek olan kiiciik ve daha gun lIk nedeni olabilecek ek risk faktorlerinin de etki
LDL, hiperinsilinemi ve insiilin direnci ile kore- Sizlestirilmesi amaglanmaktadir.
lasyon gdsterit®® insiilin direncinde 6ncelikle
VLDL dretimi ve hepatik sekresyonu artmakta, KAYNAKLAR
lipoprotein lipaz enziminin azah ile de VLDL 1. Nurol Arik, Mehmet Korkmaz. Hipertansiyon; 1999,
yikimi azalmaktadir. Béylece trigliseridden zengin 2. Chobanian AV. 1989 Corcoran Lecture: Adaptive and
partikUIIer artarken, HDL azalmakta ve LDL daha maladapti\(e responses of the arterial wall to hgmeion.
kicuk ve ygun partikillerseklinde olymakta ve Hyper.t?ns'on.lggo; 15:666-74. . .

d L 3. Shichiri M, Hirate Y, Ardo K. Plasma endothelavels in
dolayisiyla koroner aterojenez riski artmaktadir.  hypertension and chronic renal failure. Hypertensio
Andreas Moan ile Markku Laakso ve arkglda- 1990; 15:493-6.
nin hipertansif hastalarda yaptiklari galalarda, 4. Modan M, Halkin H, Luscky SA. Hyperinsulinemalink

. between hypertension, obesity and glucose intoterad
losartan tedavisi ile serum total kolesterol, HDL, iy |nvest 1985; 75: 809-17.

LDL, tl’ig”SGI’id dUzeerrinde anlamli g'@iklikler 5. Shen D-C, Shien S-M, Fuh MM-T, Wu D-A, Chen Y-DI,
saptanmangtir.*>® Benzersekilde Y Alleman ve Reaven GM. Resistance to insulin-stimulated glucgse u
arkadalarinin calsmasinda, normotansif erkek :Z'gelg]sgégg?stz_\g'th hypertension. J Clin Endodrie-
hastalarda fosinopril tedavisi ile serum total kele ’

oo h i 6. Landsberg L. Diet, obesity and hypertensionhgpothe-
terol, HDL, LDL, trigliserid dizeylerinde anlamli sis involving insulin, the sympathetic nervous eyst and

Klinik Bilimler & Doktor: Mart 1998, cilt 4, sayR, sayfa
173.

Yenign M. Diabetes Mellitusta heredite (Her §oite

diabetik hastalarda 12 haftalik losartan veya7'
diltiazem tedavileri ile de, lipid profilinde anlam g

degsismeler gdzlenmengiir.** Smith DHG ve arka- diabetes mellitus kitabindan) Ed: Yenigiin M. Birinci
dalarinin  yaptiklari cagmada, 12 haftalik baski,istanbul. Nobel Tip Kitabevi, 199%stanbul, s:81,
’ BolUm 3.

telmisartan tedavisinin glukoz ve lipid metaboliz- Nurol Arik, Mehmet Korkmaz. Hipertansiyon: 199

. . . . .. ws . . o 6 .
masi uzerine herhanglnblr. etkisi gOStenlmmF 10. Van Haeften TW. Glucose tolerance, insulin ety
Atenolole kagi kontrolli bir calsmada, 8 haftalik and the homeostasis model assessment method JLetter

rilmenidin tedavisi ile total kolesterol konsantras Diabetes Care 1998; 21:673.

: _ 11. Yeniglin M. Diabetes mellitus, glukoz toleramziklugu
i/Onllj Q.Qflf?et.§Z?|I<I’gecr)13§gnlaml| EIB LDL koles ve hipertansiyonun metabolik birliktgli Metabolik
erol digmustir (p<0.03):

Galsmamizda kinapril yonleri ile diabetes mellitus ve hipertansiyon kitedan
grubunda lipid parametrelerinde  gilgklik boélum I. Mart Matbaacilik, 199Tstanbul 11-78.

gozlenmezken, telmisartan grubunda HDL koleste-12- Mancia G, Parati G, Di Rienzo M, Zanchetti A. @lo
pressure variaility. Handbook of Hyperten-

ro_lde _a_'nlam“ dgm_e (p=0.013)  saptandi. sion.Pathophysiology of hypertension. Elsevier Swge
Rilmenidin grubunda ise total kolesterol ve LDL 1997; 17:117-69.
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