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ANTİHİPERTANSİF TEDAVİDE DOKSAZOsİN, AMLODİpİN VE 
RAMİpRivİN KAN LİPID PROFİLİ VE KAN GLUKOZ DÜZEYİNE 
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Antihipertansif ilaçlardan alfa-I bloker olan Doksazosin, Angiotensin Konverting Enzim (ACE) İnhibitörü olan Ramipril 
ve Kalsiyum Kanal Blokeri olan Amlodipin'in tedavi dozlarında hipertansifhastalarda antihipertansif etkinlikleri , kan 
glukoz düzeyi ve lipid profili üzerine etkileri karşılaştırılmıştır. Çalışma, Ocak 1996-Haziran 1996 tarihleri arasında , 
hastanemizin Dahiliye Kliniği ve Polikliniğine başvuran toplam 72 hasta üzerinde yapılmıştır. Hastalara üç aylık tedavi 
verilmiş, tedavi öncesi ve üç ay sonunda telekardiografı, EKG, açlık kan şekeri(AKŞ), ALT, AST, total kolesterol , 
trigliserid, HDL-kolesterol , üre, kreatinin düzeylerine bakıimıştır. Çalışmada tüm sonuçlar ortalaına±SD olarak verilmiş 
olup anlamlılık analizinde Wilcoxon eşleştirilmiş iki örnek testİ kullanılmıştır. Doksazosin grubunun kan lipid protiline 
anlamlı olarak yararlı etkisinin olduğu, AKŞ düzeyindeki düşmenin ise anlamlı olmadığı saptanmıştır. Amlodipin ve 
Ramipril'in gerek lipid profili gerekse AKŞ düzeyi üzerine anlamlı bir etkilerinin olmadığı saptanmıştır. 
Her üç grup antihipertansif ilaç kan basıncını düşünnede etkili bulunmuştur. 
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THE COMPARISON OF THE EFFECT OF DOXAZOSIN, AMLODIPIN AND RAMIPRIL ON BLOOD LIPID 
PROFILE AND BLOOD GLUCOSE LEVEL DURING ANTI HYPERTANSIVE THERAPY 

In this study, the efficacy of Doxazosin, an alfa-1 bloeker, Ramipril, an angiotensin converting enzyme inhibitor 
and Amlodipine, a calcium-channel bloeker on hypertension, plasma glucose levels and lipid profıles alJJong 
hypertensive patients were investigated. The study was performed on patients who were admitted to clinic and 
outpatient clinic of internal medicine between January - June 1996. Duration of treatment was 12 weeks for eaclı 
patient.Before and at the .nd of 12 weeks treatment, telecardiography and electrocardiogl'aphy were performed 
and also fasting plasma glucose, ALT, AST, total cholesterol, triglyceride, HDL cholesterol, BUN and creatinine 
were measured. All results were given as mean±SD and paired Wilcoxon test used for statistical analysis. Both 
Amplodipin and Ramipril had no benelicial effects on lipid profıle and blood glucose levels. Doxazosin was 
effective on reducing lipid profıles signilicantly, but not on fasting plasma glucose levels. As a conCıusion, wc 
found that all these three antihypertensive drugs were effective at reducing blood pressure. 
Key Words: Doxazosin, Raıııipril, Aııılodipin, Hyperlipideıııia, Hypertensioıı. 

GEREÇ VE YÖNTEM 
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Hipertansiyon çok yaygın, önemli morbidite ve 
mortalite nedeni olan toplumsal bir sorundur. Direkt 
olarak koroner arter hastalığı, inme, kalp yetmezliği 
ve periferik arter hastalığı dahilolmak üzere bütün 
önemli aterosklerotik kardiyovasküler hastalıklarda 
predispozan faktördür. Günümüzde hastanın hedef 
organ hasannı, yaşam kalitesini, eşlik eden hastalıklan 
ve diğer kardiyovasküler risk faktörlerini dikkate 
alan ve tedavinin bu veriler altında planlanmasını 
öngören bireyselleştirilmiş antihipertansif tedavi 
yaklaşımına geçilmiştir i. 

Bu çalışma Ocak 1996- Haziran 1996 tarihleri arasında 
Kartal Eğitim ve Araştırma Hastanesi İç Hastalıkları 
Kliniği ve Polikliniğine başvuran 72 hasta (44 kadın-
28 erkek) üzerinde rastgele yöntemle yapılmıştır. 
Doksazosin grubuna 24 hasta (14 kadın-lO erkek), 
Amlodipin grubuna 24 hasta (16 kadın-8erkek), Ramipl;1 
grubuna 24 hasta (l4kadın-1 Oerkek) dahil edilmiştir. 

Çalışmamızda antihipertansif ilaçlardan Alfa- ı bloker 
olan Doksazosin, ACE inhibitörü olan Ramipril ve 
Kalsiyum kanal blokeri olan Amlodipin'in hipertansif 
hastalarda üç ay süreyle antihipertansif etkinlikleri, 
kan glukoz düzeyi ve lipid profili üzerine etkilerinin 
araştırılması amaçlanmıştır. 

1 Sivas Göğüs Hastalıkları Hastanesi, iç Hastalıkları Uzmanı, 
Kartal Eğitim ve Araştırma Hastanesi Iç Hastalıkları Kliniği, 
2 Uzmanı, 3 Aile Hekimliği Uzmanı 4 Şef Yrd. Doç.Dr. 5 Şefi 

Çalışmanın başlangıç döneminden önce hastalara bir 
haftalık geçiş dönemi sağlandı, bu dönemde hastalara 
tek kör şartlar altında plasebo verilerek kullandığı 
antihipertansif ilaçlar kesildi, ardından rastgele 
yöntemle doksazosin, amlodipin, ramipril başlandı. 
Tedavinin başlangıcı ve üç ay sonunda tüm hastalara 
telekardiografi, EKG ve biyokimyasal tetkik olarakta 
AKŞ, AST, ALT, total kolesterol , HDL-kol esterol , 
trigliserid, üre, kreatinin düzeyi ölçüldü. Çalışmada 
tüm sonuçlar ortalama±SD olarak verildi. Çalı şmanın 
anlamlılık analizinde Wilcoxon eşleştirilmi ş iki ömek 
testi kullanıldı. 
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BULGULAR 

Ça lı şmaya katılan tüm hastaların tedavi öncesi ve 
tedavi sonras ı parametrelerin sonuçları birbiriyle 
kı yas lanarak is tatistik değe rleri bulundu . 
Doksazosin alan hasta grubunda ortalama olarak 
s i s ıo lik kan basıncında (SKB) i 3.33 mmHg (%8), 
diyastolik kan basıncında (DKB) i O mmHg (% i O), 
total kolesterol düzeyinde %4, trigliserid düzeyinde 
%S azalma, HDL-kolesterol düzeyinde %4.39 artı ş 
saptandı. Bu bulgular istatistik olarak anlamlı bulundu 
(p<O.OS). Aç lı k kan glukoz (AKŞ) düzeyinde % i 
aza lma bulunmas ın a rağmen bu bulgu istati stiksel 
olarak anlamlı değildi (p>O.OS). 

Amiodipin alan has ta grubunda SKB'da 19 mmHg 
(% 11), DKB'da 9.S 8 mmH g (% 10) azalma 
bulundu.Bu azalma istatistikselolarak anlamlı bulundu 
(p<O.OS). Total kolesterol düzey inde % i, trigliserid 
düzeyinde %0.2, AKŞ düzeyinde %1 azalma, HDL
Kolesterol düzeyinde % i A8'lik artı ş saptanmas ın a 
rağmen bulgular istatistikselolarak anlamlı bulunmadı 
(p>O.OS). 

Ramipril al an has ta grubunda ise SKB'da 21.40 
mmHg (% i i), DKB'da i O mmHg (% i O)'luk azalma 
istatistikselolarak anlamlı bulundu (p<O.OS) . Total 
kolesterol düzeyindeki %0.38'lik azalma, trigliserid 
düzeyinde % i 'lik a rtı ş , HDL-Kolesterol düzeyinde 
%0.33'lük azalma ve AKŞ düzeyindeki %0. i 'lik 
azalma ise istatistikselolarak anl amlı bulunmadı 
(p>O.OS). 

TARTIŞMA 

Son yıllarda bireysell eştirilmiş tedavi yaklaşımları 
çerçevesinde hipertansiyon tedavisine alınacak 
hastalarda kardiyovasküler ıisk profiııeri belirlenmekte 
ve tüm risk profiline uygun tedavi düzenlenmesi 
kardiyovasküler moıialite ve morbiditenin azaltılmas ı , 
aterosklerozun önlenmesi önerilmektedir. Bu tedavi 
anlayışı çerçevesinde yapılan tüm çalışmalarda artık 
antihipertansif il açların sadece kan basıncı üzerine 
değil, diğer kardiyovasküler risk profili üzerine olan 
etkileri de araştırılmaktadır. 

Geniş kapsamlı klinik ve epidemiyolojik taramalarda 
glukoz intoleransının, lipid anormalliklerinin, insülin 
direncinin ve hip erinsülineminin esansiyel 
hipertansiyonlu hastal arda normotansif kişilerden 
çok daha sık görüldüğü saptanmıştır.Bu çalışmalarda 
hipertansif h as t a l a rın %30 k a d a rında glukoz 
intol erans ı bulunmuştur 2 

Holıne ve arkadaş ları Doksazosin'in kan lipid profili 
ve kan glukoz düzeyine etkisini 4000 hasta üzerinde 
üç ay lık teda vi sonucunu a ra ş tırmışla r ; çalı şma 
sonucunda hasta ların SKB'da i 7-22 mmHg, DKB'da 
13- i 5 mmHg' lık azalma, total kolesterol düzeyinde 
%6.7, trigliserid düzeyinde % i 9.8, AKŞ düzeyinde 
ise %2 oranında azalma ve HDL-kolesterol düzeyinde 
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%2.S'lik artı ş saptamışlardır 3. 

Langdon ve arkadaşları ise 4027 hasta ile yaptıkl arı 
bir çalışmada doksazosinin , total kolesterol düzey ini 
%4.06 , trigli serid dü zey ini %8. 39 oranında 
düşürdüğünü , HDL-koles terol düzeyin i %2 .80 
artırdığını gö s termişlerdir 4 Yine Talseth ve 
arkadaşlarının uzun süreli 24 hasta üzerinde yaptıkl arı 
çalışmada da Doksazosin ' in parametreleri yaklaş ık 
olarak aynı sonuçlarda etkil edi ğ ini bulmuş l ardır 5 

Çalışmamızın Doksazos in grubunun so nuç l a rı 
Iiteratürlerle uyumlu bulundu. 

Omvik ve arkadaşları 46 hastaya i 2 hafta sürey le 
Amlodipin verınişler ve i 2 hafta sonunda Amlodipinin 
SKB'nı % 13, DKB'nı % i 6 oranında düşürdüğü, total 
kolesterol düzeyini hafif oranda düşürdüğü , ancak 
istatistikselolarak anlamlı olmadı ğ ını , trigli serid 
düzeyi , HDL-kolesterol düzey i ve AKŞ düzey i 
üzerinde is e a nlamlı bir etki sinin olmad ı ğ ını 
bildinnişlerdir 6. Nakajima ve arkadaş ları Japonya'da 
yaptıkları çalı şmada amlodipinin total kolesterol, 
trigliserid düzeyi ve AKŞ düzey ine anlamlı bir 
etkisinin olmadığ ını , HDL-Kolesterol düzey ini ise 
anlamlı olarak artırdığını saptadıl a r 7 

Bu konuda bizim bulduğumuz değerler de literatürle 
uyumlu gözükmektedir. Walter ve arkadaşlarının 160 
hastada, Fukijoma ve arkadaş l arının ise 8 hafta lık 73 
hastada Ramipril ile yaptıkl a rı ça lı şm a l a rd a, 
Ramiprilin SKB'nı 20-23 mmHg, DKB'nı i 4- i 6 
mmHg düşürdüğü saptanmıştı r 8 

Schwartz ve arkadaşları 58 hasta üzerinde yaptıkl arı 
çift kör, plasebo kontroııü ramipril çalışmas ında , 
ramiprilin karbonhidrat ve lipid metabolizmasına 
etkisinin olmadığını bildirmi ş l e rdir9 Oksa ve 
arkadaş ları çeş itli ACE inhibitörleriyle yap t ıkl a rı 
çalışmada genelolarak bu gruptaki il aç ların kan lipid 
profili üzerinde herhangi bir deği şiklik yapmadık l arını 
bildirmişlerdir ı O. Pheiffer ve arkadaş ları S9 hastada 
Ramipril ile yaptıkları çalı şmada Ramiprilin kan 
glukoz düzeyi üzerine etkisinin olmadığını bildirıııişler 
8 Benzer sonuçlar Baver ve arkaş i arının. yaptıkl arı 
çalışma sonucunda da sa ptanmı ş tır i ı . Bi zim 
bulgularımız istatistikselolarak anlamlı olmamakla 
birlikte literatürl erle uyumlu bulundu. 

Sonuç olarak her üç gruptaki antihipertansif il aç kan 
basıncını düşürmesi bakımından anlamlı olarak etkili 
bulundu. Kan lipid profili ve glukoz düzeyi üzerine 
Doksazosinin yararlı etkileri olduğu görüldü. Ancak 
Amlodipin ve Ramiprilin kan lipid profili ve glukoz 
düzeyi üze rin e yararlı bir etkisinin o lm ad ı ğ ı 
görülmesine rağmen bu konuda daha geni ş kapsamlı 
çalışmalara ihtiyaç vardı r. 
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