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Kartal Egitim ve Arastirma Klinikleri

ANJIOTENSIN II RESEPTOR BLOKAJININ TiP Il DIABETES

MELLITUS'LU HASTALARDA KAN LiPiD DUZEYLERINE ETKISI’

Mahmut GUMUS! , Birsel KAVAKLI!, Semra AKTAS! Mehmet SARGIN!,
Mehmet ALIUSTAOGLU' Kamil OZDIL?, Ali YAYLA !

Ateroskleroz ve hipertansiyon Diabetes Mellitus (DM) ile birlikte sikca goriiliir. DM'de dislipidemi insidansi da yiiksektir.
(Calismamizda hipertansiyon tedavisinde yeni bir grubun iiyesi olan Losartan Potasyum’un diabetik hipertansif hastalarda
kan lipid diizeylerine etkisini arastirmay1 amagladik. Kartal Egitim ve Aragtirma Hastanesi ¢ Hastaliklart Klinigi ve
Diabet poliklinigine basvuran Tip Il diabetli, 34 kadin, 6 erkek toplam 40 hasta galigmaya alindi. Hastalarin yas ortalamas:
58,1 yil, diabet siireleri ortalamasi 7,7 yildi. Ailevi hiperlipidemisi olanlar, antilipidemik ilag¢ kullananlar ve kreatin
klirensi <60 ml/dk olan hastalar ¢alismaya alinmac. Hastalara 3 ay siiresince Losartan 50 mg oral verildi. Hastalar bu
siire igerisinde antidiabetik tedavilerini aldilar ve uyguladiklari rutin diyet programinda herhangi bir degisiklik yapmadilar.
Hastalarin baslangigta, 2.ayda ve 3.ayda viicut kitle indeksi (VKI), sistolik ve diastolik kan basinci, aglik kan glukozu,
total kolesterol, trigliserid, HDL-Kolesterol ve LDL-Kolesterol degerleri 6lgiildi. Caligma siiresince hastalanmizin VKI,
aglik kan glukozu ve HDL-Kolesterol degerlerinde anlamh bir degisiklik olmadi. Kan basine1 degerlerinde, total
kolesterol, trigliserid ve LDL-Kolesterol degerlerinde ise istatistiksel olarak anlamli diisiisler saptandi. Sonug olarak
Losartan Potasyum, diabetik-hipertansif hastalarimizda, kan sekeri regiilasyonunu etkilemeyen fakat kan basinei ve lipid
profili iizerine olumlu etkileri goriilen bir ajandir.

Anahtar kelimeler: AT Il Reseptor Antagonistleri, Diabetes Mellitus, Dislipidemi

THE EFFECT OF ANGIOTENSIN II RECEPTOR ANTAGONISTS ON LIPID PROFILE
IN TYPE 11 DIABETES MELLITUS

Atherosclerosis and hypertension are frequently found with diabetes mellitus. Diabetes Mellitus has also got the
high incidence of dislipidemia. In this study, we aim to investigate the effect of Losartan Potassium as a new
member of AT 11 receptor antagonists, on lipid profile in hypertensive diabetic patients. 34 female and 6 male,
totally 40 diabetic outpatients who were submitted to Kartal Training Hospital, were included to the study. Mean
age of them was 58,1 years and mean duration of diabetes was 7,7 years. The patients who have familial dislipidemia,
under antilipidemic therapy and have creatinin clerence below 60 ml/min were excluded. Patients were treated
with 50 mg Losartan Potassium daily for three months. They have received their prior antidiabetic therapy and
diet, We visited them every month from the beginning of the study for three months, and during this visites, we
measured the levels of body mass index, sistolic and diastolic blood pressure, fasting blood glucose, total cholesterol,
trigliserid, HDL-Cholesterol and LDL-Cholesterol. The level of body mass index, fasting blood glucose and HDL-
Cholesterol did not changed at the end of study but blood pressure, total cholesterol, trigliserid and LDL-
Cholesterol levels decreased significantly. As a result, we concluded that, Losartan Potassium has a positive effect
on lipid profile in hypertensive diabetic patients without any undesirable effect on blood glucose regulation.
Key words: AT II Receptor Antagonists, Diabetes Mellitus, Dislipidemia

Diabetes Mellitus, endojen insiilinin mutlak veya
goreceli eksikligi sonucu gelisen kronik hiperglisemi,
karbonhidrat, yag ve protein metabolizmasinda
bozukluklar, kapiller membran degisiklikleri ve
ateroskleroz ile seyreden bir durumdur.
Tiim diabet vakalarinin % 80" ini olugturan Tip II
diabetin yurdumuzdaki siklig1 % 2-5 civarindadir.
Tiim diinyada bu sayimnin éniimiizdeki yillarda 160
milyonu agsmasi1 beklenmektedir.

Diabetes Mellitus; akut ve kronik komplikasyonlart
nedeniyle toplumun biiyiik bir kesiminin saglik sorunu
olmaya devam etmektedir. Diabetin iyi kontrolii ve
komplikasyonlarinin etkin bir sekilde tedavi
edilmesinin diabetik kisilerin yasam siiresini ve
kalitesini etkileyecegi agiktir.

"

XXI. Ulusal Endokrinoloji ve Metabolizma Haslalikiart Kongresi'nde
yazilt bildiri olarak sunulmugtur. 29 Eyliil - 3 Ekim 1998 Istanbul
Kartal Egitim ve Arastirma Hastanesi 'lg Hastaliklar Klinigi,
2] Hastaliklari Uzmani, Serbest Hekim.

Diabetes Mellitus aterosklerotik damar hastaligi
riskini artirmaktadir. Ozellikle obezite, hipertansiyon,
sigara kullanim gibi bilinen diger risk faktérlerinin
oldugu hastalarda bu risk en fazladir. Tip II diabetli
hastalarda kan Ilipid ve lipoprotein
konsantrasyonlarinda da kalitatif ve kantitatif
bozukluklar gériilmektedir. Tip II diabette en sik
olarak trigliseridler yiikselir. VLDL ve LDL-
kolesterol yiikselmesiyle, HDL- kolesterol azalmasina
rastlanir. Iyi glisemik kontroliin saglanmasiyla bu
degerler normal sinirlara donebilir. Ayrica diabetle
birlikte gdériilebilen diger hastaliklarin ve
komplikasyonlann tedavisi de diabetik dislipideminin
iyilestirilmesine katkida bulunacaktir.

Bu ¢aligmada, Diabetes Mellitus' la birlikte sik¢a
gordiigiimiiz hipertansiyonda, antihipertansif bir ajan
olarak kullandigimiz anjiotensin II reseptér blokeri
"Losartan Potasyum" un diabetin kontrolii ve kan
lipidleri {izerine olan etkisini aragtirmayi amagcladik.



Cilt X: 14, 1999

GEREC VE YONTEM

Bu ¢alismada; Kartal Egitim ve Arastirma Hastanesi
I¢ Hastaliklan Klinigi ve Diabet Polikliniginde takip
edilmekte olan hastalardan 44 adedi ¢aligmaya
alindi.Bu hastalar Eyliil 1997-Ocak 1998 aylar
arasinda takip edildi.Caligmaya kabul edilen hastalar
asagidaki parametrelere gore sec¢ilmis ve ¢aligmaya
kabul edilmislerdir.

1. Saptanan diabet siiresi>0.5 yil

2. Hafif hipertansiyon (DKB: 90-99 mmHg.)
Orta hipertansiyon(DKB: 100-109 mmHg.)

3. Kreatin klirensi > 60 ml/dk

4. Antilipidemik ila¢ kullanmayanlar

5. Ailevi hiperlipidemisi olmayanlar

6. Diabet polikliniginde takip altinda olan ve rutinde
Onerilenin disinda diyet uygulamayan hastalar

7. Calisma konusunda bilgilendirilmis ve onaylan
alimmis hastalar

Daha sonra antilipidemik ilag kullanmalan ve rutin
kontrollere gelmemeleri nedeniyle 4 hasta ¢alismadan
cikarildi.

[lk vizitte caligmaya kabul edilen hastalarin yukarda
belirtilen 6zellikleri saptanarak galismaya alinmig ve
varsa 6nceden kullandig1 antihipertansif ilaglar
kesilmigtir. Bu hastalara antihipertansif diyet ile ani
kan basinci yiitkselmesi durumunda Nifedipin dilalt:
kullanimi 6nerilmistir. Bu hastalardan 15 giinliik
stirede 3 kez ani kan basinc yiikselmesi ve Nifedipin
kullanimi 6ykiisii olanlann ¢aligmadan gikarilmasi
Ongoriilmiistiir. 15 giin sonraki vizitte Losartan 50
mg. tb. (Cozaar MSD) baslanmistir. Eger hasta ilag
kullanmiyorsa ilk vizitte Losartan 50 mg
baglanmistir. Ek olarak 1 gr/kg/giin protein igeren tuz
kisitlamali diabetik diyet uygulanmigtir. Hastalarimiza
ilag verilmeye baslandiginda ve 2.,3. aylarda ¢alisma
protokoliinde belirlenen parametreler incelenmistir.

Hastalarimizin 1. ay, 2. ay ve 3. ayda viicut kitle
indeksi, kan basinci, aglik kan sekeri, elektrolit, {ire,
kreatinin, total kolesterol, trigliserid ve HDL-K
degerleri olglildi. LDL-K hesaplanmasinda
Friedewald formiilii kullanildi.

LDL-K (mg/dl) = Total kolesterol (mg/dl) -
[trigliserid/5(mg/dl)+HDL-K (mg/dl)].

Viicut kitle indeksi (VKI) poliklinikte tarti ve boy
lgtimii yapilarak hesapland: (kg/m?). Kan basinci
poliklinikte 15 dakika siire ile dinlenen hastalarda
oturur pozisyonda her iki koldan iki kez dl¢tildi ve
iki 6l¢timiin ortalama degerleri alindi. Biokimyasal
tetkikler Kartal Egitim ve Arastirma Hastanesi
Biokimya Labaratuvari' nda "911 Automatic
Analyzer" ile "enzimatik kolorimetrik test" yontemi
ile yapildi.

Hastalar izlemleri boyunca kullandiklar antidiabetik
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ajanlari almaya devam ettiler ve rutin diabetik
diyetlerini uyguladilar.

Istatiksel analizlerde baslangi¢ ve 3.ay arasindaki
karsilagtirmalarda "esli t testi" ve baslangi¢ 2.ve 3.
ay arasindaki karsilagtirmalarda "Friedman Testi"
uygulandi.Bu degerlerin istatiksel analizi SPSS for
Windows programu kullanilarak yapildi. Kategorik
verilerin dagilhimi % olarak, nlimerik verilerin dagilimi
ise ortalamazstandart sapma olarak ifade edildi.

BULGULAR

Hastalarimizin yas ortalamasi 58,1+ 7,6 yil (39-70),
diabet siireleri 7,7+ 4.8 (0.5-17) yil olan 34'ii kadin,
6' s1 erkek 40 hastadan olustu, Hastalarimizin 24' i
oral antidiabetik, 16's1 ise insiilin kullaniyordu.
(Tablo I)

Tablo 1. Calismaya alinan vakalarin klinik ve labaratuvar
sonuglarinin ortalamalari

1. Dénem | 2. Ddnem | 3.Dénem | P(1-2-3) | P(1-3)
VKI (kg/m?) | 296550 | 205244 |[2042442 | 045 788
SKB (mm/Hg) | 50,8+18,7 | 140,6¢153 |137.6£1204| 000 | 000
DKB (mm/Hg) | 881479 | 818461 | 7924636 | 000 | 000
AKS (mg/dl) [178,9£54,2 | 183,0:598 [1755£52.03] 219 740
&ﬁ?}leswml 224,5£40,9 | 218,1449.9 (2082359 | 005 005
E}ﬂi‘“d 191,7475.2| 165.5:86,0 [1692¢76,7 | 003 007
HDLK (mg/di)| 442:87 | 454210,1 | 43,129, 460 | 453
LDL-K (mg/dl)| 141,8£37,6] 14295402 | 13132315 | 00 020

VKI: Viicut kitle indeksi, SKB: Sistolojik kan basinci, DKB: Diastolik
kan basinci, AKS: Aglik kan sekeri, HDL-K: Yiiksek dansiteli lipoprotein,
LDL-K: Diisiik dansiteli lipoprotein,

Hastalarin viicut kitle indeksi ortalamalari 1.ayda
29,6 kg/m? olarak bulunmus, bu deger 2.ayda 29,5
kg/m? ve 3.ayda da 29,5 kg/m? olarak bulunmustur.
Calisma siiresi i¢inde hastalarin viicut kitle
indekslerinde minimal bir azalma olmustur.
Dénemler arasinda hastalarin viicut kitle indeksleri
ortalama degerleri agisindan anlamh bir farkhilik
saptanmadi (p>0,05) (Tablo II).

Tabloe I1. Viicut Kitle indeksi ortalama degerleri (kg/m?)
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VKI

Calismaya alinan vakalarin sistolik kan basinci
degerleri 1.ayda ortalama olarak 150,8 mmHg olarak
saptanmug, bu degerler 2. ve 3. aylarda sirasiyla 140,6
ve 137,6 mmHg olarak bulunmustur.Bu siire igerisinde
ortalama sistolik kan basinci degerlerinde % 8,8
oraninda bir diigme gézlenmistir.
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Tablo I11. Kan basinc: ortalama degerleri (mmHg)

Sistolik
=3 Diastolik]

Baglangs; 2. Vizit 3. Vizit

Diastolik kan basinci degerleri ise 1.ayda ortalama
olarak 88,1 mmHg iken, 2.ayda 81,8 mmHg olmus,
3.ayda ise 79,2 mmHg olarak bulunmustur. Baglangi¢
degerine gore diastolik kan basincinda % 10,2
oraninda diisiis olmustur. Sistolik ve diastolik kan

Tablo I'V. AKS ortalama degerleri (mg/dl)

Kartal Egitim ve Arastirma Klinikleri

3 ay siiresince yapilan takiplerde hastalarimizin
trigliserid diizeylerinde % 11,8 oraninda bir iyilesme
gozlendi. 1.aydaki trigliserid degerleri ortalama 191,7
mg/dl iken, bu deger 2.ayda 165,5 mg/dl, son ayda
ise 169,2 mg/dl olarak bulunmustur. Hastalarin
trigliserid ortalama degerleri aylar iginde anlamh
olarak diisiis gostermistir (p<0,001) (Tablo V).

Tablo VI. HDL-K ortalama degerleri (mg/dl)
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basin¢lart aylar i¢cinde anlamli olarak diisiis
gostermigtir (p<0,001) (Tablo IIT).

Aclik kan sekeri degerleri aylar igerisinde sirasiyla
ortalama olarak 178,9 mg/dl, 183,0 mg/dl ve 175,5
mg/dl olarak bulunmustur.Baslangi¢ ve son ay
ortalama degerleri arasinda minimal bir azalma
gozlenmistir. Dénemler arasinda hastalarin aglik kan

Tablo V. Total kolesterol, trigliserid ve LDL-K ort. degerleri(mg/dl)
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sekeri ortalama degerleri agisindan anlamli bir farklihk
saptanmanustir (p>0,05) (Tablo IV).

Hastalarin total kolesterol degerleri ortalamasi 1.ayda
224,5 mg/dl olarak bulunmustur. Bu deger 2.ayda
218,1 mg/dl olmus ve 3.ayda ise 208,2 mg/dl' ye
diismiistiir. Hastalarin baslangictaki ortalama total
kolesterol degerleri ile 3.aydaki total kolesterol
degerleri arasinda ortalama olarak % 7.2 oraninda
bir diisiis olmustur, Hastalarin kolesterol degerleri
aylar igerisinde anlamli olarak diisiis géstermistir
(p<0,001) (Tablo V).

LDL kolesterol diizeyleri ise baslangigta ortalama
141,8 mg/dl, 2.ayda 142,9 mg/dl ve 3. aydada 131,3
mg/dl ortalama degerler olarak saptanmistir. [zlem
stiresince trigliserid diizeylerine gére daha az olmakla
birlikte % 7,5 oraninda azalma saptanmistir.
LDL-K ortalama degerlerinin aylar i¢inde diisiisii
anlamli olarak bulunmustur (p<0,05) (Tablo V).

Dénemler arasinda hastalarm HDL ortalama degerleri
agisindan anlamli bir farklilik saptanmanustir (p>0,05)
(Tablo VT).

[k aydaki HDL degerleri ortalamasi 44,2 mg/dl,
2.aydaki ortalama deger ise 45,4 mg/dl olarak
bulundu.Son ay HDL diizeyleri ortalamasi 43,1 mg/dl
idi. l.aydaki kan basinci degerleri ile
kolesterol,trigliserid, HDL ve LDL degerleri arasinda
anlamh bir ilski saptanmamistir.( r=0,38, p=0,015)
l.aydaki vucut kitle indeksi ile kolesterol, trigliserid,
LDL ve HDL degerleri arasinda anlaml bir iliski
saptanmanustir.

TARTISMA

Diabetes Mellitus,kardiovaskiiler hastaliklar icin
bagimsiz bir risk faktoriidiir. Tip II DM’lu hastalarin
% 40-50'sinde koroner arter hastaligi, % 50' sinde
hipertansiyon, % 15'inde serebrovaskiiler hastalik ve
yaklasik % 35'inde de periferik damar hastaligi
goriilmektedir. Tip 11 DM’da kardiovaskiiler risk
faktorlerinden dislipideminin 6zel énemi vardir. Tip
Il DM’lu bir ¢ok hastada, kontrol degerlerini % 50
ile % 100 asacak sekilde, orta derecede plazma
trigliserid ve VLDL trigliserid artislan gézlenmektedir.
Bu artig, karaciger tarafindan VLDL'nin agir1 iiretimine
ve daha da 6nemlisi, insiiline bagimli bir enzim olan
trigliserid lipazin aktivasyonunun azalmasi sonucu
VLDL'nin periferik katabolizmasindaki azalmaya
baghdir. HDL diizeyleri genellikle azalmaktadir. Tip
I DM’1u hastalarin yaklasik % 30'unda lipoprotein
a diizeyleri de yiikselir 123, Obezitenin de
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kardiovaskiiler risk faktérleri arasinda 6nemli bir
rolii vardir. Framingham ¢aligmasinda viicut kitle
indeksinin kardiovaskiiler hastaliklar igin bagimsiz
bir risk faktérii oldugu gésterilmistir.Bu konuda
yapilan bir ¢galigmada Tip IT DM’lu hastalarin %
61'inde viicut kitle indeksinin 29 kg/m? 'den biiyiik
oldugu saptanmistir 4. Bizim ¢alismamizda bu oran
% 55 olarak saptanmustir. Baslangigta hastalanmizin
viicut kitle indeksi degerleri ortalama olarak 30,2+5,6
kg/m? olarak bulunmus, losartan kullanimi sonrasi
bu deger 30,0£5,1 kg/m? olarak bulunmustur.
Donemler arasinda hastalarin viicut kitle indeksleri
ortalama degerleri agisindan anlamli bir farklilik
saptanmanustir (p>0,05).

Diabetes Mellitus'lu olgularda hipertansiyon insidansi,
normal populasyonun iki katidir 36, Tip II diabetlilerin
hipertansiyon insidansi da Tip I' lerin dort katidir.
Tip II DM’lu olgularin % 30-60"inda hipertansiyon
tesbit edilmektedir. Bizim ¢aligmamizda bu oran %
47,5 olarak bulundu.(TA>140/90 mmHg) Tip II
DM’lu olgularin % 10'unda nefropati oldugu
diisiiniiliirse hipertansiyon etyopatogenezinde bagka
faktorlerin de rol oynadig: asikardir. Bu hastalarda
hipertansiyon, android obezite, dislipidemi ve
hiperglisemi ile birlikte olan plurimetabolik sendrom
s6zkonusudur. Bu komponentlerin hepsi
hiperinsiilinemi ve insiilin rezistansi ile iligkilidir 7.

Hipertansiyon Tip I DM’lu hastalarda bir risk faktérii
olup, hipertansiyonlu olgularda kardiovaskiiler
mortalite iki kat daha yiiksektir 8. Losartan,
hipertansiyon tedavisi i¢in sunulan yeni bir ilag
grubunun ilk tiyesi olan bir ATII reseptor
antagonistidir. Siyahlar, renal yetmezligi olan hastalar
ve diyabetliler gibi 6zel gruplardaki etkinligi gesitli
¢alismalarda kamitlanmigtir °. Ayrica klinigimizde
yapilan bir ¢galigmada, Tip II DM’lu hastalarda losartan
kullaniminin hipertansiyon, mikroalbumiiiri ve diger
bébrek fonksiyonlari iizerine olumlu etkileri
goriilmiigtiir 10,

Bizim ¢aligmamizda ise dénemler arasinda sistolik
kan basinci ortalamalar1 150,8+18,7 mmHg ve
137,6+12,04 mmHg olarak bulunmustur. Diastolik
kan basinci ortalamalan ise 88,1+7,9 mmHg ve
79,2+6,36 mmHg olarak bulunmustur.Sistolik ve
diastolik kan basinglari aylar igerisinde ileri derecede
anlamh olarak diistis gostermislerdir (p<0,001). Bu
sonuglar da losartanin Tip II DM’lu hastalarda hem
bobrek fonksiyonlar: iizerine olumlu etkilerinin
oldugunu, hem de orta ve hafif siddette kan basincini
etkili bir sekilde diisiirdiigiinii gdstermistir.

Tablo VII. Koroner arter hastaligi (Yetiskin DM’ liler igin)

ko2 1| oLk | LDLK | Trigliserid
(mg/dl) (mg/dl) (mg/dI) (mg/dl)
Kabul Edilebilir] <200 - <130 <200
Sinir Degerler 200-239 - 130-159 200-239
Yiksek Riskli | 5549 <35 2160 >400
Degerler
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Tip II Diabetes Mellitus patogenezinde rol oynayan
en 6nemli faktor karacigerde ve periferde olan insiilin
rezistansidir.Insiilin duyarsizh@ina etkili farmakolojik
ajanlar heniiz gelistirilme asamasinda oldugu igin
dislipidemi Tip II Diabetes Mellitus'da stk gériiliir.
PROCAM II (Prospective Cardiovascular Miinster
Study) ¢alismasinda (bu ¢alisma hipertansiyonlu
ve/veya diabetli kisilerde hiperlipideminin prevelansi
ve bunun koroner kalp hastalig: ile olan ilgkisini
belirlemek i¢in yapilmistir) diabetiklerde 200 mg/dl
ve ustii hipertrigliseridemi % 39, non-diabetiklerde
ise % 21 olarak saptanmistir. 35 mg/dl ve alti olarak
tanimlanan diisik HDL-K, diabetiklerde % 27,
diabetik olmayanlarda ise % 17 olarak bulunmustur.
American Diabetes Association (ADA) tarafindan
yetigkin diabetliler i¢in koroner arter hastalig
agisindan risk olarak kabul edilen degerler Tablo
VII'de gosterilmigtir 1,

Birgok ¢alismada dislipidemiler diabetli hastalarda
kardiovaskiiler risk faktorii olarak kabul edilmigtir.
Bu nedenle Diabetes Mellitus'un diger
komplikasyonlar1 gibi etkin bir gsekilde tedavi
edilmelidir ''.12, Diabetes Mellitus'un insiilin veya
oral antidiabetiklerle tedavisi lipid bozukluklarin
diizeltmektedir!3. Ayrica insiilin rezistansi ve diabetle
birlikte goriilebilen obezite, hipertansiyon,
ateroskleroz gibi durumlarin etkili bir sekilde tedavi
edilmesi, lipid bozukluklarinin diizeltilmesine olumlu
etki yapmaktadir. Insiilin rezistansi esansiyel
hipertansiyonlu bireylerde gosterilmis ve Tip I DM,
obezite, hipertansiyon, dislipidemi ve aterosklerotik
kardiovaskiiler hastaliklar arasinda metabolik bir
baglanti oldugu ileri siiriilmiistiir .14, Tip [I DM'da
diabetin iyi kontrolii lipid diizeylerini diizeltebilir.
Tedaviye antilipidemik ilaglar eklemeden 6nce iyi
bir glisemik kontrol saglanmalidir. Ayn1 zamanda
obezite, hipertansiyon gibi diger risk faktorleri de
etkin bir sekilde tedavi edilmelidir. Diabette
ateroskleroz ile lipid degisiklikleri arasinda kuvvetli
bir iligki vardir ve bu lipid degisiklikleri nefropatide
de artar 15,

Calismamizda Tip 11 DM'lu hastalarda kullandigimiz
losartan orta ve hafif dereceli hipertansiyon
tedavisinde kullamlan bir AT II reseptor blokeridir.
Hipertansif hastalarda renal disfonksiyonu olsun veya
olmasin losartan kullanimi, renal fonksiyonlari
korumug, renal yetmezlikli ve Tip II DM'lu hastalarda
proteiniiriyi azaltmistir 1617, Tip [I DM'lu olmayan
hafif hipertansiyonlu hastalarda losartan tedavisi
stiresince serum lipid diizeylerinde herhangi bir
degisiklik olmamustir. Buna karsin bir ¢alismada, 4'ii
Tip II DM'lu olan 8 hastada serum total kolesterol
diizeyleri % 18 ve LDL kolesterol diizeyleri %28
oraninda diigmiistiir '8.!%. Nefrotik sendromlu 11
hastada da bir ay siireli 50-100 mg losartan kullanimi
sonucu, total kolesterol seviyeleri % 8,8 oraninda
azalmugtir 20, 5 vakalik kiiciik bir ¢alismanin sonuglari
da gostermistir ki losartan insiilin duyarliligini
artirmustir ve plazma norepinefrin diizeyleri 6 haftalik
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tedavi siiresince % 40 oraninda azalmistir 21. Bu
¢alismalar genelde biiyiik plasebo kontrollii gruplarla
desteklenmemistir.

Yapilan hayvan deneylerinde losartan,hipertansif ve
insiilin rezistan siganlarda glikoz toleransini ve instilin
duyarhihgim diizeltmekte, hipertansiyon ve kardiyak
hipertrofiyi engellemekte ve fenilefrine cevabi
azaltmaktadir.Losartanin muhtemelen sempatolitik
etki ile vazodilatasyon yaptig1 ve iskelet adalesine
glikoz girisini artirarak insiilin duyarliligini artirdit
ileri siiriilmiistiir 22,

Bu ¢alismamizda total kolesterol degerleri baglangicta
ortalama olarak 224,54+40,9 mg/dl ve ¢aligma sonunda
da 208,2+35,9 olarak bulunmustur.Plazma total
kolesterol diizeylerinde ortalama olarak % 7,2
oraninda diisiis olmustur.Bu diislis daha 6nce bu
konuda yapilan, az sayida vaka igeren galigmalarla
benzerlik géstermektedir 1920, Hastalarin kolesterol
diizeylerindeki bu azalma ileri derecede anlamli
bulunmustur (p<0,001). Trigliserid degerleri ise
baslangigta ve ¢calisma sonunda sirastyla 191,7+£75,2
ve 169,2+76,7 mg/dl olarak bulunmustur. Plazma
trigliserid diizeyleri de % 11,8 oraninda bir azalma
gozlenmistir. Bu diisiis de ileri derecede anlamh
bulunmustur (p<0,001).

LDL-K degerleri ise yine baglangigta ve sonugta
ortalama olarak 141,8+37,6 ve 131,3+31,5 mg/dl
olarak bulunmustur. % 7,5 oraninda bir azalma
olmustur. Bu azalma da anlamli olarak
degerlendirilmistir ( p<0,05). HDL-K degerleri de
ortalama olarak baslangicta 44,2+8,7 mg/dl ve ¢alisma
sonunda 43,149,5 mg/dl bulunmustur. Bu iki deger
arasinda anlamli bir fark bulunmamustir (p>0,05).

Calismaya aldigimiz hastalarin ¢alisma siiresince
diizenli olarak poliklinik kontroliine gelmeleri diabetin
iyi kontrolii agisindan etkili olmustur. Ozellikle
tilkemizde diabetik hastalarin kendilerini baslangigta
rahatsiz etmeyen ¢esitli komplikasyonlarin ortaya
¢ikisindan once gerekli kontrolleri yaptirmamalari
ve tedaviye uyumsuzluklari sorun olmaya devam
etmektedir. Navarro ve arkadaslarinin ¢alismasinda
belirtildigi gibi losartan kullaniminin hipertansif
siganlarda glikoz toleransini ve insiilin duyarlihgim
artirmasinin benzeri bir etkinin insanlarda da
goriililyor olmasi miimkiin olabilir 22, Ayrica
hipertansiyon, nefropati gibi, diabetin birtakim
komplikasyonlar da kan lipid profilinin bozulmasina
neden olmaktadir.Losartanin ise diabette olusan bu
komplikasyonlarm diizeltilmesi konusundaki etkileri
bilinmektedir. Bu etki nedeniyle losartan kullanimiyla
komplikasyonlarin diizeltilmesi kan lipid diizeylerine
de olumlu etki yapiyor goriinmektedir 61720, Ayrica
¢aligma siiresince hastalarimizin diyet konusunda
uyarilmalari ve verilen diyete uymalar da lipid
diizeylerinin diigiisii tizerine olumlu etki yapmustir.

Sonug olarak; losartan potasyum daha genis
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¢aligmalara gereksinim duyulmasina ragmen eldeki
verilerimiz gézoniine alindiginda diabetin kontroliinii
olumsuz yonde etkilemeyen, fakat diabetin gesitli
komplikasyonlan tizerine olumlu etkileri goriilen,
diabetik hipertansif hastalarimizda antihipertansif
olarak kullanabilecegimiz bir ajan olarak
goziikmektedir. Yine de bu konuda yapilacak daha
kapsamli ¢alismalara gerek oldugu agiktir.
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