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ANJİOTENSİN II RESEPTÖR BLOKAJININ Tİp II DİABETES 
MELLİTUS'LU HASTALARDA KAN LİpİD DÜZEYLERİNE ETKİSi' 

Mahmut GÜMÜŞI , Birsel KAVAKLJI, Semra AKTAŞ i , Mehmet SARGINI , 
Mehmet ALİUSTAOGLUI , Kamil ÖZDİL2, Ali YAYLA i 

Ateresklerez ve hipertansiyon Diabetes Mellitus (DM) ile birlikte sıkca görülür. DM'de dislipidemi insidans ı da yüksekti r. 
çalışmamızda hipertansiyon tedavisinde yeni bir grubun üyesi olan Losartan Potasyum'ıın diabet ik hipertansifhastalarda 
kan lipid düzeylerine etkisini araştınnay ı amaç l adık. Kartal Eğitim ve Araştırma Hastanesi iç Hastalı kla rı Kliniği ve 
Diabet polikliniğine başvuran Tip ii diabetli , 34 kadın, 6 erkek toplam 40 hasta çalışmaya alınd ı. Hastaların yaş oıtalamas ı 
58, 1 yıl , diabet süreleri ortalamas ı 7,7 yıl dı. Ailevi hiperlipidemisi olanlar, ant ilipidemik ilaç kıı lıanan l ar ve krealin 
klirensi <60 mı/dk olan hastalar çalı şmaya alınmadı. Hastalara 3 ay süresince Losartan 50 mg oral verildi . Hastalar bıı 
süre içerisinde antidiabetik tedavilerini aldılar ve uyguladıkları rutin diyet programında herhangi bir deği ş iklik yapmadılar. 
Hasta l a rın baş l ang ı çta, 2.ayda ve 3.ayda vücut kitle indeksi (YKI), s istotik ve diastolik kan basmcı, açlık kan gl ukozu, 
total kolesterol, trigliserid, HDL-Kolesterol ve LDL-Kolesterol değerleri ölçüldü. Çalı şma süresince has talarım ı zın YKi, 
açlık kan glukozu ve HDL-Kol estero l değerle rinde anlam lı bir değişiklik olmad ı. Kan basmcı değerlerinde, total 
kolesterol, trigliserid ve LDL-Kolesterol değerlerinde ise istatistikselolarak anlamlı düşü ş l er saptandı. Sonuç olarak 
Losartan Potasyum, diabetik-hipertansifhasta l arımızda, kan şekeri regülasyonunu etkilemeyen fakat kan basıncı ve lipid 
profili üzerine olumlu etkileri görül en bir ajandır. 
Anahtar kelime/er: AT LI Reseptör Anıagonisı/eri, Diabetes Mellitus, Dislipidenıi 

THE EFFECT OF ANGIOTENSIN LI RECEPTOR ANTAGONISTS ON UPl!) PROFILE 
IN TYPE ıı DIABETES MELUTUS 

Athe'rosclerosis and hypertension are frequenUy 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 ıı receptor antagonists, on lipid profile in hypertensive diabetie patients, 34 female and 6 male, 
totally 40 diabetic outpatients who were submitıed to Kartal Training Hospitaı, were included to the study. Mean 
age ofthem was 58,1 years and meali duration ofdiabetes was 7,7 years. The patients who have familial dislipidemia, 
under antilipidemic therapy and have creatinin c1erence below 60 ml/min were excluded. I'atients were treated 
with 50 mg Losartan Potassium daily for three months, They have received their prior antidiabetic therapy and 
die!. Wc visited them every month from the beginııing of the study for three months, and during this visites, wc 
measured the levels of body mass index, sistolic and diastolic blood pressure, fasting blood glucose, total cholesterol, 
trigliserid, HDL-Clıolesterol and LDL-Cholcsterol. The level of body mass index, fasting blood glucose and HDL­
Cholesterol did not clıanged at the eııd of study but blood pressure, total cholesterol, trigliserid and LDL­
Cholesterollevels decreased signifıcantly, As a result, we concluded that, Losartan Potassium has a positive effect 
on lipid profile in hypertensive diabetie patients without any undesirable effeet on blood glueose regulation. 
Key words: AT II Recep/or Allfagonisıs, Diabetes Melliıl/s, Dislipideıııia 

Diabetes Mellitus, endojen insülinin mutlak veya 
göreceli eksikliği sonucu gelişen kronik hiperglisemi, 
karbonhidrat, yağ ve protein metaboli zmasında 
bozukluklar, kapiller membran değişiklikleri ve 
ateroskleroz ile seyred en bir durumdur. 
Tüm diabet vakalarının % 80' ini olu şturan Tip LI 
diabetin yurdumuzdaki sıklığı % 2-5 civarındadır. 
Tüm dünyada bu sayının önümüzdeki yıllarda 160 
milyonu aşması beklenmektedir. 

Diabetes Mellitus aterosklerot ik damar has ta lı ğ ı 
riskini artırmaktadır. Özellikle obezite, hipertansiyon, 
sigara kullanımı gibi bilinen diğer risk faktörlerinin 
olduğu hastalarda bu ri sk en fazladır. Tip il diabetli 
hastalarda kan lipid ve lipoprot ei n 
konsantrasyo nlarınd a da kalitatif ve kan t itatif 
bozukluklar görülmektedir. Tip II diabette en s ık 
olarak trigliseridler yü kse lir. VLDL ve LDL­
kolesterol yükselmesiyle, HDL- kolesterol azalmasına 
rastlanır. Iyi g lisem ik kontrolün sağlanmas t y la bu 
değerler normal s ınırlara dönebilir. Ayrıca diabetle 
birlikte görü lebil e n di ğe r hastalıkların ve 
komplikasyonların tedavisi de diabetik dislipideminin 
iy il eştirilmesine katkıda bulunacaktır. 

Diabetes Mellitus; akut ve kronik komplikasyonları 
nedeniyle toplumun büyük bir kesiminin sağlık sorunu 
olmaya devam etmektedir. Diabetin iyi kontrolü ve 
komplikasyo nla rının etkin bir şekilde tedavi 
edilmesinin diabetik kişilerin yaşam süresin i ve 
kalitesini etkileyeceği aç ıktır. 

• XXi. Ulusal Endokrinoloji ve Metabolizma Hastalıklan Kongresi'nde 
yazıii bildiri olarak sunulmuştur. 29 Eylül - 3 Ekim 1998 Istanbul 
Kartal Eğitim ve Araştırma Hastanesi Ilç Hastalıkları Kliniği, 
2 Iç Hasta lıkl a rı Uzmanı , Serbest Hekim. 

Bu çalışmada , Diabetes Mellitus' la birlikte s ıkça 
gördüğümüz hipertansiyonda, antihipertansifbir ajan 
olarak kullandı ğımız anjiotensin II reseptör blokeri 
"Losartan Potasyum" lin diabetin kontrolü ve kan 
lipidleri üzerine olan etkisini araştırmayı amaç l ad ık. 
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GEREÇ VE YÖNTEM 

Bu çalışmada; Kartal Eğitim ve Araştırma Hastanesi 
iç Hastalıklan Kliniği ve Diabet Polikl iniğinde takip 
edilmekte olan hastalardan 44 adedi çalışmaya 
alındı.Bu hastalar Eylül 1997-0cak ı 998 ayları 
arasında takip edildi.Çalışmaya kabul edilen hastalar 
aşağıdaki parametrelere göre seçilmiş ve çalışmaya 
kabul edilmişlerdir. 

1. Saptanan diabet süresi>O.S yıl 
2. Hafif hipertansiyon (DKB: 90-99 mmHg.) 

Ortahipertansiyon(DKB: 100-109 mmHg.) 
3. Kreatin klirensi > 60 ml/dk 
4. Antilipidemik ilaç kullanmayanlar 
5. Ailevi hiperlipidemisi olmayanlar 
6. Diabet polikliniğinde takip altında olan ve rutinde 

önerilenin dışında diyet uygulamayan hastalar 
7. Çalışma konusunda bilgilendirilmiş ve onayları 

alınmış hastalar 

Daha sonra antilipidemik ilaç kullanmaları ve rutin 
kontrollere gelmemeleri nedeniyle 4 hasta çalışmadan 
çıkarıldı. 

İlk vizitte çalışmaya kabul edilen hastaların yukarda 
belirtilen özellikleri saptanarak çalışmaya alınmış ve 
varsa önceden kullandığı antihipertansif ilaçları 
kesilmiştir. Bu hastalara antihipertansif diyet ile ani 
kan basıncı yükselmesi durumunda Nifedipin dilaltı 
kullanımı önerilmiştir. Bu hastalardan 15 günlük 
sürede 3 kez ani kan basıncı yükselmesi ve Nifedipin 
kullanımı öyküsü olanların çalışmadan çıkarılması 
öngörülmüştür. 15 gün sonraki vizitte Losartan 50 
mg. tb. (Cozaar MSD) başlanmıştır.Eğer hasta ilaç 
kullanmıyorsa ilk vizitte Losartan 50 mg 
başlanmıştır.Ek olarak 1 gr/kg/gün protein içeren tuz 
kısıtlamalı diabetik diyet uygulanmıştır.Hastalarımıza 
ilaç verilmeye başlandığında ve 2.,3. aylarda çalışma 
protokolünde belirlenen parametreler incelenmiştir. 

Hastalarımızın ı. ay, 2. ay ve 3. ayda vücut kitle 
indeksi, kan basıncı, açlık kan şekeri, elektrolit, üre, 
kreatinin, total kolestero l, trigl iserid ve HDL-K 
değerleri ölçüldü. LDL-K hesaplanmasında 
Friedewald formülü kullanıldı. 

LDL-K (mg/dt) = Total kolesterol (mg/dt) -
[trigliserid/ 5 (mg/dı) + HDL-K (mg / d!)}. 

Vücut kitle indeksi (VKi) poliklinikte tartı ve boy 
ölçümü yapılarak hesaplandı (kg/m2

). Kan basıncı 
poliklinikte 15 dakika süre ile dinlenen hastalarda 
oturur pozisyonda her iki koldan iki kez ölçüldü ve 
iki ölçümün ortalama değerleri alındı. Biokimyasal 
tetkikler Kartal Eğitim ve Araştırma Hastanesi 
Biokimya Labaratuvarı' nda "911 Automatic 
Analyzer" ile "enzimatik kolorimetrik test" yöntemi 
ile yapıldı. 

Hastalar izlemleri boyunca kullandıkları antidiabetik 
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ajanları almaya devam ettiler ve rutin diabetik 
diyetlerini uyguladılar. 

istatiksel analizlerde başlangıç ve 3.ay arasındaki 
karşılaştırmalarda "eşli t testi" ve başlangıç 2.ve 3. 
ayarasındaki karşılaştırmalarda "Friedman Testi" 
uygulandı.Bu değerlerin istatiksel analizi SPSS for 
Windows programı kullanılarak yapıldı. Kategorik 
verilerin dağılımı % olarak, nümerik verilerin dağılımı 
ise ortalama±standart sapma olarak ifade edildi. 

BULGULAR 

Hastalarımızın yaş ortalaması 58, l± 7,6 yıl (39-70), 
diabet süreleri 7,7± 4,8 (0.5-17) yılolan 34'ü kadın, 
6' sı erkek 40 hastadan oluştu. Hastalarımızın 24' ü 
oral antidiabetik, 16'sl ise insülin kullanıyordu. 
(Tablo I) 

Tablo I. Çalışmaya alınan vakaların klinik ve labaratuvar 
sonuçlarının ortalamaları 

\ . Dönem 2. Dönem 3. Dönem P (1·2·3) P (\ ·3) 

v Ki (kg/ın2) 29.6±5.0 29.5±4,4 29,4±4,42 .945 .788 

SKB (mmlHg) SO,S± IS,7 140.6± 15.3 137.6±12.04 .000 .000 

DKB (mm/Hg) 88,1±7.9 81,8±6. 1 79.2±6,36 ,000 ,000 

AKŞ (ıng/dı) 17S,9±54,2 i 83,0±59,8 175.5±52.03 ,219 ,740 

Tot.Kolesterol 
i (mg/dı) 224,5±40,9 218, 1±49,9 208.2±35,9 .005 .005 

i T~;J~~~rid 19 1,7±7S,2 i 65,5±86.0 i 69.2±76,7 .003 .007 

HDL-K (mg/dı) 44,2±8,7 45,4±10.1 43, 1±9,5 ,460 ,453 

LDL-K (mg/dı) 14 1,S±37,6 142.9±40,2 131 ,3±3 1.5 .001 .020 

VKI: Vücut kıtl e mdekSl , SKB : SıstOl OJık kan bası n c ı , DKB: Dıastolık 
kan basmcı, AKŞ : Açlık kan şekeri, HDL-K: Yüksek dans i ı cli lipoprotein. 
LDL-K: Düşük dansiteli lipoprotcin . 

Hastaların vücut kitle indeksi ortalamaları l.ayda 
29,6 kg/m2 olarak bulunmuş , bu değer 2.ayda 29,5 
kg/m2 ve 3.ayda da 29,5 kg/m2 olarak bulunmuştur. 
Çalışma süresi içinde hastaların vücut kitle 
indekslerinde minimal bir azalma olmuştur. 
Dönemler arasında hastaların vücut kitle indeksleri 
ortalama değerleri açısından anlamlı bir farklılık 
saptanmadı (p>O,OS) (Tablo II). 

Tablo II. Vücut Kitle indeksi ortalama de -erleri 
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Çalışmaya alınan vakal a rın sistolik kan basıncı 
değerleri l.ayda ortalama olarak 150,8 mmHg olarak 
saptanmış, bu değerler 2. ve 3. aylarda s ıras ıy la 140,6 
ve 137,6 mmHg olarak bulurunuştur.Bu süre içerisinde 
ortalama si stalik kan basıncı değerl erinde % 8,8 
oranında bir düşme gözl enmişti r. 
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Tablo III. Kan basıncı ortalama değerleri (mmHg) 
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Diastolik kan basıncı değerleri ise I .ayda ortalama 
olarak 88, i mmHg iken, 2.ayda 8 1,8 mmHg olmuş, 
3.ayda ise 79,2 mmHg olarak bulunmuştur. Başlangıç 
değerine göre diastolik kan basıncında % 10,2 
oranında düşüş olmuştur.Sistolik ve diastolik kan 

Tablo LV. AKŞ ortalama değerl eri (mg/dı) 

basınçları aylar içinde anlamlı olarak düşüş 
göstermiştir (p<0,00 i) (Tablo III). 

Açlık kan şekeri değerleri aylar içerisinde sırasıyla 
ortalama olarak 178,9 mg/dı, 183,0 mg/dı ve 17S,S 
mg/dı olarak bulunmuştur.Baş langıç ve son ay 
ortalama değerleri arasında minimal bir azalma 
gözlenmiştir. Dönemler arasında hasta ların aç l ık kan 

Tablo V. Total kolestero~ tıigliserid ve LDL-K ort değerleri(mgldl) 

H·_·~1---t·:.f----t·.1-------j G Kolestero l 
~Trigliscrid 

_ LDL 

şekeri ortalama değerleri açısından anlamlı bir farklılık 
saptanmamıştır (p>O,OS) (Tablo IV). 

Hastaların total kolesterol değerleri orta l aması l .ayda 
224,S mg/dı olarak bulunmuştur. Bu değer 2.ayda 
218,1 mg/d ı olmuş ve 3.ayda ise 208,2 mg/dı' ye 
düşmüştür. Hastaların başlangıçtaki ortalama total 
ko lesterol değerleri ile 3.aydaki total kolesterol 
değerleri arasında ortalama olarak % 7.2 oranında 
bir düşüş olmuştur. Hastaların kolesterol değerleri 
aylar içerisinde anlamlı olarak düşüş göstermiştir 
(p<O,OOI) (Tablo V). 

Kartal Eğitim ve Araştım1a Klinikleri 

3 ay süresince yapılan takiplerde hasta l arımızın 
trigliserid düzeylerinde % i 1,8 oranında bir iyi leşme 
gözlendi. L.aydaki trigliserid değerleri ortalama 191,7 
mg/dı iken, bu değer 2.ayda 16S,S mg/dı, son ayda 
ise 169,2 mg/dı olarak bu lunmuştur. Hasta l arın 
trigliserid ortalama değerleri aylar içinde anlamlı 
olarak düşüş göstermiştir (p<O,OO 1) (Tablo V) . 

Tablo VI. HDL-K ortalama değerleri (mg/d ı) 
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LDL kolesterol düzeyleri ise başlang ı çta ortalama 
141,8 mg/dı, 2.ayda 142,9 mg/dı ve 3. ayda da 13 1,3 
mg/dı ortalama değerler olarak saptanmıştır. izlem 
süresince trigliserid düzeylerine göre daha az olmakla 
birlikte % 7 ,S oranında azalma saptanmıştır. 
LDL-K ortalama değerlerinin aylar içinde düşüşü 
anlamlı olarak bulunmuştur (p<O,OS) (Tab lo V). 

Dönemler arasında hasta ların HDL ortalama değerleri 
açısından anlamlı bir farklılık saptanmamıştır (p>O,OS) 
(Tablo VI) . 

İlk aydaki HDL değerleri ortal aması 44 ,2 mg/dı, 
2.aydaki ortalama değer ise 4S ,4 mg/dı olarak 
bulundu. Son ay HDL düzeyleri ortalaması 43 ,1 mg/dı 
idi . I .aydaki kan basıncı değerleri ile 
kolesterol,trigliserid, HDL ve LDL değerleri arasında 
anlamlı bir ilşki saptanmamıştır.( r=0,38, p=O,O i S) 
i .aydaki vucut kitle indeksi ile kolesterol, trigliserid, 
LDL ve HDL değerleri arasında anlamlı bir ilişki 
saptanmamıştır. 

TARTIŞMA 

Diabetes Mellitus,kardiovaskü ler hastal ıklar için 
bağımsız bir risk faktörüdür. Tip II DM ' lu hasta l arın 
% 40-S0'sinde koroner arter hastalığı, % SO' sinde 
hipertansiyon, % i S'inde serebrovasküler hastalık ve 
yakl aş ı k % 35'inde de periferik damar hastalığı 
görülmektedir. Tip II DM' da kardiovasküler risk 
faktörlerinden dislipideminin özel önemi vardır. Tip 
II DM' lu bir çok hastada, kontrol değerlerini % SO 
ile % 100 aşacak şekilde, orta derecede plazma 
trigliserid ve VLDL trigliserid artış l arı gözlenmektedir. 
Bu artış, karaciğer tarafından VLDL'nin aşırı üretimine 
ve daha da önemlisi , insüline bağımlı bir enzim olan 
trigliserid lipazın aktivasyonunun azalması sonucu 
VLDL'nin periferik katabolizmasıııdaki azal maya 
bağlıdır. HDL düzeyleri genellikle azalmaktadır. Tip 
II DM'lu hastaların yaklaşık % 30'unda lipoprotein 
a düzeyleri de yükselir ı ,2 , 3 Obezitenin de 
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kardiovasküler risk faktörleri arasında önemli bir 
rolü vardır. Framingham çalışmasında vücut kitle 
indeksinin kardiovasküler hastalıklar için bağımsız 
bir risk faktörü olduğu gösterilmiştir.Bu konuda 
yapılan bir çalı şmada Tip II DM' lu hastaların % 
61'inde vücut kitle indeksinin 29 kg/m2 'den büyük 
olduğu saptanmıştır 4. Bizim çalışmamızda bu oran 
% 55 olarak saptanmıştır. Başlangıçta hastalarımızın 
vücut kitle indeksi değerleri ortalama olarak 30,2±5,6 
kg/m2 olarak bulunmuş , losartan kullanımı sonrası 
bu değer 30,0±5, i kg/m2 olarak bulunmuştur. 
Dönemler arasında hastaların vücut kitle indeksleri 
ortalama değerleri açısından anlamlı bir farklılık 
saptanmamıştır (p>0,05). 

Diabetes Mellitus'lu olgularda hipertansiyon insidans ı , 
nonnal populasyonun iki katıdır 5,6 Tip II diabetlilerin 
hipertansiyon insidansı da Tip l' lerin dört katıdır. 
Tip II DM ' lu olguların % 30-60 'ında hipertansiyon 
tesbit edilmektedir. Bizim ça lışmamızda bu oran % 
47,5 olarak bulundu.(TA> 140/90 mmHg) Tip II 
DM ' lu olguların % i O'unda nefropati oldu ğu 
düşünülürse hipertansiyon etyopatogenezinde başka 
faktörlerin de roloynadığ ı aş ika rdır. Bu hastalarda 
hipertans iyon , android obezite, dislipidemi ve 
hiperglisemi ile birlikte olan plurimetabolik sendrom 
sözkonusudur. Bu komp onentlerin h e p s i 
hiperinsülinemi ve insülin rezis tans ı ile ili şkilidir 7. 

Hipertansiyon Tip II DM' lu hastalarda bir risk faktörü 
olup, hipertansiyonlu ol gul arda kardiovaskül er 
mortalite iki kat daha y üksekti r 8 Losartan, 
hipertansiyon tedavisi için sunulan yeni bir ilaç 
grubunun ilk üyesi olan bir ATII re se ptör 
antagonistidir. Siyahlar, renal yetmezliği olan hastalar 
ve diyabetliler gibi özel gruplardaki etkinliğ i çeşitli 
çalışmalarda kanıtlanmı ştır 9. Ayrıca kliniğimizde 
yapılan birçalışmada, Tip rı DM' lu hastalarda losartan 
kullanımının hipertansiyon, mikroalbumiüri ve diğer 
böbrek fonksiyonları üze rine olumlu etkil e ri 
görülmüştür lO. 

Bizim çalışmamızda ise dönemler arasında sistol ik 
kan basıncı ortalama l arı 150,8± 18,7 mmHg ve 
137,6± 12,04 mmHg olarak bulunmuştur. Diastolik 
kan basınc ı ortalamaları ise 88, 1±7,9 mmHg ve 
79,2±6,36 mmHg olarak bulunmuştur.Sistolik ve 
diastolik kan basınçları aylar içerisinde ileri derecede 
anlamlı olarak düşüş göstenniş lerdir (p<O,OOl). Bu 
sonuçlar da losartanın Tip II DM' lu hastalarda hem 
böbrek fonks iyonları üzerine olumlu etkil erinin 
olduğunu, hem de orta ve hafif ş iddette kan basıncını 
etkili b ir şe kilde dü ş ürdü ğünü gö s t e rmi ş tir. 

Tablo VII. Koroner arter hastalığ ı (Ye ti şkin DM 'liler için) 
lolal 

HDL-K LDL-K Trigliserid 
KoIeSlerol 
(ıng/dı) 

(ıng/d ı ) ( ın g/dı ) (mg/d ı ) 

Kabul Edilebil ir <200 --- < 130 <200 

Sınır Değe rl er 200·239 --- 130· 159 200-239 

Yüksek Riskli ;;.240 
Deı1:erl er 

<35 ;;.160 >400 
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Tip II Diabetes Mellitus patogenezinde roloynayan 
en önemli faktör karaciğerde ve periferde olan insülin 
rezistansıdır.İnsülin duyars ız lığına etkili fannakolojik 
ajanlar henüz geliştirilme aşamasında olduğu için 
dislipidemi Tip II Diabetes Mellitus'da sık görülür. 
PROCAM II (Prospective Cardiovascular Münster 
Study) çalı şmasında (bu çalışma hipertansiyonlu 
ve/veya diabetli kişilerde hiperlipideminin prevelansı 
ve bunun koroner kalp hastalığı ile ol an ilşkisini 
belirlemek için yapılmı ştır) diabetiklerde 200 mg/dı 
ve üstü hipertrigliseridemi % 39, non-diabetiklerde 
ise % 2 i olarak saptanmıştır. 35 mg/dı ve altı olarak 
tanımlanan düşük HDL-K, diabetiklerde % 27, 
diabetik olmayanlarda ise % 17 olarak bulunmuştur. 
American Diabetes Association (ADA) ta rafından 
yeti şkin diabetliler için koroner arter has talı ğ ı 
aç ı sından ri sk olarak kabul edilen değerl er Tablo 
VII ' de gösterilmiştir i i . 

Birçok çalı şmada dislipidemiler diabetli hastalarda 
kardiovasküler risk faktörü olarak kabul edilmiştir. 
Bu n ed e nl e Di a b e t es Mellitu s' un di ğ er 
komplikasyonları gibi etkin bir ş e kilde tedavi 
edilmelidir 11 ,12 Diabetes Mellitus'un insülin veya 
oral antidiabetiklerle tedavisi lipid bozukluk l arını 
düzeltınektedir\3 Ayrıca insül in rez istans ı ve diabetle 
birlikte gö rülebil e n o bez ite , hip e rt ans iyon , 
ateroskleroz gibi durumların etkili bir şekild e tedavi 
edilmesi, lipid bozuklukl arının düzeltilmesine olumlu 
etki yapmaktadır. İn s ülin rez i s tan s ı esans iyel 
hipertansiyonlu bireylerde gösterilmiş ve Tip II DM, 
obezite, hipertansiyon, dislipidemi ve aterosklerotik 
kardiovasküler hastalık l a r arasında metabolik bir 
bağlantı olduğu ileri sürülmüştür 11,14. Tip il DM'da 
diabetin iyi kontrolü lipid düzeylerini düzeltebilir. 
Tedaviye antilipidemik il aç lar eklemeden önce iyi 
bir glisemik kontrol sağ l anmalıdır. Aynı zamanda 
obezite, hipertansiyon gibi diğer ri sk faktörleri de 
etki n bir şe kilde tedav i edilm e lidi r. Di abette 
ateroskleroz ile lipid değ i ş iklikleri arasında kuvvetli 
bir ili şki vardır ve bu lipid değişiklikleri nefropatide 
de artar 15. 

çalışmamızda Tip II DM'lu hastalarda ku llandığımız 
losartan orta ve hafif derece li hipertansiyon 
tedavisinde kullanıl an bir AT II reseptör blokeridir. 
Hipertansifhastalarda renal disfonksiyonu olsun veya 
olmasın losartan kullanımı , renal fonk s i yonları 
korumuş , renal yetmezlikli ve Tip II DM'lu hastalarda 
proteinüriyi azaltmı ştır 16, 17. Tip II DM'lu olmayan 
hafif hipertansiyonlu hasta larda losartan tedavisi 
süresince serum lipi d düzey lerinde herhangi bir 
değ i şiklik o lmamıştır. Buna karş ın bir çalı şmada, 4'ü 
Tip II DM'lu olan 8 hastada serum total kolesterol 
düzeyleri % 18 ve LDL kolesterol düzeyleri %28 
oranında düşmüştür 18, 19. Nefro tik sendromlu i i 
hastada da bir ay süreli 50-1 00 mg losartan kullanımı 
sonucu, tota l ko lesterol seviyeleri % 8,8 oranında 
azalmıştır 20. 5 vakalık küçük bir çalışmanın sonuçları 
da göste rmi ş t i r ki losartan insül in du ya rlılığ ını 
artınmştır ve plazma norep inefrin düzeyleri 6 haftalık 
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tedavi süresince % 40 oranında azalmıştır 21. Bu 
çalışmalar genelde büyük plasebo kontrollü gruplarla 
desteklenmemiştir. 

Yapılan hayvan deneylerinde losartan,hipertansifve 
insülin rezistan sıçanlarda glikoz toleransını ve insülin 
duyarlılığını düzeltmekte, hipertansiyon ve kardiyak 
hipertrofiyi engellemekte ve fenilefrine cevabı 
azaltmaktadır.Losartanın muhtemelen sempatolitik 
etki ile vazodilatasyon yaptığı ve iskelet adalesine 
glikoz girişini artırarak insülin duyarlılığını artırdığı 
ileri sürülmüştür 22. 

Bu çalışmamızda total kolesterol değerleri başlangıçta 
ortalama olarak 224,5±40,9 mg/dı ve çalışma sonunda 
da 208,2±35,9 olarak bulunmuştur. Plazma total 
kolesterol düzeylerinde ortalama olarak % 7,2 
oranında düşüş olmuştur.Bu düşüş daha önce bu 
konuda yapılan, az sayıda vaka içeren çalışmalarla 
benzerlik göstermektedir 19,20. Hastaların kolesterol 
düzeylerindeki bu azalma ileri derecede anlamlı 
bulunmuştur (p<O,OO 1). Trigliserid değerleri ise 
başlangıçta ve çalışma sonunda sırasıyla 191,7±75,2 
ve i 69,2±76,7 mg/dı olarak bulunmuştur. Plazma 
trigliserid düzeyleri de % 11,8 oranında bir azalma 
gözlenmiştir. Bu düşüş de ileri derecede anlamlı 
bulunmuştur (p<O,OO 1). 

LDL-K değerleri ise yine başlangıçta ve sonuçta 
ortalama olarak 141 ,8±3 7,6 ve 131 ,3±31,5 mg/dı 
olarak bulunmuştur. % 7,5 oranında bir azalma 
olmuştur. Bu azalma da anlamlı olarak 
değerlendirilmiştir ( p<0,05). HDL-K değerleri de 
ortalama olarak başlangıçta 44,2±8,7 mg/dı ve çalışma 
sonunda 43,1±9,5 mg/dı bulunmuştur. Bu iki değer 
arasında anlamlı bir fark bulunmamıştır (p>0,05). 

Çalışmaya aldığımız hastaların çalışma süresince 
düzenli olarak poliklinik kontrolüne gelmeleri diabetin 
iyi kontrolü açısından etkili olmuştur. Özellikle 
ülkemizde diabetik hastaların kendilerini başlangıçta 
rahatsız etmeyen çeşitli komplikasyonların ortaya 
çıkışından önce gerekli kontrolleri yaptırınamaları 
ve tedaviye uyumsuzlukları sorun olmaya devam 
etmektedir. Navarro ve arkadaşlarının çalışmasında 
belirtildiği gibi losartan kullanımının hipertansif 
sıçanlarda glikoz toleransını ve insülin duyarlılığını 
artırmasının benzeri bir etkinin insanlarda da 
görülüyor olması mümkün olabilir 22. Ayrıca 
hipertansiyon , nefropati gibi, diabetin birtakım 
komplikasyonları da kan lipid profilinin bozulmasına 
neden olmaktadlLLosartanın ise diabette oluşan bu 
komplikasyonların düzeltilmesi konusundaki etkileri 
bilinınektedir. Bu etki nedeniyle losartan kullanımıyla 
komplikasyonların düzeltilmesi kan lipid düzeylerine 
de olumlu etki yapıyor görünmektedir 16,17,20. Ayrıca 
çalışma süresince hastalarımızın diyet konusunda 
uyarılmaları ve verilen diyete uymaları da lipid 
düzeylerinin düşüşü üzerine olumlu etki yapmıştır. 

Sonuç olarak; losartan potasyum daha geniş 
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çalışmalara gereksinim duyulmasına rağmen eldeki 
verilerimiz gözönüne alındığında diabetin kontrolünü 
olumsuz yönde etkilemeyen, fakat diabetin çeşitli 
komplikasyonları üzerine olumlu etkileri görülen, 
diabetik hipertansif hastalarımızda antihipertansif 
olarak kullanabileceğimiz bir ajan olarak 
gözükmektedir. Yine de bu konuda yapılacak daha 
kapsamlı çalışmalara gerek olduğu açıktır. 
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