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HIPERTANSIYON TEDAVISINDE RENIN
ANJIOTENSIN ALDOSTERON SISTEMI
BLOKERLERI

Ayse COLAK!

GiRis

Kan basincinin antihipertansif ilaclar ile dtstrtlmesi inme ve major kardiyovaski-
ler olaylarda &nemli azalmaya neden olur. Anjiotensin dondstirict enzim (ACE)
inhibitorleri, anjiyotensin Il tip 1 (AT1) reseptdr antagonistleri (ARB) ve minera-
lokortikoid reseptér (MR) antagonistlerinden olusan renin-anjiotensin-aldoste-
ron sistemi (RAAS) blokerleri hipertansiyon tedavisinin temel yapi taslarini olus-
turmaktadirlar. 1898'de Tigerstedt ve Bergman' tarafindan renin kesfedildikten
sonra ¢esitli bilim insanlarinin ortak cabalariyla tim kaskad asamali olarak ortaya
cikanlmistir. Hipertansiyon tedavisinde kullanilan RAAS blokerlerinden ilki ACE in-
hibitorleridir. FDA tarafindan onaylanan ilk ACE inhibitort 1982 yilinda kaptopril
olmustur.? Bir dekat sonra ise ARB'ler kesfedilmistir ve losartan 1995te FDA tara-
findan onaylanmistir2

ACE INHIBITORLERI

Etki mekanizmasi;

Bobreklerin jukstaglomerular aparatindan Uretilen renin, karacigerde Uretilen an-
jiotensinojeni anjiotensin I'e donUstrdr. Anjiotensin |, ACE araciligiyla Anjiotensin
[I'ye donUstaralur. ACE inhibitorleri, anjiyotensin dondstlrlicl enzimin aktivitesini
bloke ederek, anjiyotensin I'in anjiyotensin Il'ye dondstimdnu onler. ACE, biyuk
ve klclik damarlarin, kilcal damarlarin ve venullerin endotel hiicrelerinde ve pul-
moner endotel hiicrelerinde bulunur. Onemli olarak, ACE, akcigerlerdeki stratejik
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komasti ve impotansa yol acan androjen reseptorintn bir antagonisti olarak ve
adet dlzensizliklerine neden olan progesteron reseptérdnin bir agonisti olarak
gorev yapar.*® Eplerenon daha selektif oldugundan spironolakton gibi sekstel yan
etkilere neden olmaz.

Klinik calismalar;

Randomize, cift kor, plasebo kontrolli 150 direncli hipertansiyonu olan hastanin
takip stresini tamamladigr ASPIRANT-EXT calismasinda 8 hafta sonunda spirono-
lakton ile gliindUz, gece ve 24 saatlik ambulatuvar kan basincinda sistolik ve di-
yastolik kan basincinda plaseboya kiyasla belirgin azalma oldugu saptanmistir3
PATHWAY-2 calismasinda ise spironolakton, doksazosin, bisoprolol ve plasebo
karsilastirimis ve direncli hipertsnsiyon tedavisinde eklenebilecek en etkili ilacin
spironolakton oldugu saptanmistir®® Eplerenonun arteriyel hipertansiyon tedavi-
sindeki etkisi Weinberger ve ark. Tarafindan arastiriimis ve eplerenonun ciddi yan
etkiler olmaksizin plaseboya kiyasla kan basincini dnemli lcliide azalttigr gosteril-
mistir>® Antihipertansif etkinin doz bagimli oldugu ve bununla eplerenonun kan
basincini disdrmede spironolaktondan daha az etkili oldugu goralmustar.
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