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HIPERTANSIYON TEDAVISINDE
KALSIYUM KANAL BLOKERLERI

Mert AKER!

GiRiS

Kalsiyum kanal blokerleri (KKB) cok populer antihipertansif ilaclardir. Genellikle iyi
tolere edilirler, kan testleri ile izleme gerektirmez ve bir¢ok blyUk randomize kont-
rolli calismada glvenli ve etkili olduklari kanitlanmistir. KKB'lerin ayrica antianjinal
ve bazi antiaritmik etkileri vardir ve inmeye karsi diger antihipertansif ajanlardan
daha fazla koruma saglyor gibi gérinmektedir. Daha yeni veriler, 1990'larin or-
talarinda, KKB'lerin asiri koroner olaylara neden oldugu ydntndeki endiseleri ya-
tstirmistir. Ornegin, ALLHAT (Antihypertensive Lowering to Prevent Heart Attack
Trial) ve sonraki randomize kontrollU calismalar, KKB'lerin (@amlodipin ile temsil edi-
lir) koroner olaylari ditretikler ve RAS blokerleri kadar etkili bir sekilde onledigini
gostermistir.

FARMAKOLOJi

Kalsiyum kanal blokerleri, kimyasal ve farmakolojik olarak cesitli bilesiklerden olu-
san bir gruptur. Halihazirda yapisal olarak farkli Gg¢ kalsiyum kanal blokeri sinifi var-
dir: verapamil'in prototipi oldugu papaverine benzer bilesikler; nifedipin, isradipin,
nikardipin, nimodipin ve nitrendipin dahil dihidropiridin grubu; ve bir benzotia-
zepin bilesigi, diltiazem. Bu Ug sinifin her birinde cesitli analoglar arastiriimaktadir.
Kalsiyum kanal blokerleri farmakolojik aktiviteleri ve hticresel baglanma bdélgeleri
acisindan onemli dlctde farklilik gosterir. Bu ilaglarin 6zel kanallar yoluyla kalsiyu-
mun transmembran akisina (hicre disi bosluktan sitoplazmaya) midahale ettigi
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salinan preparatlar icin olagan doz araligi, Gce boltinmus dozlar halinde verilen
120 ila 360 mg/gundur; maksimum doz 480 mg/gundar. Uzatilmis salinimli oral
preparatlar icin, sabahlari giinde bir kez 120 mg veya yatmadan 6nce glinde bir
kez 100 mg'lik bir baslangi¢c dozu onerilir. Yan etkileri arasinda diseti hiperplazisi,
kabizlik, periferik dem, hipotansiyon, yorgunluk ve dispepsi bulunur.

DILTIAZEM

Diltiazem, dihidropiridin olmayan bir kalsiyum kanal blokeridir. Terapotik etkiler
cesitli mekanizmalar yoluyla ortaya cikar. Oncelikle, diltiazem depolarizasyon sira-
sinda kalsiyum iyonlarinin kalp, dUz kasa girisini engeller. Azalan hicre ici kalsiyum
konsantrasyonlari, arteriyel vazodilatasyona ve dolayisiyla kan basincinin disme-
sine neden olan artan diz kas gevsemesine esittir. Diltiazem antihipertansif etki-
sini oncelikle vaskiler diiz kaslari gevseterek ve periferik vaskuler direnci azaltarak
Uretir. Kan basincindaki diististin blytkluga hipertansiyonla iliskilidir; bu nedenle,
hipertansif bireyler bir antihipertansif etki yasarken, normotansiflerde kan basin-
cinda sadece orta dizeyde bir dusus olur. Baslangic dozu glinde bir kez 180 mg
ila 240 mg iken maksimum doz olarak gtinde bir kez 480 mg'a kadar cikilabilir. Dil-
tiazem tedavisinin yaygin yan etkileri arasinda periferik 6dem, bradikardi, bas don-
mesi, bas agrisi ve yorgunluk yer alir.” Siddetli yan etkiler arasinda konjestif kalp
yetmezligi, miyokard enfarktlsi ve hepatotoksisite bulunur. Diltiazem, CYP450
sistemi araciligiyla kapsamli bir sekilde metabolize edilir ve dikkatli bir ilag profili
incelemesi gerektirir. GUgld CYP450 inhibitorleriyle birlikte kullanim, klinik olarak
Onerilen dozlarda bile yan etkilere yol agan diltiazem konsantrasyonlarini artirabilir.
Kardiyak iletimi yavaslatan ajanlarla eszamanli uygulama, AV blok veya bradikardi
gibi yan etkileri daha da gtc¢lendirebilir."*
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