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Dipeptidil peptidaz-4 (DPP-4) inhibitorleri veya
diger adiyla gliptinler tip 2 diyabet tedavisinde
monoterapi veya kombine sekilde oral olarak
kullanilabilen ilaglardir. Etkilerini glukoz alimi-
n1 takiben salgilanan inkretinler tizerinden ger-
geklestirirler (1). Endojen inkretinlerin yikimini
onleyerek plazma glucagon like peptid-1 (GLP-1)
ve glucose dependent insulinotropic polypeptid
(gastric inhibitory polypeptide - GIP) seviyelerini
tizyolojik diizeye yiikseltirler (2). Bu iki inkretin
de ince barsaktan besin alimini takiben salgilanir.
Her ikisinin etkisi dipeptidil peptidaz 4 tarafin-
dan inhibe edilir (3). Salinimlar1 plazma gluko-
zu konsantrasyonu ile iliskilidir. Plazma glukozu
yiikseldiginde inkretinler, insiilin sekresyonunu
stimiile, glukagon sekresyonunu inhibe eder (4).
Bu etki mekanizmasi glukoz bagiml oldugundan
bu ilaglarin tek baslarina hipoglisemi yan etkileri
yoktur (5). Ancak siilfoniliirelerle kombinasyon-
larinda hipoglisemi riski artmaktadir (6). Gluka-
gon sekresyonunu ve karacigerde glukoz tiretimi-
ni baskiladiklarindan dolay1 postprandiyal glukoz
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degerini disiiriirler (7). Glukozu mevcut tedavi-
lerden daha fazla diisiirmeseler de, kilo artis1 yap-
mamalar1 ve kolay tolere edilebilmeleri nedeniyle
diyabet tedavisinde avantajlar1 vardir (7).

DPP-4 inhibitorlerinin kardiyovaskiiler et-
kileri tizerine ¢ok merkezli ¢ok sayida caligma
yapilmistir. Aterosklerotik kalp hastalig1 iizerin-
de olumlu veya olumsuz etkileri saptanmamis-
tir. Kalp yetmezligi veya riski olan hastalarda ise
ozellikle saksagliptin basta olmak iizere dikkatli
kullanimlar1 gerekmektedir. DPP-4 inhibitorleri-
nin hipertansiyonu koétiilestirmedigi, aksine albii-
miniiriyi azalttig1 ve oksidatif stresten korudugu
gosterilmistir (8-10).

Sitagliptin, vildagliptin, saksagliptin, linaglip-
tin ve alogliptin (iilkemizde yoktur) bu grupta
bulunan ilaglardir. Hepsi oral kullanilir. Vildag-
liptin giinde iki kez, digerleri giinde bir kez kul-
lanilirlar. Glisemik etkinlik agisindan birbirleri-
ne ustiinliikleri yoktur (11, 12). Hbalc tizerine
etkileri kisiden kisiye gore degismekle birlikte,
baslangic Hbalc degeri yiiksek ve aglik glukozu
diistikse ilacin etkisi daha ytiksektir (13). Kabaca
Hbalcyi %0,5 ile %1 araliginda diisiiriirler (14).
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Dipeptidil peptidaz-4 inhibitorleri yan etkilerinin
az olmasi, kolay tolere edilebilmeleri nedeniyle
tip 2 diyabet tedavisinde siklikla tercih edilirler.
Yapilan ¢aligmalarda kardiyovaskiiler 6liin, miyo-
kard enfarktiisii ve serebrovaskiiler olay iizerinde
olumsuz etkilerine rastlanmamustir. Bu grup ilag-
larla ilgili 6ne ¢ikan tartigma noktasi kalp yetmez-
ligidir. DPP-4 inhibitérleri evre B, C, ve D kalp
yetmezliginde tercih edilmezler (47). Saksaglip-
tin ¢aligmasinda plasebo ile karsilastirildiginda,
saksagliptin grubunda %3,5, plasebo grubunda
ise %2,8 oraninda kalp yetmezligi nedeniyle has-
tane bagvurusu oldugu saptanmustir. Alogliptin
caligmasinda ise plaseboyla karsilastirildiginda
bu oranlar sirasiyla %3,9 ve %3,3’tiir. Bu nedenle
FDA bu iki molekiil i¢in kalp yetmezligi riskinde
artis uyarisi eklemistir (48). Kalp yetmezIligi olan
veya riski olan hastalarda saksagliptin ve aloglip-
tinden kaginmak gereklidir.
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