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BÖLÜM 8

Sevgi GÜLŞEN 1

Kalsiyum Kanal Blokerleri Farmakolojisi

GIRIŞ

Kalsiyum kanal blokerleri kalsiyum kanal fonk-
siyonunu inhibe ederek etki gösterir, genellikle 
dihidropiridinler ve non-dihidropiridinler olmak 
üzere iki ana kategoride sınıflandırılır. Birçok en-
dikasyonda kullanılmakta olup kardiyovasküler 
endikasyonlar arasında hipertansiyon, koroner 
spazm, anjina pektoris, supraventriküler aritmi-
ler, hipertrofik kardiyomiyopati ve pulmoner hi-
pertansiyon bulunur. Bunlara ek olarak Raynaud 
fenomeni, subaraknoid kanama ve migren baş 
ağrıları için de kullanılmaktadırlar(1).

Klinik olarak kullanımda olan çok sayıda 
farklı yapıda kalsiyum kanal blokeri mevcuttur. 
Non-dihidropiridin grubunda fenilalkilamin ya-
pıda olan verapamil, benzodiazepin yapıda olan 
diltiazem vardır. Daha geniş olan dihidropiridin 
grubunda ise amlodipin, isradipin, nimodipin, 
nikardipin, nifedipin, felodipin, klevidipin ve ler-
kanidipin bulunmaktadır. Non-dihidropiridinler 
daha çok kardiyo selektif iken dihidropiridinler 
daha çok vazoselektif özellik gösterirler(2). Temel 
olarak hepsi kalsiyum kanal blokeri olsa da far-
makodinamik, ilaç etkileşimi ve toksisite açısın-
dan farklılıklar bulunmaktadır. Kalsiyum kanal 

blokerleri arasındaki bu farklılıklar klinikte kul-
lanılacak ajan seçimini de etkilemektedir.

ETKI MEKANIZMASI

Voltaj bağımlı kalsiyum kanalları, elektriksel de-
polarizasyona bir yanıt olarak kardiyak miyosit-
lerde, düz kasta, sinoatriyal nodal ve atriyovent-
riküler nodal hücrelerde hücre içine kalsiyum 
girişine aracılık eder. Kalsiyumun hücre içine gi-
rişi farklı mekanizmalarla sağlanmaktadır.

Sitoplazmada artan kalsiyum kardiyak miyo-
sitlerde ve düz kaslarda kasılmayı başlatır. Kalp 
kası hücrelerinde kalsiyum kanalları cAMP’ ye 
bağlı bir fosforilasyon yoluyla aktive edilir(3). 
Hücre dışı alanda artan kalsiyum hücre içindeki 
kalsiyum depolarından kalsiyum salınımına ne-
den olarak kontraksiyona neden olur. Düz kas 
hücrelerinin kontraksiyonunda temel mekaniz-
ma kalsiyumun hücre içi girişi ile olurken hüc-
re içi depolardan salınan kalsiyum özellikle bazı 
damar yataklarında olmak üzere damar düz kası 
kasılmasına katkıda bulunur. Kalp kasının aksine 
düz kastaki kalsiyum kanalları G-proteini aracı-
lı fosfolipaz C aktivasyonuna bağlı inositol fosfat 
sistemi tarafından aktive edilir(3). Otakoid veya 
hormonal etkiler vasküler düz kaslarda reseptör-
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tar. Tekrarlanan dozlarda veya aşırı dozda, meta-
bolizmadan sorumlu hepatik enzimler doymuş 
hale gelir ve ilk geçiş etkilerini azaltır, böylece ak-
tif ilacın emilimi artar. Modifiye salınımlı formü-
lasyonlar ve metabolizma doygunluğu ilaç yarı 
ömrünü uzatır(1). Klevidipin çok hızlı etki baş-
langıcına ve etki süresine sahiptir ( t ½ yaklaşık 
2 dakika ) intravenöz olarak kullanılır, esterazlar 
tarafından metabolize olur.

Eliminasyon
Kalsiyum kanal blokerleri esas olarak metaboliz-
ma sonrası böbrekler yoluyla atılır(1).

ISTENMEYEN YAN ETKILER

Dihidropiridinler; periferik vazodilatasyona ce-
vaben oluşan sempatik sistem aktivasyonuna 
sekonder taşikardi, baş ağrısı ve flushing görüle-
bilir. Alt ekstremite hidrostatik basınç azalması, 
prekapiller arterioller vazodilatasyon ve postka-
piller vazokonstriksiyon nedeniyle ayak bileğinde 
ödem görülebilmektedir(2).

Non-dihidropiridin grubu kabızlığa, bradi-
kardiye ve kalp debisinin kötüleşmesine neden 
olabilir(1).

Vasküler olmayan düz kaslardaki etkileri ne-
deniyle yan etkiler oluşabilir. Örneğin gastroözo-
fajiyal reflüyü şiddetlendirebilirler. Nadir olarak 
idrar retansiyonu görülebilir.

Yaygın olmayan yan etkiler döküntü ve hepa-
tik enzimlerdeki artışı içerir.

Anahtar Kelimeler: antihipertansif ilaçlar, di-
hidropiridin, hipertansiyon, kalsiyum kanal blo-
kerleri, kalsiyum kanal blokerleri farmakolojisi, 
non-dihidropiridin
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