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Anjiyotensin Dönüştürücü Enzim (ACE) 
İnhibitörleri ve Hipertansiyon

GIRIŞ

Sistemik hipertansiyon, büyük çaplı arterlerde 
kan basıncının sürekli olarak yüksek ölçülme-
siyle karakterize kronik bir hastalıktır. Dünya ge-
nelinde yaklaşık olarak 1 milyardan fazla insanı 
etkilediği tahmin edilmekle birlikte, çoğunlukla 
asemptomatik seyretmesi nedeniyle etkilediği in-
san sayısı tam bilinememektedir (1). Dünya ge-
nelinde bu denli yüksek sayıda kişiyi etkilemesi 
bu hastalığı küresel çapta bir sağlık sorunu haline 
getirmektedir. Hastalığın doğasında sahip olduğu 
asemptomatik dönem nedeniyle tanı ve tedavisi 
gecikmekte yaşanmaktadır. Kan basıncının etkin 
bir şekilde düşürülmesinin erken dönemde mor-
bidite ve mortaliteyi azalttığı gösterilmiş olması-
na rağmen tanı ve tedavide yaşanan bu gecikme 
inme, böbrek yetmezliği, kalp yetmezliği, erken 
ölüm gibi morbidite ve mortalite durumlarına 
neden olmaktadır (2). Hastalık genel prevalansı 
yaklaşık olarak %35-40 arasındadır (3). İnsanla-
rın yaşam süresi uzadıkça sedanter yaşam tarzı-
nın ve kilo alımının da etkisiyle bu oranların art-
ması muhtemel görünmektedir.

Hipertansiyon tanısı ve yönetimi ile ilgili dün-
ya çapında çok sayıda kılavuz yayınlanmıştır. Bu 
kılavuzlarda ortak olarak kabul edilen görüş kan 

basıncının etkili bir şekilde düşürülmesidir (4). 
Kan basıncı kontrolünün sağlanması için farma-
kolojik ve non-farmakolojik tedaviler olmak üze-
re iki önemli tedavi stratejisi vardır. Non-farma-
kolojik tedavi, kişinin yaşam tarzı değişiklikleri 
ile hem tanı almış kişilere hem de risk grubun-
daki bireylere uygulanan koruyucu hekimlik stra-
tejisidir. Bu metot ile kişinin sedanter yaşamdan 
uzaklaştırılarak fiziksel aktivitelerinin artırılma-
sı, günlük tuz kullanımının sınırlandırılması, kilo 
verilmesi sağlanarak hipertansiyon gelişiminin 
engellenmesi amaçlanmaktadır. Farmakolojik 
tedavide ise çeşitli ilaç grupları ile kan basıncı 
kontrol altına alınmaya çalışılmaktadır. Sistolik 
kan basıncında 130 mmHg altına düşürmek kalp 
yetmezliğine bağlı mortalitede %37, koroner ar-
ter hastalığında bağlı mortalitede %25 ve inmeye 
bağlı mortalitede %26’lik bir azalma sağlamakta, 
sistolik kan basıncındaki her 10mmHg azalma 
tüm nedenlere bağlı ölümlerde %13’lük bir azal-
ma sağlamaktadır (2,5). Bu nedenle tek başına 
yaşam tarzı değişikliği hastalığın yönetiminde 
yeterli kalmamakta mutlaka farmakolojik teda-
viler gündeme gelmektedir. Evre 2 ve Evre 3 hi-
pertansiyon hastalarında mutlaka farmakolojik 
tedaviye başlanmalıdır. Önceki kılavuzlarda Evre 
1 hipertansiyonu olan hastalarda ise kardiyovas-
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hiperkaleminin nedeni olaraksa AT II azalma-
sından dolayı aldosteron salınımın engellenmesi-
nin rol aldığı düşünülmektedir. İlaca başladıktan 
sonra kreatinin düzeyinde %30’a varan bir artış 
ve GFR’deki %25’e varan bir düşüş kabul edilebilir 
bir düzeydir. Eğer bu düzeylerden fazla bir etki-
lenme olursa veya hastada hiperkalemi gelişirse 
öncelikle doz %50 oranında azaltılmalı, hasta 10-
14 gün sonra tekrar tetkik edilmeli, değerler nor-
male dönmezse ilaçlar kesilmelidir (25).

ACE inhibitörlerinin gebelik kategorisi D ka-
tegorisidir. Fetüste oligohidroamniyoz, akciğer 
hipoplazisi, iskelet malformasyonları fetal ve ne-
onatal ölüm ile ilişkilidir. Bu nedenle gebelerde 
ve hamilelik ihtimali olan kadınlarda kullanımı 
önerilmez(26).

ACE INHIBITÖRLERININ EK FAYDALARI

Hipertansif hasta grubunun çoğunlukla ileri yaş 
hastaları kapsadığı düşünüldüğünde bu grup has-
talarda ek hastalıkların görülme sıklığı fazladır. 
Hipertansiyonun Tip 2 diyabet gelişimini artırdı-
ğına yönelik fazlaca kanıt vardır(27,28). CAPPP 
çalışması ACE inhibitörü kullanımının hipertan-
sif hastalarda tip 2 diyabet gelişimini engellediği-
ni gösteren ilk çalışmadır(29). Daha sonra HOPE 
çalışması ile de bu sonuçlar doğrulanmıştır(30). 
Bu etkinin mekanizması henüz tam anlamıyla ay-
dınlatılamamıştır. Çeşitli hayvan çalışmalarında 
ACE inhibitörlerinin iskelet kasına glikoz girişini 
GLUT-4 proteini ve heksokinaz aktivitesini artı-
rarak sağladığı ve dokuda mikrosirkülasyon ile 
kan akışını artırdığı gösterilmiş olsa da henüz net 
sonuçlar elde edilmemiştir(31–33). Düşük ejek-
siyon fraksiyonuna (EF) sahip hastalarda ACE 
inhibitörü kullanımının mortaliteyi azalttığını 
gösterilmiştir(34). Tabii ARNİ tedavisinin hem 
ACE inhibitörlerine hem de ARB’lere üstünlüğü 
göz ardı edilmemelidir. Hem ACE inhibitörleri 
hem de ARB’ler albüminüriyi diğer ajanlara göre 
daha fazla azaltır. Bu etkileri ile hem diyabetik 
olan hem de diyabetik olmayan kronik böbrek 
hastalarında kronik böbrek hastalığı progresyo-
nunu azaltır(35). ACE inhibitörlerinin inmenin 

önlenmesindeki rolü de çok önemlidir. HOPE 
çalışmasının alt gruplarında ramiprilin inme-
nin sekonder önlenmesinde faydalı olduğunu 
göstermiştir(36).

ACE inhibitörleri, ARB’lerden daha önce bu-
lundukları için daha fazla reçete edilmişlerdir. 
Kılavuzlarda hipertansiyon tedavisinde eşit dere-
cede önerilmektedirler. Son zamanlarda yapılan 
çalışmalarda antihipertansif etkinlikleri açısın-
dan ACE inhibitörleri ve ARB’ler arasında fark 
bulunmadığı, yan etki profili açısından ARB’lerin 
daha iyi tolere edilebildiği gösterilmiştir(37).

ÖZET

Hipertansiyon dünya genelinde bir milyardan 
fazla insanın etkilendiği, tedavi edilmediği tak-
dirde böbrek yetmezliği, kalp yetmezliği, inme, 
erken ölüm gibi sonuçlara neden olan kronik bir 
hastalıktır. ACE inhibitörleri 1981 yılında piya-
salara sürülmeleriyle hipertansiyon tedavilerin-
de yer bulmaya başlamışlardır. Antihipertansif 
etkilerinin yanında kronik böbrek hastalığı, kalp 
yetmezliği, inme gibi hastalıklardaki pozitif et-
kileriyle oldukça popüler ilaçlar haline gelmiş ve 
özellikle komorbiditelerin eşlik ettiği hastalarda 
sıklıkla reçete edilir hale gelmişlerdir. Yan etki 
profilinin bilinirliği, yönetilebilirliği, etki me-
kanizmaları, sağladığı yararlar ile hipertansiyon 
kılavuzlarında birinci basamak tedavilerdeki se-
çeneklerden biri olmaya devam etmektedir.
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