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Ramipril Non-diyabetik Nefropatide ileri Derecede
Glikasyonun Son Uriinlerini Azaltir

Ramipril hafif ve orta derecede non-diyabe-
tik nefropatisi olan hastalarda oksidatif stre-
sin azalmasini yansitacak bigimde, ileri dere-
cede glikasyonun son trtnleri diizeyinde,
orta derecede dtistise neden olur.

Slovakya, Bratislava’dan Koruyucu ve Kli-
nik Tip Fakdiltesi Askeri Hastanesi ve Al-
manya Wuerzburg Universitesi'nden arastir-
macilar yeni tani almis hafif ve orta derece-
de non-diyabetik nefropatisi olan ve 2 hafta
boyunca ramipril verilen 12 hasta ile calis-
muslardir. Ayrica calismaya ditiretik ve beta-
bloker kullanan non-diyabetik nefropatisi
olan bir grup ile yas ve cinsiyet acisindan es-
lestirilmis saglikh kontroller de alinmistir.
Kontrollerle karsilastirildiginda non-diyabe-
tik nefropatisi olan hastalarda ileri derecede
glikasyonun son trtinlerinden karboksime-
tillizin ve ileri derecede oksidasyon (irtinle-
rinden lipofusin ve homosistein dtizeyleri
daha yiksek bulunmustur. Bu hastalarda
hafif ya da orta derecede bobrek yetmezligi
de saptanmustir. Genel olarak ditiretik ve be-

ta-bloker kullanan hastalarin baslangic de-
gerleri ramipril grubundan farkhi degildi.
Bununla birlikte homosistein diizeyleri ra-
mipril grubunda daha yiiksekti.

Ramipril kan basincini distrtr ve proteinu-
riyi azaltir. Kreatinin klirensi ise degismez.
Ramipril ileri derecede glikasyonun son
trtinlerinin dtizeyini hafif derecede azaltir-
ken ileri derecede oksidasyonun protein
trtinlerinin ve malondialdehitin dtizeylerini
de dustirtir.

Ramipril ileri derecede glikasyonun son trtin-
lerinin diizeyini diistirtir. Ileri derecede oksi-
dasyonun protein trtinlerinin ve malondialde-
hitin dtizeylerindeki azalma oksidatif stresin
azaldigini gostermektedir.

Ramipril ile karboksimetillizin konsantrasyo-
nu degismez ve neopterin dtizeyi hafifce ar-
tar. Ditiretik ve beta-bloker kullanimi bu pa-
rametreleri anlamli derecede degistirmez.

Journal of Human Hypertension 2003; 17:265-
270.

Kronik Karin Agnsinda Laparoskopik Adhezyolizis

Onerilmez

Giderek yayginlasan laparoskopik adhezyo-
lizis kronik karin agrisi olan hastalarda
adezyon tedavisinde 6nerilmemektedir.

Bu rapor cok merkezli, randomize klinik
cahsmadan bir yil sonra laparoskopik ad-
hezyolizis yapilmis ya da tedavi uygulanma-
mis hastalar arasinda agr1 acisindan istatis-
tiksel fark bulamayan Hollandali klinisyen-
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ler tarafindan bildirilmistir.

Hollanda, Groene Hart Hastanesi, Dr. Din-
geman Swank ve ark. tarafindan laparosko-
pik adhezyolizisin ciddi karin agrisini, adez-
yonlari temizleyerek tedavi ettigi tartismali
ve kanita dayali degildir, denmektedir. Oz-
gtin hipotez, laparoskopik adhezyolizisin
adezyonu ve kronik karin agrisi olan hasta-
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larda agriy1 gecirdigi ve yasam niteligini art-
tirdigidir.

Kronik karin agrisinin tani ve tedavisinin so-
runlu oldugu ve bircok kadinda nedeninin
saptanamadig belirtilmektedir. Laparoskopi
hastalarin  %35-56'sinda  diger nedenlerin
dislanmasini saglar ve bu hastalarda adez-
yon tek aciklamadir.

Tedavi hastalardan saklanmistir. Agr1 bir yil
boyunca gorsel analog 6lcegi (VAS) ile (1-
100 arasi puanlar), agri degisim puani, anal-
jezik kullanimi ve yasam niteligi puani ile
degerlendirilmistir.

Tamisal laparoskopi ile tani dogrulaninca
hastalar randomize edilmistir. 52 hastaya
adezyonlar icin laparoskopik adhezyolizis
yapildi, digerlerine mtidahale yapilmamis-
tir. Iki grup da agrinin gectigini ve yasam
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niteliginin arttigim bildirmistir. iki grup ara-
sinda fark saptanmamustir. (VAS puaninda
baslangictan sonraki ortalama degisim, 12
ayda 3 puan)

Klinisyenler agrimin her iki grupta da en
fazla azaldigi zamanin 3. ay oldugunu ve 6.
ayda arttigim bildirmislerdir.

Dr. Swank ve ark. tanisal laparoskopinin
guivenli bir girisim olup kronik karin agrisi
olan hastalarda tedavi edilebilen hastalikla-
11 ortaya cikardigi sonucuna varmiglardir.
Fakat laparoskopik adhezyolizis morbidite
ile iligkilidir ve kronik agr1 tedavisinde tani-
sal laparoskopiden daha fazla diizelme sag-
lamaz. Saglanan yarar islemin tanisal yara-
ridir.

Lancet 2003;361:1247-51.

Kronik Obstriiktif Akciger Hastaliginin Akut
Alevienmesinde Non-invazif Ventilasyon

Kronik obstriiktif akciger hastaligi olan ve
akut solunum yetmezIligi gelisen hastalar-
da non-invazif ventilasyon enttibasyon ge-
redi kadar mortaliteyi de azaltir.

Malaga, Costa del Sol Hastanesi, Gogis
Hastaliklar1 Kliniginden Dr. J Fernandez
Guerra ve ark. tarafindan yapilan calisma
randomize kontrollt calismalarin bir meta
analizidir ve PaCO>45mmHg ya da pH
<7.35 degerlerine sahip akut solunum yet-
mezligi olan ve non-invazif ventilasyon ya
da standart tedavi géren KOAH hastalarin-
da yapilan yaymlanmis randomize caligma-
lari icerir. Farkli bir meta analiz de yogun
bakim tniteleri (YBU) calismalarindan ve
klinik calismalarindan yapilmistir.
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YBU grubunda bes calisma, klinik grubun-
da dort calisma bulunmustur. Non-invazif
ventilasyon yapilmis hastalarda hastane
mortalitesinde ve intiibasyon ihtiyacinda
azalma saptanmistir. YBU calismalarinda
non-invazif ventilasyon grubunda hastane-
de kalis stiresi de daha dstiktir. Klinikte
yapilmis randomize kontrollii caligmalar-
dan yalnizca bir tanesinde hastane stiresi
anlaml olarak farkhlik gostermistir. Yayin-
lanmis veriler hastanede kalig stiresi icin
bir meta analiz yapilmasina yeterli degil-
dir.

Med Clin (Barc) 2003;120:8:281-6.
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Orta ya da Agir Diizeydeki KOAH Hastalarinda
Solunum Yoluyla Alinan Kortikosteroidler

Alevlenmeyi Azaltir

Avrupa’li aragtirmacilar orta ya da agir di-
zeydeki KOAH hastalarinda tekrarlayan
alevlenmelerin solunum yoluyla alinan kor-
tikosteroidlerle tedavi edilmesi gerektigini
soylemektedir.

Bu arastirmacilarin bulgular1 2001 yilinda
Diinya Saglik Orgiitii ve Amerika Ulusal
Kalp, Akciger ve Kan Enstitlisti'ntin ortak
yayinladigi KOAH Kiiresel Rehberi'nde
onerilen tedaviyi desteklemektedir. Alev-
lenmelerin azalmasi saghg diizeltir ve KO-
AH hastalarinin saglik hizmeti kaynaklari-
n1 kullanimini azaltir.

Daha 6nce yapilmis olan Avrupa KOAH
hastalarinda solunum yoluyla verilen stre-
oid kullanimi ¢alismasi (ISOLDE) plasebo
ile karsilastinldiginda, Flutikazon propiyo-
nat kullanan hastalarda yillik alevlenme
oraninin %26 oraninda distagini bul-
mustur. Bununla birlikte orta diizeydeki
ya da agir diizeydeki hastalarin hangisinin
daha fazla yarar sagladigi gosterilmemis-
tir.

Londra, St George Hastanesi Tip Fakiilte-
si ve diger Avrupa Enstittilerinde yapilmig
bu calisma, orta diizeyde KOAH hastasi
391 kisiyi (195'i Flutikazon kullaniyor) ve
orta-agir diizeyde KOAH hastasi 359 kisiyi
(180’ Flutikazon kullaniyor) aragtirmistir.
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KOAH siddeti FEV1 (saniyede zorlu ekspi-
ratuvar hacim) ile degerlendirilmistir.
Hastalik siddetine ek olarak toplam alev-
lenme sayisi ve oral kortikosteroid gerekti-
ren tedavi epizotlar1 da kaydedilmistir.
Arastirmacilar orta-agir diizeydeki hasta-
larda Flutikazonun toplam alevlenme say:-
sini - azalttigini bulmuslardir. Flutikazon
kullanan hastalarda yillik alevlenme orta-
lamasi 1.47; plasebo alanlarda ise 1.75 idi.
Orta diizeyde hastalarda ise gruplar ara-
sinda anlamli fark yoktu; Flutikazon kulla-
nan hastalarda yillik alevlenme ortalamasi
0.67; plasebo alanlarda ise 0.92 idi.
Flutikazon kullanimi yilda 1 ya da daha
fazla alevlenmesi olan hastalarda oral kor-
tikosteroid kullaniminin azalmasi ile iligki-
lidir. Orta diizeyde hasta olan ve Flutika-
zon kullanan KOAH hastalarinin %8’i alev-
lenme tedavisinde oral kortikosteroid kul-
lanmistir; plasebo ile karsilastirildiginda
bu oran %16’dir. Benzer bicimde, orta-agir
diizeyde hasta olan ve Flutikazon kulla-
nan KOAH hastalarinin %17’si alevlenme
tedavisinde oral kortikosteroid kullanmis-
tir; plasebo ile kargilastirildiginda bu oran
%30’dur.

Eur Respir J 2003 Jan;21:1:68-73.
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Esansiyel Hipertansiyonda Giinde Tek Doz Coat-core
Nifedipinin Amlodipine Gdre Ustiinliikleri Vardir

Arastirmacilar hipertansiyon hastalarinin te-
davisinde giinde tek doz nifedipinin amlodi-
pinden daha etkili oldugunu bildirmektedir.
Japonya, Otsu, Shiga Universitesi Tip Bilim-
leri'nden arastirmacilar, kalsiyum kanal an-
tagonistlerinin sempatik hiperaktivite nede-
niyle prognozu olumsuz etkiledigini yaptik-
lar1 calismaya dayanarak séylemektedirler.
36 esansiyel hipertansiyon hastasi ile yaptik-
lar1 calismada iki ilaci karsilastirmislardir.

Daha 6nce uzun etkili nifedipin alan hasta-
lara amlodipin; daha ¢énce amlodipin kulla-
nan hastalara coat-core nifedipin verilmistir.
Arastirmacilar her iki grupta da hipertansif
semptomlar a¢isindan fark gozlemedi. Nore-
pinefrin, renin ve aldosteronun plazma du-

zeyleri amlodipin yerine uzun etkili nifedi-
pin alan hastalarda daha distiktti. Norepi-
nefrin, renin ve aldosteronun plazma diizey-
lerinde amlodipin yerine coat-core nifedipin
alan hastalarda anlamh bir degisiklik yoktu.
Arastirmacilar, her iki ilacin da etkili plaz-
ma konsantrasyonlarinda, coat-core nifedi-
pinin amlodipinin neden oldugu sempatik
aktiviteye yol agmadigi sonucuna varmislar-
dir. Ayrica nifedipinin etki stiresinin nifedi-
pinin refleks sempatik sinirlerde ve renin-
anjiotensin sisteminde neden oldugu aktivi-
te icin cok 6nemli oldugunu bildirmislerdir.

Journal of Cardiovascular Pharmacology
2003:41 Supplement 1:S77-81.

Obez Diyabetik Hastalarda Kombine Tedavi Yararhdir

Tip II diyabetli, instiline direncli ve obez
hastalarda metformine roziglitazon eklen-
mesi en etkili tedavi secenegidir.

Biguanit grubundan bir ila¢ olan metformi-
ne instline duyarlilastirici tiyozolidindion
grubu ilac olan roziglitazon eklenmesi, yal-
nizca metformin tedavisiyle kontrol altinda-
ki obez, tip II diyabet hastalarinin tedavi-
sinde buytk diizelme saglar.
GlaxoSmithKline, Collegeville, Pennsylva-
nia, Harlow, Essex, ingiltere ve Belcika
Antwerp’den endokrinologlar bu ila¢ kom-
binasyonunun glisemik kontrold, instilin
duyarliligini ve klinik olarak anlaml dtizey-
de beta hticrelerinin islevlerini olumlu etki-
ledigini ileri stirmtislerdir. Giinde en fazla
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2.5 g metformin alan obez diyabetiklerin te-
davisine roziglitazon eklenmesinin etkinligi
degerlendirilmistir.

Arastirmacilar roziglitazon gibi bir ilacin
eklenmesinin instiline direngli obez hasta-
larin tedavisinde instilin direncini diistirdt-
glint ve bu ilacin instilin salgilatic1 bir ilag
eklenmesinden daha mantikli bir secenek
oldugunu ileri stirmislerdir.

Veriler 550 tip II diyabet hastasini iceren
bir havuzda yapilms iki cift-kér caligma so-
nuclarindan elde edilmistir. Calismalarda
glinde 2.5 ¢ metformin tedavisine roziglita-
zon eklenmistir.

Hastalar viicut kitle indeksine gore katego-
rize edilmislerdir (<25 kg/m2; normal/25-
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30 kg/m2; fazla kilo/>30 kg/m2; obez).
Roziglitazon glisemiyi (HbAlc) ve aclik kan
sekerini her li¢ grupta da anlamli derecede
dtizeltmistir. Etkinin en fazla gorildigi
grup obez hastalarin grubudur.
Homeostaz Model Degerlendirmesinde sap-
tanan instlin direnci, beta hticre islevi ve
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aclik instilin dustistindeki diizelmeler en
fazla obez hastalarda olusmustur.

Obez ve obez olmayan hastalarda yan etki-
ler farklilik gostermemistir.

Diabetes, Obesity & Metabolism 2003;5:3:163-
170.

Mamografi Taramalarinin Etkinligi: Uzun Donemli
Isveg ve Hollanda Galismalari

Birbirinden ayn olarak yapilmis uzun dé-
nemli isve¢ ve Hollanda calismalar meme
kanseri taramalarinda mamografi program-
larinin degerini gosterir.

isvec Calismasi yoneticisi Dr. Laszlo Tabar
(Falun Merkez Hastanesi, Mamografi boli-
mt) ve Hollanda Calismasi yéneticisi Dr.
Harry de Koning (Rotterdam, Erasmus Uni-
versitesi) "Olasi karigikliklar, klinik uygula-
madaki degisiklikler ve meme kanseri insi-
dansindaki degisiklikler dikkate alindiginda
her iki {ilkede de meme kanseri mortalitesi-
nin ddstistindeki temel faktorlerden biri ma-
mografi taramalaridir" aciklamasini yapmis-
lardur.

iki arastirmaci da gecen birkag yildir uzun
stireli mamografi taramasinin 6nemli tartis-
malara neden oldugunu belirtmislerdir. Dr.
Tabar ve ark. iki tilkede meme kanseri 6ltim-
lerini ve 20 yil 6ncesi ile tarama uygulama-
sinin basladigi 1978'den sonrasini karsilas-
tirmislardir. Analizleri 20-69 yas arasinda
meme kanseri tansi almis 210 000 kadini
kapsamugtir.

Tarama uygulamasi basglamadan 6nceki ka-
dinlarla karsilastirildiginda, meme kanserin-
den 6ltim orani %44 oraninda azalmistir. Kli-
nisyenler 40 yas altindaki kadinlarda gelis-
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mis tedavinin mortalite tizerinde etkisi oldu-
guna dair kanit bulamamslardir.

40-69 yas arasindaki kadinlarda tarama uy-
gulamasindan sonra 6liim oram 1978'den
6nce meme kanseri tamsi almis kadinlarda-
ki oltimlerle karsilastirildiginda %16 oranin-
da azalmistir.

Dr. de Koning ve ark. calismalarinda 1990 yi-
linda uygulamaya giren mamografi taramala-
rinin etkisini  degerlendirmislerdir. 1980-
1999 yillar1 arasinda meme kanserinden 6len
27 948 kadinin verilerini degerlendirmisler-
dir. 2001 yilinda bu sayi 30 560 olmustur.
Arastirmacilar meme kanseri 6liimlerinin
2001 yilinda, tarama uygulamasi 6ncesinde-
ki 1986-88 yillari ile karsilastirildiginda bes-
te bir oraninda ddstiigtint bulmuslardir.
Hollanda'da meme kanseri 6ltim oranindaki
artis egilimi (yillik %0.3) tarama uygulama-
sindan sonra tersine donmiisttir.

O zamandan bu yana, 55-74 yas arasindaki
kadinlarda meme kanseri 6liim orani yillik
ortalama %1.7 oraninda, 45-54 yas arasinda-
kilerde ise meme kanseri 6ltim orani yillik
ortalama %1.2 oraninda dismustdir.

Lancet 2003;361:1405-10;1411-17.
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Diyabetik Gocuklarda Yaglanma Artar, Hizli insiilin

Direnci Gelisir

Arastirmacilar diyabetik anababalarin co-
cuklarinda yaglanma artist ve hizli instilin
direnci gelistigini soylemektedir.

ABD, New Orleans, Tulane Universitesi
Saglk Bilimleri Merkezi arastirmacilari
anababalar tip II diyabetli olan 4-17 yas
arasindaki 303 cocugu ve ailede diyabet 6y-
kiisti olmayan 1136 kontrolii calismaya al-
muglardir. Cocuklar ortalama 15 yil izlen-
mislerdir.

Diyabetli anababalarin ¢ocuklarinda genel
ve govdesel yaglanma gortilmusttr. Viicut
kitle indeksi ve subskapular deri kalinhg:
kontrollerle karsilastirilmistir. Cocuklukta
yaglanma artis1 saptanmistir.

Diyabetli anababalarin cocuklarinda aclik
instilin ve glukoz diizeyi, instilin direnci ho-
meostaz model degerlendirme indeksindeki
(HOMA-IR) degerlerden daha ytiksektir. Bu
farklar ergenlikte de gozlenmistir. Yetiskin-
liklerinde ise diistik yogunluklu lipoprotein
(LDH), trigliserid diizeyleri ytiksek, yiiksek
yogunluklu lipoprotein (HDH) dtizeyleri
dustiktir.

Bu risk faktérlerinden ¢ogu diyabetiklerin
cocuklarinda hizla kétilesmistir.
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Coklu degiskenli analizde parental diyabet,
yaglanma, glukoz, instilin, (HOMA-IR), sis-
tolik ve diyastolik kan basinci ve LDL koles-
terol degisiklikleri icin bagimsiz bir 6ngor-
durtictdir. Bu iligkiler ik ve cinsiyetten
bagimsizdir. Diyabetik anababadan dogmus
geng yetiskinlerde genel ve govde yaglan-
masi kontrollerden fazladir. %15'inde (36)
BMI 30'dan fazla olup bilek 100 cm.dir.
Kontroller arasinda bu oranlar sirasiyla 16
ve %6'dir.

Diyabetik anababadan dogmus ¢ocuklarin
%15'inde kontrollerle karsilastirildiginda
(%8) instilin direncini gosteren hiperinstili-
nemi gordlmustir. Hiperglisemi sirasiyla
%2 ve %0.5 oranlarindaydi.

Diyabetik anababadan dogmus c¢ocuklarin
%11'inde LDH yiiksek, %40 inda HDL du-
stik ve %23’tinde trigliserid yiksek bulun-
mustur. Bu oranlar kontrollerde sirasiyla
%7, %31 ve %15'dir. Son olarak diyabetik
anababadan dogmus cocuklarin %11’inde
hipertansiyon saptanmistir; bu oran kont-
rollerde %6’dir.

Metabolism 2003;52:4:443-450.
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