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ACE inhibitérleri ile kanser iligkisi

ACE inhibitdriniin akciger kanseri artirdigina ait kohort galismasinada raslantisal bulgu bu ilaglarin kanseri artirdigina delil
olarak yeterli degildir. Bu konuda FDA,EMA ve ESC tarafindan uyar yapiimamistir.Bu ¢alisma “Angiotensin converting
enzyme inhibitors and risk of lung cancer: population based cohort study. BMJ 2018; 363 doi:
https://doi.org/10.1136/bmj.k4209 (Published 24 October 2018) bir kohort ¢alismasi nedensellik baglantisi kurulamaz. Genis
Olcekli prospektif gézlemsel bir kohort galisma; ACE-i kullanimi ile kanser sikh§inda kiglk (%14) bir artis bulunmus (HR
1.14, 95% CI 1.01-1.29). Etki blyUkligi (HR) zayif cok glgli degil. Popllasyonun ¢ok biiylik olmasi, nedensellik (causality)
cikarimi igin yeterli degildir. Ancak, RKC'lerden nedensellik gikariminda bulunulabilir. Eski RKC'lerin meta-analizleri, kanit
dlzeyi agisindan(nedensellik gikarimina daha yakin) bu galismadan daha degerli olabilir. 2011 de AJC deki bir RKG-Meta-
analizinde ACE-i ile kanser arasinda iliski saptanmamis. Calisma gdzleme dayali olmasi nedeni ile Propensity Score(egilim
skoru) hesaplanmasi gerekir. ACE inhibitdrleri ve Akciger kanseri arasindaki hipotez iligkisinin ortaya konulmasi igin
prospektif randomize kontrolll ¢alisma yapilmasi ve uzun dénem takip edilmesi gerektigini arastirmacilar da vurgulamis.
ACE inhibitdrii kullanim esnasinda dksdiriik yan etkisi daha sik karsimiza gikmaktadir. Oksiirilk sebebini arastirmak icin daha
fazla ileri tetkik BT, PA akciger grafi ¢cekilmektedir. Sik olarak kullanilan bilgisayarli tomografi sebebi ile preklinik ddnemde
artmis akciger kanseri teshisi ortaya ¢ikmis olabilir. ACE inhibitér( ile tedavi edilen hastalar orantisal olarak ARB kolu ile
farkllik géstermese de tedavi olan hasta sayilari arasinda 20-25 kat fark var.Ayni durum alkol kullanim orani ve kullanan

kisi sayisinda da géze ¢arpmaktadir.Bu calisma ACE ve ARB kanser riskini artirdi§i genellemesi yapilamaz. Tansiyon
disitrmede kullanilan ACE inhibitdrleri glvenlidir. Biz de bu kisithhgi nedeni ile kamuoyu agiklama ve basin agiklamasi
yapmaya gerek duymadik.

Kanserojen madde ile kirlenen tansiyon ilaclari i¢in uyari(Sartanlar)

Kansorejen madde ile kontamine olan tansiyon dustricu ilaglar listesi yayinlandi ve inceleme amagli geri ¢gagriima
piyasadan toplatilmasi karari nedeni ile ABD de bazi ilaglar toplatildi. Sonrasinda Tiirkiye’de valsartan muadili ilaglar
piyasadan toplatildi. Orijinal molekdl valsartan serbest hale gelirken 6zellikle uzak dogudan hammadde temin eden muadil
ilaglar piyasadan toplatildi. Bu islemlerin sebebi ise Amerikan gida ve ilag birliginin(FDA) denetimleri sonucunda bu ilaglara
nitrozamin bilesikleriNDMA, NDEA, NMBA) ile kontamine oldugu saptanmig FDA uyari yayinladi akabinde bu ilaglar
toplatildi.

Amerikan halkinin sagligini korumak amagli FDA uyarisi sanal ortamda internet Gzerinden tim dlnya ile paylagiimaktadir.
Bu sitede geri ¢cagrilan ilaglar ve firmalar agiklanmistir. Tansiyon diisiirmek icin kullanilan bu hayati ilaclarin kanserojen
madde ile kirlenmesi toplumun bu marufiyetten zarar gérme riskini kansere yakalanma riskini artirabileceginden hareketle
halki korumak amacli bu ilaglarin piyasaya strimundn yasaklanmasi tedbirlerden biridir. Kanser yapan nitrozamin
bilesiklerini tespit icin numune érnedi alinarak dlgcimler yapiliyor siniri agsanlara ilan ediliyor ve yasaklanmaktadir. Amerikan
gida ve ilag birligi tansiyon ilaglarindan anjiotensin 11 reseptdr blokerleri olan sartanlarin biri ile baglayan bu uyariyi diger
sartanlari arastirarak isimlerini yayinlamistir. ilk valsartan sonra losartan ve en son irbesartan dahil ederek genisletmistir.
FDA internet sitesinden bu uyarilara erisilebilmektedir. Turk halkinin saghiginin korunmasi amagl saghk bakanhgr FDA
uyarilarini dikkate alip ilag sanayi kontrol yapilmasi zararli kimyasali tespite edilen ve sinirin Gzerinde nitrozamin bilesigi
tespit edilen ilaclarin toplatiimasi karari kamu otoritesi olarak saglik bakanhgi yetkilidir.

Avrupa Medikal Ajans(EMA) tarafindan spesifik halka yapisina sahip sartanlara dikkat edilmesini éneriyor. Tetrazol spesifik
halka tasiyan sartanlar candesartan,irbesartan,losartan,olmesartan ve valsartan dretimi esnasinda nitrozamine olusumu
kontaminasyonu potansiyeli daha yiksektir.Halka tasimayan eprosartan,azilsartan, ve telmisartan harig tutuluyor.

Tum ARB(sartanlar) drinleri NDMA, NDEA veya NMBA nitrézamin bilesikleri ile kirlenme icermez, eczacilar geri
cagirmalardan etkilenmeyen temiz alternatif bir ilag sagdlayabilirler veya saglik uzmanlari ayni durumu tedavi eden orijinal ve
temiz ilaglari 6nerebilirler. Bu ilaglarin kontroll nitrozamin bilesikleri ile kirlenme tespiti ve toksik duizeyi tespitinin saghk
bakanliginca takip edilmektedir.

Sivil toplum kurulusu olan Turk Kardiyoloji Dernegi Hipertansiyon Calisma Grubu olarak ticari kaygi tasimadan sadece
toplum saghigini korumak icin bilimsel katki ve uyari gérevimizi yerine getirmek icin kamuoyunu bilgilendirmek, saglik
otoritelerine katki sunmak igin hipertansiyon biilteni ¢cikartmaya karar verdik.

Bu biltende ARB ve kanser iligkisini Ankara Sehir Hastanesinden Prof.Dr.Sinan Aydoddu, Dilretik ilaglarin ciltte duyarlihg
ve cilt kanseri agisindan yakin takibine ait degerlendirmeyi Trakya Universitesi Tip Fakiiltesinden Prof.Dr.Emine Gazi
katkilari ile hazirladik.Katkisi olan herkese ve bize bu imkani sunan TKD yénetim kuruluna tesekkir ediyorum.
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