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Tip 2 Diabetik Nefropatili Hastalarda ACE inhibitorii 
(Trandolapril) + Kalsiyum Antagonisti (Verapamil) 
Kombinasyonunun Proteiniiri Uzerine Etkisi 
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OZET 

Bu t;al!§may~ ACE inhibitOrii Trandolapril ve kalsiyum 
kanal blokeri (KKBJ Verapamil kombinasyonu ve 
Trandolapril monoterapisinin benzer kan basmc~ diizey
lerinde antiproteiniirik etkilerini kar§~lamak amac~yla 
yapt~k. Hastalarm rastgele gruplara ayrzld~gmda bu at;~k 

t;al~§maya Tip 2 DM nedeniyle nefropati geli§mi§ 48 hasta 
kattld~. (:al~§ma ba§mda kan basmc~, idrarda 24 saatlik pro
tein ve sodyum miktarz, kreatinin klirensi, at;l~k kan §ekeri 
HbA1c, total kolesterol ve trigliserid diizeyleri olt;iildii. 
Kombinasyon grubunda Verapamil dozu 180 mg ile sabit 
tutulurken her iki grupta da Trandolapril dozu 6 hafta 
boyunca kan basmc~ en az 140/90 mmHg saglayacak §ekilde 
titre edildi. Alt1 ay sonunda t;al~§may~ tamamlayan 42 has
tamn sonut;lan degerlendirildi. Her iki grupta da t;al~§ma 
sonunda proteiniiride anlaml! §ekilde azalma saptand~. 

Proteinuride saglanan azalma kombinasyon grubunda 
(%26), monoterapi grubunda (%21) gore daha fazla olmasma 
kan;m istatistiksel olarak anlaml~ degildi. Benzer kan 
basmc~ diizeyleri saglayan Trandolapril dozu kombinasyon 
grubunda (2.07mg) monoterapi grubundan (2.25) anlaml! 
derecede daha dii§uk saptand~ Her 2 grubun da metabolik 
parametreler iizerine olumsuz bir etkisi goriilmedi. 

Anahtar Kelimeler: Proteiniiri, Diabetes Mellitus Tip 2, 
ACE jnhibitorii, Kalsiyum Kanal Blokeri, Trandolapril, 
Verapamil 

GiRi~ 

Bilinen mikro ve makrovaskiiler komplikasyonlan 
ile DM ileri derecede sosyal ve ekonomik sorunlar 
yaratmaktad1r. ABD'de 1992 yllmdaki toplam saghk 
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SUMMARY 

The effect of ACE inhibitor (Trandolapril) combination 
with calcium antagonist (Verapamil) on proteinuria in 
type 2 diabetic nephropathies 
We performed this study to compare antiproteinunc effects (in 
the similar blood pressure) of combination therapy of 
Trandolpril (ACE inhibitor) & Verapamil (Calcium channel 
blocker) and Trandolapril monoterapy. 48 patient with dia
betes mellitus type 2 nephropathy enrolled in this study were 
radomised. In the beginning of the study; blood pressure, daily 
hour urinary protein and sodium excretion, creatine clerance, 
fasting blood glucose, HbA1c, total cholesterol and tngly
cerides levels of all patient were measures. In combznatwn the
rapy group while the dosage of Verapamil is fixed at 180 mg; 
in both groups tho dosage ofTrandolaprzl was titrated in order 
to provide blood pressure at minimum 140/90 mmHg for stx 
weeks. After six months the results of 42 patients who comlet
ed study were evaluated. In each group there was a significant 
decrese in proteinuria after 6 months. Although decre.~e of pro
teinuria (%26) in combination therapy group was more than in 
monotherapy group (%21), the differance between them was ot 
statistically significant. The dosage ofTrandolapril whwh pro
vide similar blood pressure levels, was established s~gnificant
ly low in combination group (2.07 mgJ according to monothe
rapy group (2.55 mg). In each group there was no negatwe 
effect in the metabol~c parametres. 
Key Words: Proteinuria, Diabetes Mellitus Type 2, ACE 
Inhibitor, Calcium Channel Blocker, Trandolapril, Verapamil 

harcamalarmm %15'i DM ve komplikasyonlan ic;:in 
kullamlmu;;br. DM'ta af?m maliyetin %50'den fazlas1 
hastahkla ilgili komplikasyonlara baghd1r (1). 

Diabetik nefropati halen diyaliz gerektiren ileri 
dtinem btibrek yetmezliginin en tinemli sebebi olup, 
tedavi programma ahnmif? olan hastalarm %30'unu 
oluf?turmaktadir (2). Ulkemizde yapllan bir c;:ahf?mada 
10373 DM vakas1 incelendiginde nefropati %16.1 
s1khkla tespit edilmif? (3), baf?ka bir c;:ahf?mada ise 689 
NIDDM ve 606 IDDM hastasmda %15 bulunmuf?tur 
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(4). 

DM'lu hastalarm kahld1klan ,.alH~malarda 

porteiniiri ~iddetlenmesi ile nefropatinin ilerleme h1z1 
arasmda gii'<lii bir baglanti gozlemlenmi~tir (5, 6). 
Proteiniiri azalmas1 ile de nefropatinin h1zmda azal
ma arasmda da parallellik mevcuttur (5, 7). 

Bu ,.ah~mada Tip 2 Diabetes mellitus nedeniyle 
nefropati geli~mi~ hastalara benzer kan basmc1 
diizeylerinde bir ACE inhibitorii olan Trandolapril ve 
Verapamil kombinasyonu ile tek ba~ma Trandolapril 
kullammmm proteiniiri iizerine olan etkilerini 
kar~1la~t1rmak amac1yla yapild1. 

GEREQveYONTEM 

Hastanemiz servis ve polikliniklerinden en az 5 
yllhk Tip 2 DM'a bagh nefropati bulgulan ve hiper
tansiyonu bulunan 48 hasta ,.ah~maya katild1. Bu 
hastalann proteiniiri seviyeleri 300mg iizerinde idi. 

Sekonder hipertansiyonlu olanlar, kreatinin 
klirensi 50 ml/dk altmda olanlar, son bir ytlda CVA, 
ensefalopati, MI, kalp yetmezligi klinik onemi olan 
kalp aritmileri, klinik tineme haiz karaciger fonksiyon 
bozuklugu ve hematolojik hastahklan olanlar, anti
aritmik, dijital, MAO inhibittirleri, psikotrop ila,.lar 
kronik NSAI, glukokortikoid ve potasyum ahhmm1 
engelleyen ila,.lar kullananlar ,.ah~ma d1~1 b1rakildi. 

Hastalar rastgele gruplandmld1, daha once anti
hipertansif kullanan hastalar 10 giinliik 'wash-out' 
periyodundan ge,.irildiler. 

10 dakikahk dinlenme sonrasmda supine pozisy
onunda sistolik ve diyastolik kan basm,.lan 5 dakika 
ara ile ol,.iildii ortalamalan ahnd1. 

Protein miktarlan 24 saatlik idrarlarda bir glin 
ara ile iki kez bak1hp ortalamas1 ahnarak hesapland1. 

Qah~manm 1. grubundaki hastalara (monoterapi 
grubu) bir ACE inhibittirii olan Trandolapril ba~land1. 
ikinci gruptaki hastalara ise Trandolapril ile birlikte 
nondihidropridin s1mf1 kalsiyum antagonisti olan 
Verapamil birlikte verildi (kombinasyon grubu). 
Ba~langt,.ta giinluk ila'< dozlan monoterapi grubunda 
2 mg, 2. grupta ise Trandolapril 2 mg + Verapamil180 
mg idi . Qah~ma ba~langtcmda, 6 hafta boyunca 2 haf
tahk aralar ile hasta kontrolleri yapdd1. 

Sistolik kan basmc1 140mmHg diastolik kan 
basmc1 90 mmHg altma dii~meyecek ~ekilde ila'< 
dozlan ayarland1. Verapamil dozu sabit tutuldu. 
Trandolapril dozu maksimum 3 mg olarak kabul edil
di. Daha yiiksek dozlara ihtiya,. duyan hastalar 
,.ah~madan '<Ikanldi. Daha sonraki kontroller ayda 
bir yapdd1. 
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idarda protein Esbach ytintemi ile, idrarda 24 
saatlik sodyum miktan Easylte Na+/K+ cihaz1 ile 
,.ah~Ildi. Total kolesterol, trigliserid, glukoz, kreatinin 
Biscon marka Kit ile enzimatik kolorimetrik ybntem
le Olympus Au 5223 otoanalizattir ,.ah~Ildi. 

Veriler SPSS for Windows 9.0 istatistik paket pro
gramda degerlendirildi, kar~Ila~hrmalarda ki-kare 
standart, Whitney U, e~lendirilmi~ dizilerde t testi 
(paired testi) kullamld1. P<0.05 anlamh olarak kabul 
edildi. 

BULGULAR 

Qah~maya katilan 48 hastanm 42'si (%87.5) 6 
ayhk ,.ah~ma siiresini tamamlad1. Gruplar arasmda 
cinsiyet dagilimi bak1mmdan istatistiksel olarak 
anlamhhk yoktu (p>0.05) (Tablo 1) 

Qah§ma Gruplannm Cinsiyet Dagdm1 

Grup1 Grup 2 Toplam 

n % n % n % 

Erkek 10 47.6 8 38.1 18 42.9 

Kadm 11 52.4 13 61.9 24 57.1 

Tablo 1 

Her iki grup arasmda ya~, ag1rhk, DM ve hiper
tansiyon hastahk siireleri bak1mmdan anlamhhk sap
tanmadi (Tablo 2). 

Gruplann ya~, hastabk siiresi viicut a~rhklan da~hm1 

Grup1 Grup 2 

i 
i 

ortalama SS(±) ortalama SS(±J p i 

Ya§ 69.14 7.65 62.76 7.03 0.786 

DM (yll) 11.76 4.52 12.24 4.90 0.735 

HT (yd) 9.14 3.18 9.29 3.39 0.889 

A~rhk (kg) 75.43 3.68 76.48 4.38 0.406 

Tablo 2 

Her 2 grup arasmda sistolik ve diyastolik kan 
basm,.lan bak1mmdan ,.ah~ma sonunda anlamh 
olarak dii~me saptand1 (Tablo 3, 4). 
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du (Tablo 7). 
Gruplara gore tedavi oncesi ve sonras1 sistolik arter 

basm~lan Gruplara gore TO ve TS idrarda 24 saatlik protein 

Sistolik mmHg Grup 1 Grup2 p 
degerleri 

Tedavi iincesi (TO) 171.90±11.01 175.00±8.22 0.308 
Protein (mg/giin) Grupl Grup2 I P 

Tedavi sonras1 (TS) 135.48±3.50 135±3.16 0.844 Tedavi iincesi (TO) 1280.71±1127 1563±1518±37 0.498 

p 0.000 0.000 Tedavi sonras1 (TS) 1000. 71±960.8 1155±1125±32 i 0.633 

T.O. - T.S. Fark % 20.99 22.36 0.980 p 0.000 0.002 

T.O. - T.S. & fark 20.97±14.78 25.58±10.06 0.087 
Tablo 3 

Tablo 6 

Gruplara gore TO ve TS diyastolik kan basm~lan 

Diyastolik mmHg Grupl Grup2 p Gruplara gore TO ve TS idrarda 24 saatlik sodyum 

Tedavi iincesi (TO) 102.38±.80 104.29±4.27 0.187 
degerleri 

Tedavi sonras1 (TS) 85.00±3.54 86.19±3.50 0.279 idrarda sodyum Grupl Grup2 i p 

p 0.000 0.000 Tedavi iincesi 240.33±82.84 244.52±62.19 0.854 
T.O. - T.S. Fark% 16.91 17.33 0.670 Tedavi sonras1 187 .48±48.4 7 187.00±46.31 0.974 

Tablo 4 
p 0.000 0.002 

I 

I 

I 
' I 

I 

T.b. -T.S. % fark 18.65±14.72 22.87±9.70 i o.642 1 

Kreatinin klirensi a~asmdan her 2 grupta da 
tedavi oncesi ve tedavi sonrast anlamhhk saptanmadt 
(Tablo 5). 

Gruplara gore TO ve TS Kreatinin klirensi degerleri 

Kreatinin Klirensi Grup 1 Grup2 p 

Tedavi iincesi 71.52±.10.89 67.62±9.51 0.223 

Tedavi sonras1 69.571±9.46 66.619±9.42 0.317 

p 0.016 0.241 

T.O. - T.S. Fark% 2.40±4.65 1.32:!:5.76 0.138 

Tablo 5 

idrardaki 24 saatlik protein miktan apsmdan 
gruplarda anlamh bir farkhhk saptanmadt. Her 2 
grupta tedavi oncesine gore anlamh derecede daha 
diifjiik bulundu (Tablo 6). 

idrarda 24 saatlik sodyum miktan baktmmdan 
gruplar arasmda tedavi oncesi ve sonrasmda istatik
sel olarak anlamh bir farkhhk saptanmad1. Tedavi 
oncesi-sonrast & fark olarak da anlamh bir farkhhk 
tespit edilmedi. Her 2 grupta da tedavi sonrasmda 
sodyum ttraht tedavi oncesine gore daha diifjii~ bulun-

Tablo 7 

Ar;hk kan fjekeri baktmmdan gruplar arasmda 
tedavi iincesi ve sonrasmda anlamh farkhhk saptan
madi. Tedavi oncesi - sonras1 % fark olarak ta anlam
lahk yoktu. Her 2 grupta da tedavi sonrasmda ar;hk 
kan §ekeri diizeylerinde tedavi oncesine gore anlamh 
du§iik bulundu (Tabla 8). 

Gruplara gore TO ve TS a~hk kan ~ekeri degerleri 

A~hk kan ~ekeri Grupl Grup2 p 
mg/dl 

Tedavi iincesi 188. 76±.58.97 201.52±57.45 0.482 

Tedavi sonras1 163.29±39.37 175.10±35.07 0.311 

p 0.000 0.003 

T.O. - T.S. % fark 11.10±11.61 10.22±14.43 0.072 

Tablo 8 

HbA1c diizeyi gruplar arasmda anlamh farkhhk 
gostermedi, tedavi oncesi - sonrast % fark olarak 
anlamh fark olu§madt. Her 2 grupta da r;ah§ma 
ba§langtcma gore HbAlc diizeyi r;ah§ma ba§langicma 
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gtire anlamh olarak daha dii§iik bulundu (Tablo 9). 

Gruplara gore tedavi oncesi ve tedavi sonras1 HbA1c 
degerleri 

HbA1c Grup1 Grup2 p 

Tedavi oncesi 9.49±1.89 8.28±1.57 0.704 

Tedavi sonras1 8.59±1.41 8.57±1.18 0.972 

p 0.000 0.003 

T.O. - T.S. % fark 8.63±7.32 6.80±8.81 0.191 

Tablo 9 

Total kolesterol ve trigliserid diizeyleri ar;1smdan 
gruplar arasmda r;ah§ma ba§langtcl ve bitiminde, 
tedavi tincesi - sonrasmda % fark olarak anlamh bir 
fark saptanmad1. Her 2 grupta da total kolesterol 
diizeyinde r;ah§ma sonunda anlamh degi§me 
olmazken, trigliserid diizeyi ba§langtca gtire daha 
dii§iik bulundu (Tablo 10, 11). 

Gruplara gore TO ve TS total kolesterol degerleri 

Total kolesterol Grup1 Grup2 p 
(mg/dl) 

Tedavi oncesi 216.52±.53.95 222.90±58.79 0.716 

Tedavi sonras1 211.81±37.88 221.38±39.96 0.429 

p 0.397 0.852 

T.b. -T.S. % fark 0.49±9.75 1.54±13.35 0.529 

Tablo 10 

Gruplara gore TO ve TS trigliserid degerleri 

Trigliserid mgldl Grup1 Grup2 p 

Tedavi oncesi 197 .48±.1 02.79 229.66±122.26 0.361 

Tedavi sonras1 152.95±56.01 183.19±75.12 0.147 

p 0.003 0.007 

T.b. - T.S. & fark 32.96±7704 21.80±30.24 0.538 

Tablo 11 

Giinliik ortlama Trandolapril dozu monoterapi 
grubunda 2.55 + mg, kombinasyon grubunda ise 2.07 
+ olarak hesapland1. Her 2 grubun Trandolapril 
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dozlan arasmda istatistiksel olarak anlamh fark 
bulundu (Tablo 12). 

Gruplarm glinliik Trandolapril dozlar1 
I 

I 
' I J Grup1 Grup2 p 

Trandolapril dozu(mg) 2.55±.0.42 2.07±0.18 1 0.000 i 
i 

Tablo 12 

TARTI~MA 

UKPDS'de siki kan basmc1 kontrohi ile genel mor
talitede %32, inmede %40, Ml'nde %21, diabetik 
nefropatide %37, kalp yetmezliginde %56 azalma 
saglanml§tir (8). 

Yapilan bir r;ok ara§tlrma DM ve HT'u bulunan 
hastalarm tinemli bir btiliimtiniin tedavi edilmedigini 
gtistermektedir. UKPDS ir;in taranan hastalarda bu 
oran %54 idi (9). Aynca antihipertansif tedav1 uygu
lanan hastalarm tinemli bir yiizdesinde de kan basmc1 
iyi kontrol edilemiyordu. 2331 hastadan olu~an bir 
r;ah§mada hipertansiyon tams1 olan DM'lu hastalann 
yalmzca %18,3'iinde kan basmc1 kontrolii yeterliydi 
(10). 

Tip I ve II DM vakalarmm uzerinde yapllan birr;ok 
r;ah§ma ACE inhibitbrleri diabetik nefropatinin iler
lemesi anlamh derecede yava~lattigmi g<istermi~tir 
(11, 12, 13). 

ACE inhibittirleri renal otoregulasyonuna hemen 
hir; etki etmezler (14). Efferent glomeriiler arteriol
lerin dilatasyonu ile intraglomeriiler basmc1 du!?tirur
ler (15), ilaveten diabetiklerde bazal membran permi
abilitesini azaltma yetenegindedirler (14, 16). 

Kalsiyum kanal blokerleri ile yap1lan r;ah~malarda 
elde edilen veriler antiproteimirik etkilerinin 
degi~ken oldugunu gtistermi§tir. Yakm zamanlarda 
verilen dihivdropiridin (DHPl simfi olmayan 
KKB'lerin Tip II diabetik hastalarda proteimirideki 
arti§I siirekli olarak azalttiklan iddiasm1 destekle
mektedir (17, 18, 19). 

Dihidropridin Simfi KKB'leri proteintiri uzerine 
ntitral bir etki gtisterme egilimindedirler (20, 21>. 
Dihidropridin Simfi olmayan KKB'leri renal 
otoregiilasyonu hir; etkilemez ve bazal membramn 
permeabilitesini azaltirlar (14, 22). Ilave olarak effe
rent arteriol dilatasyonu da yaparlar (15). 

Bakris ve Barnhill, Verapamil ve Lisinopril kombi
nasyonu 30, Tip II diabetik nefropatili hastada 
monoterapiler ile kan;nla§tirmi!?lardir. Aym kan 
basmc1 diizeyinde ve daha dii§iik dozlarda antipro-
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teiniirik ve renal fonksiyonlar iizerine etkilerinin 
anlamh derecede daha iyi oldugunu gostermi§lerdir 
(23, 24). Fioretto ve arkada§lan da Silazapril, 
Verapamil ve Nifedipin ile yapbklan ~ah§mada en iyi 
etkiyi Silazapril ve Verapamil kombinasyonu ile 
saglamu~lard1r (25). Yakm zamanda ise Bakris ve 
arkada§lan Trandolapril ve Verapamil kombinasyonu 
37 Tip I diabetik nefropatili hastada monoterapilerle 
kar§lla§brmu~lar ve benzer sonu~lara varm1§lard1r 
(26). 

Tip II dibaeti ve hi~bir monoterapi ile kontrol 
altma almamayan HT'u bulunan 715 hasta ile yapllan 
bir ~ah§mada Figuera ve arkada§lan, Verapamil ve 
Trandolapril kombinasyonu ile, kan basmcmm her
hangi bir monoterapi programma gore anlamh §ekilde 
daha fazla dii§iiriilmesini saglaml§br (27). 

Yaptlg1m1z ~all§mada Tip II diabetik nefropatili 
hastalarda Trandolapril ve Verapamil kombinasyonu 
ile Trandolapril monoterapisini benzer kan basmc1 
diizeyleri ile kar§tla§brd1k. Her iki grubunda idrarda
ki 24 saatlik protein miktanm istatistiksel olarak 
anlamh derecede dii§iirdiigiinii tespit ettik. 
Kombinasyon grubunda (% 25,58), monoterapi 
grubuna gore (%20,97) bu etki daha fazla goriilmesine 
kar§m 2 grup arasmda anlamh fark olu§madL Bakris 
ve arkada§larmm yapt1g1 ~ah§mada ise her iki grupta 
12 ay siire sonunda anlamh derecede antiproteiniirik 
etki olu§tururken, kombinasyon grubundaki dii§ii§ 
(%62), monoterapi grubuna gore (%34) anlamh dere
cede daha fazla idi ve bbylece kombinasyon grubunda 
additif bir etkiden bahsedebilmekteydi (22). Bizim 
~ah§mam1zda kombinasyon grubunda dil§ii§iin daha 
fazla olmasma kar§m, monoterapi grubuna gore 
anlamh ~1kmamas1, ~ah§ma siiresinin k1sahgma bagl·1 
olabilir. 

Proteiniiri ve metabolik parametrelere etki ede
bilecek ya§, kilo, HT ve DM siiresi bak1mmdan her 2 
grupta da anlamh bir fark yoktu. Proteiiiniriyi etkile
digi bilinen membran ge~irgenligindeki degi§iklikleri 
dogrudan ol~memi§ olmam1za ragmen, kan basmc1, 
idrara ~1kan sodyum ahmmmm gerek ACE inhibitor
lerinin gerekse DHP s1mf1 olmayan KKB'lerinin 
antiproteiniirik etkilerini azalttlklan yapllan 
~ah§malarla gosterilmi§tir (13, 20, 28). Dii§iik sodyum 
diyetinin hastlanm1zda antiproteiniirik etkiye 
katkllarmm olabilecegi dii§iiniilmekle birlikte 
(§imdiye dek yapllan ~ah§malarda da aym yontem 
kullanllml§h), 2 grup arasmda ~ah§ma ba§lang1c1 ve 
bitiminde idrarla sodyum abhm1 a~1smdan anlamh 
bir fark yoktu. 

Sistolik ve diastolik kan basm~lan da her 2 grup 
arasmda anlamh derecede dii§IDii§tii. Daha once 
yapllan ~ah§malarda arter basmc1 farkl1hklarmm 
nefropatideki proteiniiri azalmasmda onemli ol~iide 
katk1 yapb~ saptanml§hr (29, 30, .31). Qah§ma 

boyunca bu dikkate ahnd1 ve hastalar pediyodik 
olarak takip edildiler. Her 2 grup arasmda anlamh bir 
fark olu§madL Boylece antiproteimirik etki kan 
basmc1 degi§ikliklerinden bag1mslz olarak 
degerlendirilmi§ oldu. 

Verapamil ve Trandolapril kombinasyonunun 
metabolik parametreler iizerine olan etkilerini 
ara§tlran ~ah§malarda Atenolol/Klortalidon, 
Kaptopril/Hidroclorotiazide ve 
Enapril/Hidroclorotiazide kombinasyonlan ile 
kar§lla§bnlml§ ve trigliserid dtizeylerinde anlamh 
derecede dii§me saglamrken diger parametrelerde 
notr bir etki yapb~, bozulma yapmad1g1 sonu~larma 
vanlml§br (32, 33, 34). Trandolapril ve Verapamil dia
betiklerde, insulin direnci olanlarda ve dislipidemik 
vakalarda uygun ila~lar oldugunu gosteren ~ah§malar 
da mevcuttur (35, 36, 37). Bizim ~ah§mam1zda da her 
2 grupta da HbA1c ve trigliserid duzeylerinde anlamh 
derecede dii§me saglamrken total kolesterol 
diizeyinde bir farkhhk saptanmad1. 

Qah§ma boyunca aym diizeyde kan basmc1 azal
masml saglayan Trandolapril ortalama dozlan kombi
nasyon grubunda daha dii§iik bulundu. Bu da onemli 
~ah§malarla paralellik gosteriyordu (26, 27). 

SONU<; 

Diabetik hastalarda proteiniirideki azalma 
nefropati ilerleme h1zmda azalma demektir. Gerek 
ACE inhibitorleri gerekse DHP s1mf1 olmayan 
KKB'leri diabetik nefropatisi olan hastalarda hem 
arter basmc1 hem de proteinuriyi azaltan ilac;lardtr. 
Bir ACE inhibitoril olan Trandolapril ve bir DHP 
sm1f1 olmayan KKB Verapamil kombinasyonu 
Trandolapril monoterapisi ile kar§tla§tinlmi§ ve 
metabolik parametrelere olumsuz etki gorulmeksizin 
anlamh derecede proteinuride azalma saptanmt§tlr. 
Kombinasyon grubunda antihipertansif etki i~in daha 
dii§iik doz Trandolapril ihtiyac1 olmu§tur. 

Diabetik nefropatili hipertansif hastalarda gerek 
antihipertansif gerekse antiproteinilrik etki 
baktmmdan kombine tedavinin monoterapiye gore 
daha etkin oldugunu dii§iinmekteyiz. 
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