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üşük kemik kütlesi ve kemik dokusunun 
mikroyapısının bozulmasına bağlı olarak 
kemik kırılganlığının artması ile karakte-

rize sistemik bir iskelet hastalığı olan osteoporoz, 
uzayan yaşam süresi nedeniyle önemli bir halk 
sağlığı problemi olarak görülmektedir.1,2 İlerleyen 
yaşla birlikte postmenopozal dönemdeki kadınlar-
da sistemik rahatsızlıklar ön plana çıkmaya başlar 
ve bununla birlikte ilaç kullanımı artar. 
Postmenopozal hipertansif hastalarda ortaya çıkan 
hipertansiyona bağlı olarak ilaç kullanımı sıktır. 
Hipertansif kadın hastalarda hipertansiyonun kont-
rolünde kalsiyum kanal blokerleri (%16), 
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 Özet 
Amaç: Bu çalışmada postmenopozal hipertansif kadınlarda antihipertan-

sif olarak kullanılan perindopril (Coversyl, Anjiyotensin dönüştürü-
cü enzim inhibitörü) tedavisinin osteoporoz tedavisi ile birlikte ke-
mik mineral yoğunluğu (KMY)’na etkisini araştırmayı amaçladık.  

Gereç ve Yöntemler: Çalışma osteoporoz tanısı konularak tedavi 
verilen 70 hastanın takipleri değerlendirilerek düzenlenmiştir.
Postmenopozal osteoporoz ile birlikte hafif-orta hipertansiyonu 
olan olgulara perindopril (4 mg/gün), alendronat (70 mg/hf) ve 
kalsiyum (1000 mg/gün) tedavisine başlandı (grup 1; n= 36 has-
ta). Hipertansiyonu olmayan postmenopozal osteoporoz tanılı 
hastalar için ise alendronat (70 mg/hf) ve kalsiyum (1000
mg/gün) tedavisi verildi (grup 2; n= 34 hasta). Bir yıllık dönem-
deki tedavi programlarına göre tedavi öncesi ve sonrası KMY öl-
çümü sonuçları değerlendirildi.   

Bulgular: Her iki grupta da 1 yıllık tedavi sonrasında KMY sonuçla-
rında L2-L4, L2 ve L4 vertebra skorlarında anlamlı olarak düzel-
me gözlendi. L3 vertebra skorunda ise grup 1’de anlamlı bir deği-
şiklik görülmezken grup 2’de iyileşme görüldü. Trokanter bölge-
sindeki KMY skorlarında her iki grupta anlamlı bir değişiklik 
saptanmadı. Femur boynu bölgesinde ise sadece grup 2’de anlam-
lı bir düzelme ile karşılaşıldı. Gruplar arası değerlendirmede ise 
bir fark gözlemlenmemiştir. (p> 0.05). 

Sonuç: Postmenopozal osteoporoz tedavisi alan olgularda, eşlik eden 
hipertansiyona yönelik perindopril kullanımının 1 yıllık izlemle-
rinde genel olarak KMY ile ilgili belirgin bir olumsuz etki olma-
dığı düşünülmektedir. 

Anahtar Kelimeler: Postmenopozal osteoporoz, perindopril,  
                                  kemik  yoğunluğu 
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 Abstract 
Objective: The purpose of this study was to investigate the effect on 

bone-mineral density (BMD) of perindopril as an antihyperten-
sive treatment in conjunction with osteoporosis treatment in hy-
pertensive postmenopausal women.  

Material and Methods: Seventy postmenopausal women treated with 
alendronate were enrolled in this study. Menopausal women with 
osteoporosis and mild or moderate hypertension were adminis-
tered perindopril 4 mg/day, alendronate 70 mg/week and calcium 
1000 mg/day (group 1; n= 36 patients). The other group consisted 
of postmenopausal women without hypertension treated by alen-
dronate 70 mg/week and calcium 1000 mg/day (group 2; n= 34 
patients). BMD of patients was evaluated before and after 1 year 
of treatment.  

Results: BMD results suggested significant improvements in L2-L4, 
L2 and L4 scores in both groups after 1 year of treatment. For the 
L3 score, although there was no difference in group 1, improve-
ment was detected in group 2. In the trochanter region, we did not 
observe a significant improvement in any group; however, sig-
nificant improvement was detected in the femur neck only in 
group 2. There was no significant difference in BMD values be-
tween the two groups after treatment (p> 0.05). 

Conclusion: In conclusion, according to the results of 1-year treat-
ment, the use of perindopril for concurrent hypertension in pa-
tients using alendronate for postmenopausal osteoporosis does not 
have a clear negative effect on BMD values. 
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anjiyotensin dönüştürücü enzim inhibitörleri 
(%14), beta blokerler (%9) ve diüretik (%14) kul-
lanımları bildirilmiştir.3 

Hipertansiyon ve osteoporoz klinik olarak ses-
siz seyreden hastalıklardır. Finansal ve sosyal ma-
liyetleri değerlendirildiğinde hipertansiyonda 
vasküler rahatsızlıklar, osteoporozda ise kırıklar 
açısından önemli sorunlar ortaya çıkarmaktadır. 
Her iki rahatsızlık arasında bir ilişki araştırılacak 
olduğunda net olarak bir şey söylenememekle bir-
likte hücre-dışı kalsiyum metabolizmasıyla ilişkili 
oldukları bilinmektedir.4 Her iki hastalığa da yöne-
lik birçok tedavi seçeneği bulunmakta ve çoğu 
zamanda birlikte kullanımı gerekmektedir. 

Bu çalışmada, postmenopozal osteoporoz has-
talarında osteoporoz tedavisinin yanında antihiper-
tansif olarak kullanılan perindopril (Coversyl, An-
jiyotensin dönüştürücü enzim inhibitörü) tedavisi-
nin KMY üzerine etkisini araştırmayı amaçladık. 

Gereç ve Yöntemler 
Bu çalışmaya Haziran 2001-Aralık 2003 tarih- 

leri arasında Trakya Üniversitesi Tıp Fakültesi 
Fiziksel Tıp ve Rehabilitasyon Anabilim Dalı Os-
teoporoz Polikliniğine başvuran ve postmenopozal 
osteoporoz tanısı alan 80 hasta ile başlandı. Çalış-
maya menopoz süresi en az 5 yıl olan 48-65 yaş 
arası postmenopozal dönemde, Dünya Sağlık Ör-
gütü kriterlerine göre lomber veya femoral bölgede 
osteoporozu olan, dorsal ve lomber direkt 
grafilerinde makrofraktür gözlenmeyen kadınlar 
dahil edildi.5 Çalışmaya alınan hastalar hipertansi-
yon tanısına göre 2 gruba ayrıldı. Hipertansiyon 
tanısı alan hastalardan sadece perindopril tedavisi 
önerilenler çalışmaya katıldı. Grup 1’de 
postmenopozal osteoporoz ve hafif-orta hipertansi-
yon tedavisi için perindopril (4 mg/gün), 
alendronat (70 mg/hf) ve kalsiyum (1000 mg/gün) 
başlanan 40 hasta, grup 2’de ise postmenopozal 
osteoporoz için alendronat (70 mg/hf) ve kalsiyum 
(1000 mg/gün) tedavisi başlanan 40 hasta mevcut-
tu. Grup 1’deki hastalardan 3’ü antihipertansif ilaç 
dozu arttırıldığı ve 1 tanesi takiplerini sonlandıra-
madığı için, grup 2’de takip edilen hastalardan 4’ü 
ilaca bağlı gastrointestinal sistem yakınmaları ne-

deniyle ve 2’si takiplerine devam edemediği için 
çalışma dışı bırakılmıştır.  

Karaciğer ve böbrek hastalığı olmayan, kalsi-
yum ve kemik metabolizması bozukluğu yapacak 
ilaç kullanmayan ve başka sistemik bir hastalığı 
(inflamatuar romatizmal hastalık, endokrin, 
KOAH, malignite vb.) olmayan postmenopozal 
osteoporozlu hastalar çalışmaya alındı. Hastaların 
osteoporoz ve hipertansiyon ilacı dışında düzenli 
olarak kullandıkları bir tedavi programları mevcut 
değildi. 

Hastaların Norland DPX DEXA cihazı ile çe-
kilen lomber (L2-4, L2, L3, L4) ve femur (boyun, 
trokanter) KMY değerleri (t değeri ve g/cm2) belir-
lendi. Yapılan KMY ölçümlerinde  Dünya Sağlık 
Örgütü’ne göre postmenopozal kadınlarda “kırık 
riski taşıyan osteoporoz”  tanımı alan t değeri, -2.5 
ve altında olanlar ve bir bölgede bu değere sahip 
olgular osteoporoz olarak belirlendi.6 Bu nedenle 
hastaların KMY değerlendirmesinde t değeri (ke-
mik kütlesinin genç erişkin referans popülasyonun 
ortalama doruk kemik kütlesi ile kıyaslamasının 
standart sapma olarak tanımlanması) kullanıldı. 
Hastaların 1 yıllık tedavi programları sonucunda 
kontrol KMY değerleri alındı. Hastaların tedavi 
öncesi ve sonrası yapılan laboratuvar değerlendir-
mesinde 24 saatlik idrar atılım, kan kalsiyum, fos-
for, magnezyum ve alkalen fosfataz değerleri kont-
rol edildi. Altı aylık dönemde rutin kontrolleri 
yapıldı ve ilaç kullanımı ile ilgili problemleri olup 
olmadığı sorgulandı.  

İstatistik yöntemi olarak SPSS 11.0 Windows 
programı kullanıldı. İstatistiksel verilerden normal 
dağılım göstermeyen “menapoz süresi” verileri 
bağımlı örnekler için Wilcoxon signed ranks test 
ile değerlendirildi. Diğer veriler normal dağılıma 
uygunluk gösterdiği için Student t testi ile değer-
lendirildi.  

Bulgular 
Hastaların yaş, menopoz yaşı, menopoz süresi 

ve vücut kitle indeks (VKİ) değerlerinin ortalama-
ları Tablo 1’de gösterilmiştir (Tablo 1). Her iki 
gruba ait hastaların yaş, menopoz yaşı, menopoz 
süreleri ve VKİ değerleri arasında anlamlı bir fark 
mevcut değildi (p> 0.05).  
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Grupların başlangıç “KMY t değerleri” ara-
sında anlamlı bir fark gözlemlenmedi. 

Lomber bölge incelendiğinde; “KMY t değer-
leri” grup 1’de L2-L4, L2, L4 vertebra değerlerin-
deki değişim istatistiksel olarak anlamlıydı (L2-4 
için t= -2.40, p= 0.02; L2 için t= -2.85, p= 0.01; L4 
için t= -2.35, p= 0.03). Grup 2’de L2-4, L2, L3 ve 
L4’te anlamlı değişim mevcuttu (L2-4 için t=  
-4.43, p= 0.01; L2 için t= -2.10 p= 0.04; L3 için t= 
-3.75, p= 0.01; L4 için t= -2.39, p= 0.02) (Tablo 2 
ve Tablo 3).  

Her iki gruptaki hastaların kalça “KMY t de-
ğerleri” incelendiğinde trokanter bölgelesinde 

KMY ölçümüne yansıyan anlamlı bir düzelmeye 
rastlanmadı (p> 0.05). Femur boynu “KMY t de-
ğerlerinde” antihipertansif kullanan osteoporozlu 
hastalarda anlamlı bir iyileşme tespit edilemezken 
(p> 0.05) hipertansiyonu olmayan osteoporozlu 
grupta anlamlı bir iyileşme ile karşılaştık (Femur 
boynu için t= -4.45, p= 0.01) (Tablo 4 ve Tablo 5). 

Her iki grubun “KMY t değerleri” üzerinden 
tedaviye yanıtı birbirleriyle değerlendirildiğinde 
anlamlı bir fark bulunamadı (p> 0.05). 

Hastaların tedavi öncesi ve sonrası yapılan 
laboratuvar değerlendirmesi sonucunda 24 saatlik 
idrar atılım, kan kalsiyum, fosfor, magnezyum ve 
alkalen fosfataz değerlerinde anlamlı bir değişime 
rastlanmamıştır (p> 0.05) (Tablo 6). 

Tartışma 
Uzayan yaşam süresi nedeniyle kişilerin yaş ile 

birlikte sistemik hastalıklarla karşılaşma olasılıkları 
artar. Karşılaştıkları bu hastalıklar da birçok ilacı 
birlikte kullanım zorunluluğunu beraberinde getirir. 
Postmenopozal osteoporozlu hastalar osteoporoz 

Tablo 1. Yaş, menopoz süresi, menopoz yaşı ve 
VKİ değerleri. 

 
 Grup 1 

(n= 36) 
Grup 2 
(n= 34) 

 
p 

Yaş (yıl) 58.16 ± 2.43 56.44 ± 3.47 0.162 
Menopoz süre (yıl) 11.88 ± 5.69 9.14 ± 5.63 0.385 
Menopoz yaşı (yıl) 46.75 ± 6.03 46.02 ± 5.90 0.887 
VKİ (boy/cm2) 28.94 ± 4.10 26.84 ± 3.29 0.084 

 

 
 
Tablo 2. Hipertansif postmenopozal osteoporozlu hastalar ile postmenopozal osteoporozlu hastaların tedavi 
öncesi ve tedavi sonrası lomber vertebra KMY değerleri (t-değeri). 

 
 Tedavi Öncesi (t değeri) Tedavi Sonrası (t değeri)  

Gruplar L2-L4 L2 L3 L4 L2-L4 L2 L3 L4 p (grup içi) 

Grup I -2.31 ± 1.29 -2.76 ± 1.38 -2.20 ± 1.26 -1.94 ± 1.39 -2.18 ± 1.37 -2.60 ± 1.40 -2.10 ± 1.41 -1.80 ± 1.44 0.0221-0.0072 

0.1633-0.0254 

Grup II -2.38 ± 1.52 -2.65 ± 1.42 -2.24 ± 1.55 -2.18 ± 1.60 -2.13 ± 1.40 -2.29 ± 1.61 -1.98 ± 1.44 -1.73 ± 1.68 0.0011-0.0422 
0.0013-0.0234 

p (grup-
lararası) 

0.836 0.746 0.899 0.492 0.875 0.391 0.737 0.866  

1: L2-L4,   2: L2,     3: L3,        4: L4 

 

Tablo 3. Hipertansif postmenopozal osteoporozlu hastalar ile postmenopozal osteoporozlu hastaların tedavi 
öncesi ve tedavi sonrası lomber vertebra KMY değerleri (gr/cm²). 

 
 Tedavi Öncesi (gr/cm2) Tedavi Sonrası (gr/cm2)  

Gruplar L2-L4 L2 L3 L4 L2-L4 L2 L3 L4 p (grup içi) 

Grup I 0.84 ± 0.16 0.81 ± 0.16 0.84 ± 0.16 0.84 ± 0.16 0.85 ± 0.16 0.82 ± 0.17 0.85 ± 0.17 0.85 ± 0.17 0.0601-0.0282 

0.1093-0.0694 
Grup II 0.80 ± 0.17 0.81 ± 0.15 0.83 ± 0.18 0.83 ± 0.18 0.85 ± 0.16 0.83 ± 0.14 0.85 ± 0.17 0.85 ± 0.17 0.00110.0102 

0.0013-0.0984 

p (gruplararası) 0.440 0.924 0.982 0.615 0.986 0.817 0.931 0.685  
 

1: L2-L4,      2: L2,         3: L3,         4: L4 
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tedavisini kullandıkları dönemde başka ilaç kombi-
nasyonları da kullanma sorunu ile karşılaşmaktadır.  

Hipertansif hasta gruplarındaki postmenopozal 
kadınlarda kullanılan tiazid grubu diüretik ilacların 
kemik mineral yoğunluğunu arttırdığı, fraktür riskini 
1/3 oranında azalttığını gösteren çalışmalar bulun-
maktadır. Bu artış üriner kalsiyum atılımındaki 
azalma ve intrasellüler kalsiyum regulasyonu üze- 
rindeki etkiye bağlanmaktadır.7-10 Bu çalışmada 

antihipertansif olarak kullanılan perindopril tedavi- 
sinin de KMY üzerine etkisi olup olamadığı tedavi 
gören postmenopozal osteoporozlu kadınlarda 
araştırıldı. 

Hipertansiyon varlığının tek başına bir 
osteopeni riski taşıması nedeniyle antihipertansif 
ilaç kullanımı bu riski azaltma açısından da olumlu 
etkide bulunabilir. Çalışmamızı oluşturan kadın 
grubunda başlangıç KMY değerleri arasında an-

Tablo 4. Hipertansif postmenopozal osteoporozlu hastalar ile postmenopozal osteoporozlu hastaların tedavi 
öncesi ve tedavi sonrası femur KMY değerleri (t-skoru). 

 
 Tedavi öncesi (t değeri) Tedavi sonrası (t değeri)  

Gruplar Femur boyun Trokanter Femur boyun Trokanter p (grup içi) 

Grup I -1.58 ± 0.93 -1.45 ± 1.18 -1.60 ± 0.92 -1.62 ± 0.91 0.7135 

0.4116 
Grup II -1.51 ± 0.74 -1.60 ± 0.59 -1.38 ± 0.73 -1.51 ± 0.45 0.0015 

0.2226 
p 
(gruplararası) 

0.724 0.502 0.273 0.526  

 

5: Femur boyun,       6: Trokanter 
 

Tablo 5. Hipertansif postmenopozal osteoporozlu hastalar ile postmenopozal osteoporozlu hastaların tedavi 
öncesi ve tedavi sonrası femur KMY değerleri (gr/cm2). 

 
 Tedavi Öncesi (gr/cm2) Tedavi Sonrası (gr/cm2)  
Gruplar Femur boyun Trokanter Femur boyun Trokanter p (grup içi) 

Grup I 0.71 ± 0.09 0.59 ± 0.10 0.71 ± 0.11 0.59 ± 0.09 0.7675 

0.5526 

Grup II 0.72 ± 0.09 0.60 ± 0.07 0.74 ± 0.09 0.61 ± 0.06 0.0015 

0.2226 

p (gruplararası) 0.578 0.540 0.209 0.456  
5: Femur boyun,       6: Trokanter 

 
 Tablo 6. Hipertansif postmenopozal osteoporozlu hastalar ile postmenopozal osteoporozlu hastaların tedavi 
öncesi ve tedavi sonrası laboratuvar değerleri. 

 
 Tedavi Öncesi (gr/cm2) Tedavi Sonrası (gr/cm2)  

 
 
Gruplar 

İdrar Ca 
atılımı 

(mg/24sa) 

 
Ca 

(mg/dL) 

 
P 

(mg/dL) 

 
Mg 

(mg/dL) 

 
ALP 

(unit/lt) 

İdrar Ca 
atılımı 

(mg/24sa) 

 
Ca 

(mg/dL) 

 
P 

(mg/dL) 

 
Mg 

(mg/dL) 

 
ALP 

(unit/lt) 

 
 

p (Grup içi) 

Grup I 171. 65 ± 
121.63 

9.64 ± 
0.60 

3.12 ± 
0.53 

1.98 ± 
0.17 

57.78 ± 
21.50 

190.23 ± 
120.15 

9.69 ± 
0.51 

3.59 ± 
0.60 

2.01 ± 
0.18 

58.58 ± 
21.54 

0.0947-0.3538 

0.0569-0.26410 

0.46711 
Grup II 178.83 ± 

134.81 
9.67 ± 
0.53 

3.09 ± 
0.48 

1.98 ± 
0.26 

51.11 ± 
15.54 

161.64 ± 
74.17 

9.58 ± 
0.43 

3.40 ± 
0.54 

2.03 ± 
0.22 

51.44 ± 
13.68 

0.3277-0.1008 

0.0599-0.17510 

0.82411 
p (gruplararası) 0.215 0.832 0.745 0.930 0.141 0.233 0.314 0.166 0.639 0.101  

7: İdrar Ca atılımı     8: Ca        9: P       10: Mg            11: ALP 
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lamlı bir fark gözlemlenmemiştir. Ancak bu durum 
birçok faktörün biraraya gelmesi ile menopoz son-
rası belirginleşen osteoporoz olgularında, tek başı-
na hipertansiyonun kadınlarda osteoporoz için risk 
faktörü olmadığı anlamına gelmemelidir.  

Perez-Castrillion ve ark. tarafından yapılan bir 
çalışmada hipertansif postmenopozal kadınlarda 
“Angiotensin Converting Enzyme (ACE)” 
polimorfizminin KMY ile ilişkili olabileceği iddia 
edilmiştir.11 Aynı çalışma grubunun diğer çalışma-
larında, hipertansiyon ile KMY arasında bir ilişki 
tespit edemediklerini belirtmişlerdir.12 Bu çalışma 
grubunun bir başka çalışmasında ise quinapril, 
quinapril-hidroklortiazid ve enapril tedavileri alan 
hipertansif kişilerde kemik dokuya etki ve ACE 
polimorfizmi araştırılmıştır. Sonuç olarak, ACE 
inhibitörlerinin KMY ve kalsiyum metaboliz-
masına faydalı etkilerinin olabileceği gösterilmiş-
tir.4 Çalışmamızda perindopril tedavisi ile osteopo-
roz tedavisinin birlikte kullanımında lomber böl-
gede sadece L3 vertebra skorunda, kalça bölgesin-
de ise femur boyun skorlarında olumsuz bir etki 
olduğu görülmüştür. Bu etkinin daha net bir şekil-
de ortaya konulması için daha çok olgu ve daha 
uzun süreli çalışmalara ihtiyaç vardır. 

Zacharieva ve ark. amlodipine ve hormon 
replasman tedavisinin kan basıncı ve kemik biyo-
kimyasal belirteçlerinin etkisini araştırmışlardır. 
Sekiz haftalık tek amlodipine ve hormon 
replasman tedavisi kombinasyonlu amlodipine 
tedavileri kıyaslanmış ve sonuçta tek başına kulla-
nım ile kombinasyon kullanımının kemik metabo-
lizmasında farklı bir etki oluşmadığı gösterilmiş-
tir.13 Çalışmamızda kemik biyokimyasal belirteçle-
ri değerlendirilememiştir. Bu da çalışmamızı sınır-
landıran bir nokta olabilir. 

Belli bir yaşa gelen hasta gruplarında birçok 
ilaç tedavisinin birlikte kullanımı ile tedavi prog-
ramlarından beklenilen yanıtlarda sapmaların ola-
bileceği düşünülmektedir. Bu nedenle tedavi prog-
ramları belirlenirken en uygun ve birbirine en az 
olumsuz etki eden ilaç gruplarını tespit etme zo-
runluluğumuz vardır. Çalışmamızın sonuçlarında 
her iki grubun KMY değerleri üzerine etkisinin 
anlamlı olmadığı gözlemlendi. Bu sonuç 
hipertansif postmenopozal osteoporozlu kadınlarda 

osteoporoz tedavisini olumsuz yönde etkilemeyen 
bir seçenek olarak perindopril tedavisinin önerile-
bileceğini gösterebilir. Yine de postmenopozal 
osteoporozlu hipertansif hastalarda uygun tedavi 
seçenekleri açısından daha uzun süreli ve farklı 
kombinasyon tedavilerini değerlendirmek için 
birçok çalışma programına ihtiyacımız vardır.  
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