Hypertonia

Dr. Masszi Gabriella

A kombinalt kezelés jelentGsége
a hipertonia terapiajaban

A sziv- és érrendszeri megbetege-
dések csoportja a legfébb haldloki
tényezd a tengerentdli és az eurdpai
orszagokban. A magasvérnyomas-
betegség jol ismert és befolyasolhat6
riziko6faktora a kardiovaszkularis
eseményeknek, tehdt az infarktus és
az akut agyi katasztrofa veszélyét is
megtobbszorozi.

Tébb eurdpai és tengerentuili fel-
mérés is kimutatta, hogy ezen isme-
reteink ellenére a magas vérnyomads
kezelésében nem ériink el megnyug-
tato eredményeket. Az Eurdpai Kar-
diolégus Téarsasag EUROASPIRE I
(1995-96) - II (1999-2000) elnevezésii
programja az eurdpai iranyelvek
gyakorlati alkalmazaséat vizsgalta 9
europai orszdagban, koztiik Magyar-
orszagon is. A felmérés ismételten
bebizonyitotta, hogy a kockazati té-
nyezGk, igy a hipertonia gydgysze-
res és nem gyogyszeres kezelése nem
megfelels.!

A hiperténia kezelése a nem
gyogyszeres, un. ,€letmodvaltd” te-
rapia utan a nemzetkozi és hazai
ajanlasokban egyardnt 7 gyogyszer-
csoportbdl torténd valasztds (diure-
tikumok, béta-blokkolok, ACE- gat-
16k, Ca-antagonistak, AT -1 receptor
gatlok, alfa-blokkoldk és centralis
hatdsu szerek) alapjan torténhet.

Az epidemiologiai vizsgalatokban
tapasztalt terapias kudarc egyik fel-
tételezhet6 oka az, hogy a hipertonia
kezelésének eredményessége mono-
terapidval csak az esetek tort részé-
ben kivitelezhetS. Erre szolgéltatott
bizonyitékot a HOT? (Hypertension
Optimal Treatment) elnevezésti nem-
zetkozi multicentrikus és igen nagy
esetszamot magaba foglalé gyogy-
szervizsgalat is. A vizsgalat végére a
célul kitizott diasztolés vérnyomas-
értékeket a betegek 26-37%-ban sike-
riilt csak monoterdpidval fenntarta-
ni, vagyis 60-70%-ban kombinalt ke-
zelésre volt sziikség a 90, 85, illetve
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80 Hgmme-es diasztolés vérnyomas-
érték eléréséhez.

Az antihipertenziv gyogyszerek
kombinalasanak indikacioja az addi-
tiv hatasok miatti hatékonyabb vér-
nyomascsdkkentésben és a kisebb
dozisok alkalmazasanak lehetGsége
miatt a kevesebb mellékhatas kiala-
kuldsanak lehet6ségében nyilvanul
meg.?

Az igény kombinéciéra un. fix-
kombinacidk kialakitdsanak lehetd-
ségét is kindlja, mely a betegek
egylittmikodési készségét az un. be-
teg-compliance-t javithatja.

A kovetkezdkben a legutobb meg-
jelent és jelenleg is érvényben 1évé
nemzetkozi és hazai ajanlasokat te-
kintjiik 4t a gyogyszer kombinaciok
alkalmazasanak tekintetében a hiper-
tonia kezelésében.

1. Amerikai Ajanlas JNC VI. 19974

Az amerikai ajdnlds 6sszefoglalo
tablazatdban pontos és részletes in-
formaciot ad az evidencidkon alapu-

1. tdbldzat

16 gyogyszeres kezelésre, megjeltlve
azokat a gyogyszercsoportokat és
gyOgyszer kombinacios lehetdsége-
ket, melyeket els6ként valaszthatunk
szovédménymentes, illetve specidlis
szovédményekkel tarsult hipertonia
kezelésében. (1. tdblizat)

Kezdjtink kis dozissal és hosszu
hatdsu szerrel, lassan feltitrdlva a te-
rapids dozist. Kis dozisu gyogy-
szerkombindcidk alkalmazhatok.

Ha nem sikeriil a célul kitizott
vérnyomas értéket elérni, akkor
gyogyszer csoportvaltist vagy
gyogyszerkombinaciot alkalmaz-
zunk.

2. Eurdpai Ajanlas. (World Health
Organization - International
Society of Hypertension
Guidelines for the Management of
Hypertension) 1999

Szdamos vizsgalat eredményeinek
Osszefoglalasat tiikrozi az a megalla-
pitas, hogy a kardiovaszkularis rizi-

A hiperténia kezelési algoritmusa a JNC VI. alapjan:

Szovédménymentes hiperténia
(evidencidkkal igazoltan)

— Diuretikum

- Béta-blokkolo

Eletmédvdltds

Ha nem sikertil a 140/90 Hgmm-nél kisebb, diabétesz
vagy veseelégtelenség esetén a 130/85 Hgmm-nél kisebb RR-t elérni
Gyodgyszeres kezelés

Randomizadlt vizsgalatok altal
indikalt gydgyszervalasztas

Diabetes mellitusban proteinuridval
- ACE-gatlo

Szivelégtelenségben
- ACE-gatlo
— Diuretikum

Izoldlt szisztolés hiperténia

(id6sebbekben)

- Diuretikum

— Hosszt hatdst dihidropiridin
Ca-antagonista

Miokardidlis infarktusban
— Béta-blokkol6 (nem ISA-s)
— ACE-gétl6
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ko6 a béta blokkol6 és diuretikus te-
rdpia addsa mellett jelentSsen vissza-
szorithato hipertonias betegekben. A
diasztolés vérnyomas 5-6 Hgmm-rel
torténd csokkentése a stroke rizikét
mintegy 40%-kal, a koszortiér-beteg-
ség rizikojat pedig 16-18%-kal csok-
kentette.

A vizsgalatok alapjan az ajanlés a
hiperténia kezelésére elsGsorban
ezen szereket illetve ezen szerek
kombinacidit helyezi el6térbe.

Az tjabb tipusti szerekr§l a WHO-
ISH ajanlasban az 6sszegyfijtott ada-
tok alapjan a kovetkezé foglalhaté
roviden ossze:

Ca-antagonista nitrendipin a Syst—
Eur vizsgalatban és az elhtizod6 ha-
tast nifedipin a Stone vizsgalatban a
vérnyomas 10/5 Hgmm-es atlagos
csOkkentése mellett 42%-kal csokken-
tette az akut agyi események kocka-
zatat.

ACE gatl6 szerek a UKPDS és
CAPPP vizsgalatokban a diabéteszes
hipertonids betegeknél mutattak
kiilonosen kedvezé hatasokat.

A WHO-ISH guideline a hiperto-
nia kezelésében a kombinacios tera-
pidra is kitér: kiemelve, hogy effekti-
vebb hatast kevesebb mellékhatés
mellett lehet elérni az antihipertenziv
gyogyszerek egyiittes alkalmazasa-
val.

Az ajéanldsban emlitett hatékony
gyogyszerkombinacidk:

— diuretikum és béta-blokkold

- diuretikum és ACE- inhibitor v.

ATT1 receptor blokkolé

- Ca-antagonista és béta-blokkolo

— alfa-1 blokkolo és béta-blokkold

- Ca-antagonista és ACE-gatlé

3. Magyar Ajanlas 2001
A Hypertonia Ellatasanak
Szakmai Irdnyelvei

A magyar ajanlds a vérnyomads-
csokkentd készitmények alkalmaza-
sanak alapelveirdl a gyégyszertdl
fiiggetlen konszenzus alapjan a hi-
pertonia kezelésében a kovetkezéket
javasolja:

- A kezelés megkezdésekor a
gyogyszerre jellemzé legkisebb haté-
kony dézis alkalmazasa sziikséges a
mellékhatasok csokkentése érdeké-
ben.

— Napi egyszeri adagolasu 24 6ras
hatastu készitmények alkalmazdsa
javasolt. Az ilyen készitmények javit-
jak a beteg egyiittmiikodési készsé-

gét, csdkkentik a vérnyomas ingado-
zasat, mely mellett egyenletesebb és
hatékonyabb vérnyomascsokkenés
érhetd el.

- A leghatékonyabb vérnyomas-
csokkent6 hatds elérésére és a mel-
lékhatasok csokkentésének érdeké-
ben megfelel6 a gydgyszerkom-
binaciok alkalmazésa. Sok esetben
célszer(ibb a terdpiat kiegésziteni egy
madsodik gyogyszer alacsony dozisa-
val, mint az eredeti készitmény do-
zisat tovabb emelni.

A magyar ajanlas pontos utmuta-
tot ad a kombinalhatdsagra is, kiilon
cikkelyben megemlitve a kombinaci-
6ban masodikként valaszthaté anti-
hipertenziv gyégyszereket. Fontos
megjegyezni, hogy az elséként va-
laszthat6 gyogyszerek kozott tartja
szamon a forgalomban lév§ fix kom-
binacidkat is.

A masodikként valaszthato gyogy-
szerek listdja a kovetkezd:

1.—Ha az elsé szer diuretikum volt,
akkor a masodik szer béta-blokkold,
ACE gatlo, ATI- receptor gatl6 vagy
alfa-adrenerg receptor blokkolo,
imidazolin-1 receptor agonista, illet-
ve dihydropiridin tipusd Ca-
antagonista legyen.

2. — Ha az els szer béta-blokkold
volt, akkor a masodik szer thiazid
diuretikum, dihydropiridin tipusu
Ca-antagonista , alfa-1 adrenerg re-
ceptor gatlo, ACE-gatlé AT1-recep-
tor gatl6 legyen.

3.-Ha az elsé szer Ca-antagonista
volt, akkor a masodik szer ACE- gat-
16 béta-blokkold, alfa-1 adrenerg re-
ceptor blokkolé, illetve imidazolin-1
receptor agonista kell, hogy legyen.

4. — Ha az els6 szer ACE-gatlo,
vagy ATl-receptor blokkolé volt,
akkor a masodik szer diuretikum,
Ca-antagonista, vagy alfa-l adrenerg
receptor blokkolo legyen.

5.—Ha az elsé szer alfa-1 adrenerg
receptor blokkol6 volt, akkor a ma-
sodik szer béta-blokkolo, diuretikum,
verapamil vagy diltiazem tipusu Ca-
antagonista, illetve ACE-gatlo, vagy
ATT1 receptor-gatld legyen.

Az antihipertenziv szerek kom-
binaci6i szinte minden médon kiala-
kithatoak. A mésodik-harmadik szer
egyeénre szabott kivalasztdsaban - az
dltalanos iranyelveken tilmendgen -
az elsd szerre adott hemodinamikai
valasz értékelése is (példaul nagy-
foki szimpatikus aktivalodédsra uta-

16 pulzus szaporulat, vagy annak
éppen az ellenkezdje, pl. kifejezett
bradycardia) fontos szempont kell,
hogy legyen. A valasztasban a térs-
betegségek jelenléte, a rizikostatusz
és a beteg szocidlis helyzete is iranyt
ad dontéstinknek. A legtjabb vizs-
galatok eredményei az antihiper-
tenziv terapia mellett az antiagre-
gans kezelés fontossagat is hangsu-
lyozzak.

Kovetkeztetések:

A népbetegségként jelenlévd és a
késébbi kardialis és cerebralis szo-
védményekért felelés magasvér-
nyomas-betegség hatékony kezelése
a prevencios szemlélet egyik legfon-
tosabb sarokkéve. Az epidemiologi-
ai vizsgélatok egyel6re ennek kudar-
cat tiikkrozik. A csaladorvosi gondo-
zas, a rendszeres vérnyomasmeérés-
sel a betegség felkutatdsa, annak gyo-
gyitasa életmodvaltassal, gyogysze-
res intervencioval, majd az eredmé-
nyesség ellendrzése adja a nem
felejthet6 dolgaink sordt. A nemzet-
kozi és hazai utmutatok segitségtink-
re vannak, de az adott helyzet feltér-
képezése és az optimalis megoldas
kivalasztasa mindig djratermel6dé és
benntinket, orvosokat is djjateremtd
egyéni feladatunk marad.
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