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A HIPERTONIAS BETEGEK ELLATASA

A HIPERTONIAS BETEGEK KEZELESE — A SZELES KORU TERAPIAS LEHETOSEGEK ELLENERE — MEG NAPIAINKBAN SEM ELEGGE HATE-
KONY. A MAGASVERNYOMAS-BETEGSEG TERAPIAJANAK ELEGTELENSEGE HOSSZU TAVON SZiv- £5 ERRENDSZERI SZOVODMENYEK
(STROKE, SZIVIZOMINFARKTUS, VESEBETEGSEG, SZEMESZETI SZOVODMENYEK, PERIFERIAS VERGERSZUKULET) KIALAKULASAHOZ
VEZET, ES MIND AZ EGYEN, MIND A TARSADALOM SZINTJEN JELENTOSEN MAGASABB KOLTSEGEKKEL JAR, MINT AZ ALAPBETEGSEG
(HIPERTONIA) IDOBEN ES HATEKONYAN TORTENG KEZELESE ONMAGABAN. IGAZ, EGYRE NAGYOBB FIGYELMET FORDITANAK A
MAGASYERNYOMAS-BETEGSEGRE ES KEZELESERE, VILAGSZERTE MEG MINDIG NEM ELFGGADHATO A MEGFELELOEN BEALLITOTT
HIPERTONIAS BETEGEK ARANYA, 5 EZ TOVABBRA 15 JELENTOS KIHIVAST JELENT.

Kulcsszavak: magasvérnyomas-betegség, gyogyszeres kezelés, kontroll

TREATMENT OF HYPERTENSIVE PATIENTS, HYPERTENSIVE PATIENTS — DESPITE THE WiDE
SCALE OF TREATMENT OPPOTUNITIES — NOT WORK VERY WELL. THE HYPERTENSION
THERAPY OF INSUFFICIENT LONG-TERM CARDIOVASCULAR DISEASES (STROKE,
MYOCARDIAL INFARCTION, KIDNEY DISEASE, EYE DISORDERS, PERIPHERAL ARTERIAL
OBSTRUCTIONS} LEADS TQ THE FORMATION, AND BOTH THE INDIVIDUAL AND THE
SOCIETY AT SIGNIFICANTLY HIGHER COSTS THAN THE UNDERLYING DISEASE
{HYPERTENSION) IN TIME AND TO EFFECTIVELY TREAT ITSELF, TRUE, MORE AND MORE
ATTENTION TO THE TREATMENT OF HYPERTENSION AND AROUND THE WORLD IS STItL
NOT ACCEPTABLE TO THE PROPORTION OF PATIENTS WITH WELL CONTROLLED
HYPERTENSION, AND IT IS A BIG CHALLENGE.

Keywords: hypertension, treatment of
hypertension, control

2012 -ben Magyarorszdgon t6bb mint
700 vérnyomascsokkenté szer van for-
galomban. A mellékhatésok megijele-
nése — de mar annak lehetésége is -
nogymértékben csékkenti a gydgyszer-
szedési  hajlandésdagot. Ismert tény,
hogy o vérnyomdscsdkkentd szerek
gyakran okoznak mellékhatdst, mig o
betegség &nmagdban nem jar finettel.
Ez nem konnyfti meg az orvos helyzetét,
amikor @ rendszeres, pontos gydgy-
szerszedés szitkségességérdl igyekszik
meggy&zni betegét, A terdpia megvd-
Jasziaséndl fontos, hogy oz mindig sze-
mélyre szabott legyen, és oz adoft
betegre vonatkozé elézetes kockdzat-
felmérésen alopution. A kombindacié-
ban olkalmazott kezelés soran o kom-
bindcié hatékonyabb, mint ha csak egy
gyégyszert adunk (monoterdpia), ezzel
a  vérmyomdés  normalizéléddsa
(140/90 Hgmm alatti szintre csékken-
tése) homarabb elérhets. A kezelés
egyértelmien egyszerGbb, o mellékha-
tasok szama és sOlyosséga kisebb, a
készitmények jobban tolerdlhaték, o

hatas egyenletesebb. A kisebb vérnyo-
mas-ingadozds mellett a betegek terd-
pids egyUttmiikidése, terapiahdsége
(complionce) jobb, és az esetek nogy
részében a ,fix” kombindcidk (egy tab-
leftéban 16bb hatéanyag) dra dhald-
ban kevesebb. (E2 azonban a minden-
kori finanszirozas figavénye).

DIURETIKUMOK

A diuretikumok (tiazid-szdrmozékok és
a vazodilatator hatast  indopomid)
elséként ajanloft szerek 10lstlyos hiper-
ténids, 2-es tipust diobéleszes, meta-
bolikus szindrémds, idds, izoldlt sziszto-
lés hiperténids betegekben, és enyhe
veseelégtelenségben ajénlott alkalmao-
zasuk. Az g tény, hogy minden nogy
nemzetkdzi vizsgalatban o diuretikum-
mal kezeltek kdzétt a kardiovaszkuldris
morbiditas és mortalitds csokkent, sz4-
mos metabolikus mellékhatéas ellenére
megkérdsijelezhetetlenné teszi  haté-
konysagukat. A diuretikumok a meto-
bolikus szindréméra jellemzé hipervo-

lémids dllopot bdzisszerei. A divretiku-
mok metabolikus mellékhatasa kis do-
zis0 alkalmazds sordn nem okoz klini-
kailag jelentds eltérést, ugyanakkor
mas gyodgyszercsoportokhoz hasonlé
mériékben csdkkentik a kardiovaszku-
Iris mortalitdst, és a szivinfarktus koc-
kézatét. idedlisan adhaték mds anti-
hipertenziv szerrel {elssorban ACE-
gatléval, ARB-vel, és béta-blokkoléval).
Metabolikus szindrémaban alkalma-
zott antihipertenziv szerek anyagceseré-
re kifejtett mellékhatésainak elemzése
soran egyérielmdvé vélt, hogy a tiozi-
dok o széveti inzulinrezisziencidt ndve-
lik, hipokalemizélé hatasukkal gétol-
j6k a proinzulin-inzulin dtalakuldst,
emelik a katekolaminszintet, a triglice-
rid- és oz LDL-koleszterinszintet, a
HDL-koleszierin ardnydt csokkentik, &s
ennek kévetkeztében rontjgk a szén-
hidrét-anyageserét, Ezek o vizsgalatok
a tiozidok dézisfiggs hatésat bizonyl-
toltdk. Kis dédzisd alkalmazdsuk ezeket
a mellékhatésokat nagyfokban csék-
kentik, illetve megszintetik. A kacsdiu-
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retikumok kevéshé gdtolidk a glikéz-
transzportol. Az indapamid alkalma-
zésa sordn a kedvezs diuretikus hatds
melleti a kedvezbtlen metabolikus
mehékhaldsok nem jelentkeznek.

ANGIOTENZIN KONVER-
TALO ENZIM GATLOK
(ACE-1)

Szémos kiinikai vizsgalat igazolta, hogy
mind  diabéteszes mind  nem-
diabéteszes eredet krénikus vesebe-
tegségben ACE-g6tl6k alkalmazésa je-
lentés mérigkben lassitia a vesebeteg-
séqg progressziojdt, 2-es tpust diahé-
teszben az ACE-gétlék az $sszmortali-
tast  cstkkentik, mint ed a
MICROHOPE -vizsgélatban ramiprillel,
illetve az ATLAS-vizsgalatban lisinopril-
lel igazoltak. A kardiovaszkuléris mor-
talitds csdkkenés a MICROHOPE-vizs-
gdlatban remipril, a FACET-vizsgélai-
ban fosinopril, illetve a TRACE-vizsgé-
lotban trandolapril alkalmazésa sordn
vdlt egyértelmivé. A revaszkularizéicié
csokkenését a MICROHOPE-vizsgdlat
(ramipril), az ABCD-vizsgélat {enalapril)
és az ATLAS-vizsgélat (lisinopril) egy-
ardnt bizonyitotta. A hirelen haldl csk-
kenésével kapcsolatos bizonyitékok o
TRACE-vizsgdlat (trandolapril) seran
valtak ismertté. Az ACE-gatlék kiemelt
jelentéségdek « diobéteszhez tarsuld
hiperténia valamennyi formajénok ke-
zelésében. Kérdés persze, hogy mindez
oz ACE-gétlék csoportiénak osztalyha-
1dsa vagy a bizonyftékok csak az egyedi
szerekre vonatkoznak, Az FOA {ameri-
kai Food and Drug Administration)
ajanldsaban csok az tekinthetd egy
adott gydgyszercsoporton beltli osz-
télyhatasnak, amit a csoport minden
egyes képviselSigre megleleld bizonyitd
erejd vizsgalatbon igazoltak. A fentiek-
bél kovelkezik, hogy oz egyes ACE-gét-
16k alkalmazasakor a vérnyomds csélk-
kentése mellett az ,evidencigk” hats-
rozzdk meg a kezeld arvas véloszidsdt,

A benazepril, captopril, enalapril, lisi-
nopril, ramipril, trandolapril nemcsak
hatékony vérnyomdscsokkentdk, ha-
nem bizonyitoticn csékkentik ¢ pro-
teinuric mértékét, és a diabéteszhez
tarsulé nefropdtia progresszidjat is. Az
ufébbi hdrom széveti szelektivitdsa és
napi egyszeri alkalmazdsa kiléndsen
kedvezévé teszi ezeket a készitménye-
ket, Az ACE-gatlékkal torténd kezelés
sordn kiemelt jelent&ségl o hatékony

napi céldézis elérése (captopril 2-
3x50 mg, enalapril 2x10-20 mg,
lisinopril 10-35 mg, ramipril 10 mg,
trandolapril 4 mg).

Emellett természetesen figyelembe kell
venni az adoft szer moradék és csdcs-
hatését, ami alapjén o trandolapril-
fosinopril-ramipril-cilazopril-lisinopril -
benazepril-perindopril-quinapril-cap-

tapril sorrend a vélasztandé. Ho dén-
tésink farmakokinetikai szempontok
{ACE-affinitas, felezési id8) figyelem-
bevételével torténik, akkor a spirapril-
ramipril-fosinopril-perindopril-enalo-

pril-captopril  sorrendiség  alapjén
ajaniott a valaszids.

A Magyar Hypertonia Térsaség az el-
téré evidenciaszinteket is tartalmozé
ajénléséban ,A” evidencidval gjénljo
az ACE-gatldkat elsd  valaszigsnak
diabéteszhez tdrsulé hipertonia és/
vagy nefropétia esetén.

ANGIOTENZIN RECEPTOR
GATLOK (ARB)

Az angiotenzin |l 1-es tipusd receptor
(AT1} gatlok addsa ajanlott hiperténio
betegségben, balkamra-hipertréfia,
balkamra-diszfunkeid,  sziveléglelen-
ség, airio-venirikularis vezetési zavar,
stroke vtdni dllopot, enyhe, kd2épss-
lyos és slyos kronikus veseeléglelan-
séqg, vesepdild kezelés, periférids verd-
érbetegség, diobetes mellitus, meto-
bolikus szindréma, elhizés, dyslipidae-
mia, hyperurikaemia, szorongés, dep-
rasszi6, idGskori hiperténia esetén.
Alkalmozésuk 16 indikdcids tertlete a
szivelégtelenség és az egyéb gyogy-
szercsoportok mellékhatésai (pl. ACE-
gatlék okozta kdhégés vagy Quincke-
6déma esetén), valamint a 2-es fipust
diabéteszhez térsulé nefropdtia.

Az ARB-k alapvetd hotésa megegyezik
az angiotenzin konvert4lé enzim (ACE)
gatlékéval. A bradikinin-rendszer &rin-
teenil hagydsa el8nyéket &s hatra-
nyokat is hordoz magdban. Mig o
kinzé szraz kshdgés elmaradésa egy-
értelmien kedvezs tulajdonsdg, addig
a vazodilalativ és endothelvéds hatds
hidnya jelentés hairany lehet. Az an-
gioddéma kockdzata it is fenndll,
hyperkalaemia, artéria renalis szgkis-
let, aorta sztendzis esetén — csakdgy
mint terheseknek - nem adhats.

Az ARB-k 0z AT1 -receptor géttséval az
arteriolakon  vazodilatacior okoznak,
omelynek eredményeként csokken a fel-

jes periférigs ellendllas, és egyben a ver-
nyomds is. Az értagito hatds mellett sem
o perctérfogatot, sem a szivirekvenciél
nem befolydsoliak. Az ARB-k o meliék-
vesekéreg zona glomerulosa sejfjeiben
cstikkentik oz aldoszleron felszabadulé-
a1, amelynek kavetkeztében csékken a
nditrium &s a viz visszaszivéddsa a vese-
tubulusokban és o bélben. A centralis
szimpatikus ténust csékkentd hatbsuk
mellett oz endothelin felszabadulast és
szdmos sejindvekedési faktor iermels-
dését is mérséklik. Mindezen hatdsok
akuton a vérnyomds, krénikusan o bal-
kamra-hipertidtia s oz érfali re-
modelling csikkenéséhez vezetnek. Az
angiotenzin receptor gatlék gatolidk a
szivizom-hiperréfia  kialakuldsdt, a
vesében fokozzdk a ndtriumiritést, de o
GFR-t nem véltoztatigk meg, fokozzék a
hogysaviritést a proximdlis tubulusban
mikséds urdt/anion transzport gétldsa-
val.

Az ARB-k jelentBségét és szerepét az
elmilt néhany évben befejezett vizsga-
latok mellett nagyszémy folyamatban
lévé tanulmdny is megerdsiti. A ténye-
ken alapulé orvostudomény Gjabb és
diabb bizonyitékat olvashaliuk oz im-
mar tébb mint 100.000 beteg kezeld-
sével nyert faposztalatok alapjén.

KALCIUMANTAGONISTAK

A kalciumantagonisték nagyon haté-
kony  vérmyomdscsskkenté  szerek,
amelyek elsédlegesen oz arderioldkat
tdgitva hatnak. A kalciumesatorna-
blokkolék — antihipertenziv  hatésat
clermnzé A" mindsitést vizsgélatok iga-
zoltak. Az adotok ériékelésekor egyér-
telmdvé valt, hogy a kalciumesatorna-
blokkol6val kezeltek dssz- és kardio-
vaszkuléris  mortalitdsa, és  sulyos
kardiovaszkuldris eseményeinek koc-
kézata nem kilonbozik a béta-blokko-
[oval, illetve a diuretikummal kezelt
betegekné| é&szleltekidl. Kalciumesa-
torna-blokkolék adése esetén 25%-
kal kisebbh volt o stroke és 19%-kal
nagyobb volt a szivinfarktus kockdza-
ta. ACE-gatlsk és kalciumesatorna-
blokkolék dsszehasonlitasakor diabé-
teszes, és nem diabéieszes hiperténias
belegek esetében oz dssz- és kardio-
vaszkuldris mortalitds, stroke és sziv-
elégtelenség eléfordulasa nem k-
l6nbézét, de 0z ACE-g6il6val kezeltek
korében a szivinfarktus gyakorisaga
kisebb velt.



A kalciumantagonista gybgyszerek ko-
zil o dihidropiridin szérmazékok eny-
he diurefikus és nafriuretikus hatdssal
is rendelkeznek, amely kedvezden no-
veli antihipertenziv hatasukat, amelyre
iellemz8, hogy magasabb vérnyomds-
erickek esetén halékonyabbak, ala-
csony reninszinttel 6ré dllapotban
nagyobb hatasiak {pl. idéskor}, meta-
bolikusan neutrdlisak, j6l kombinalha-
16 készitmények.

A kalciumaniagonisték kardio-  és
nefroprotektiv hatésat szamos nemzet-
kozi vizsgtlat bizonyitotta (amlodipin —
PRAISE, TOMHS, diltiazem - ASIS,
NORDIL, felodipin — FAPS, HOJ,
STOP-2, V-Hetht Ili, isradipin — MIDAS,
STOP 2, SWISH, lacidipin - ELSA,
nifedipin — ASIS, ENCORE, INSIGHT,
STONE, TIBET, nisoldipin — DEFIANT,
nitrendipin — Syst-Chine, Syst-Eur,
verapamil — APSIS, DAVIT, VHAS stb.).

BETARECEPTOR-BLOKKOLOK

A béta-blokkolo kezelés, amelyet Sir
James Black késébb orvosi Nobel-dij-
jol elismert munkésséga nyomdn
1964 6ta ismerlink, az egyik legszéle-
sebb indikdcids korrel bird, osszetelt
hatasd gyogyszeres lehetbség. A béta-
blokkoléknak hdrom generdcidjo ko-
zil oz elsd generdcids béta-blokkold o
propranolol, amely egyenlé mériék-
ben galolio a bétal- és béta2-adre-
nerg receptorokat, ezért nem szelektiv
béta-blokkoldnak nevezzitk. A mdso-
dik generaciés béta-blokkoldk na-
gyobb affinitdssal katédnek a bétal-
receptorhoz, amely miatt szelektiv
béta-blokkoldnak nevezzik ezeket
hatéanyagokat {metoprolol, bisopro-
lol, atenolol). Nogy adagban gzonban
bétaZ-receptor gatlé hotdsuk is van. A
harmadik generaciés béta-blokkolok
két alcsoportra oszthaték. A kordhban
felfedezett hatéanyagok csoportjdba
tortoznak a vazodilatétor hatdssal is
rendelkezé béta-blokkolék {a nem
szelekiiv lobetalol, alfal-receptor gat-
16 hatéssal, o carvedilol, amely bétal
szelekilv alfa1-receptor gailé hotdssal
¢s a bucindolol, amely ugyancsok nem
szeleklfv béta-blokkolé alfal -receptor
gatlé hatdssal). A harmadik generaci-
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6s béta-blokkolék vjabb csoporijdba
tartozik a nebivolol, igen kifejezett sze-
lektiv bétaT-receptor blokkolé hatas-
sal, és endotheliumfiggs vazedilatd-
tor hatdssal.

Napjainkban o béta-blokkolédk a sziv-
elégtelenség bdzisszerei, azonban a
kolénbszé6  béto-blokkolsk  nem
egyenlé mériékben igazohan hatéko-
nyak. A bisoprolol, a carvedilol és a
nyCjtott hatdsu meioprolol étlagoson
30-40%-kal, szignifikdnsan csékkenti
a sziveléglelenség okozta haldlozdst. A
hossz¢ hatési metoprolol (MERIT-HF),
a bisoprolol {CIBIS H}, a bucindolol
{BEST), a carvedilo! (Carvedilol HF-
Study, COPERNICUS, CAPRICORN)
vizsgélatok eredményeinek ismereté-
ben szivelégtelenséggel jaré dllapot-
ban mind az eurdpai, mind az ameri-
kai ajanlasban szerepelnek.

A SENIORS-vizsgdlotban id8s, sziv-
elégtelenségben szenvedd betegek-
ben vizsgdlidk a szivelégtelenségben
alkalmazott  szokdsos gydgyszerek
(ACE-g6tlék, diuretikumok] mellett o
nebivolol hatasat. A kétéves vizsgdlati
idészak utan szignifikans csékkenést
lapaszialtek oz elsédleges végpant -
kardiovaszkuldris esemény miotti hos-
pitalizacié vagy haldl — fekintetében a
béta-blokkoléval  (nebivolol)  kezelt

csoportban o kontrollcsoporthoz ké-

pest,

A béta-blokkolok navelik az inzulinre-
risztencitl, és ezért alkalmazasukkor
gyakoribb a diabétesz, illetve a dyslipi-
daemia eléforduldsa. Ugyanakkor o
béta-blokkolék a dicbéteszes betegek
csoportjban is csdkkentik o kardio-
vaszkuldris morhiditést s mortalitdst.
A kolénbszé béta-blokkoldk azonban
eltér6 mértékben befolydsoligk oz
inzulinérzékenységet. A carvedilol nd-
veli oz inzulinérzékenységel, dsszeha-
sonlitva a propranclollal, az atenolol-
lal s a metoprolollal, amelyek csék-
kentik az inzulinérzékenységet. Ennek
héttersben a béta-blokkolék kilsnbs-
z6 metabolikus hatdsa @i Eltérd az
inzulinszekréciéra és inzulin-klirenszre,
valamint o peritérids vérdramlésro
gyokorolt hatésuk, amelytél a széveli
&5 célszervi inzulin-ellétas figg.

A UKPDS-vizsgalothon atenclol vagy

Az irodalom a szerkesztdségben és az olo.hu honlapon elérhets.

captopril kezelés tériént digbéteszes
betegekben. Az dtlagos 8,4 év utdn-
kévetési idé végén a szorosan kontrol-
lalt csoportban 24%-kal kevesebb dia-
béteszhez tarsuld szovédményt, 32%-
kal kevesebb diabéteszhez tdrsuld
mortolitdst és  44%-kal kevesebb
stroke-oft taléltak, mint o kevésbé szo-
rosan ellenérzdtt csoportban. A vizs-
gdlot a szoros vérnyomaskontroll kie-
melt jelentéségét bizonyilolo a diabé-
teszhez tarsuldé  mokroongiopdtiak
megel6zésében. Az o ¥ny, hogy a
kemény végpontok tekintetében nincs
killénbség oz atenclollal, illetve ACE-
gétléval  kezelt betegek kdrében,
egyértelm(ivé tetle, hogy o béta-blok-
kolék szémos metabolikus mellékha-
tdsa ellenére A-evidencidval adhato
szerek diabéleszben. A vizsgélat egy-
ben igozolta, hogy o szénhidrat-
anyagcsere  egyensulybon tortdsa a
mikrovaszkuléris szévédmények szem-
pontjgbél kiemelt jelent&séga.

Az elsé és masodik generdcids béta-
blokkolok metabolikus mellékhatdsai
kézol kiemelhets, hogy dtlagosan 10-
20%-kal emelik o Irigliceridszintet, 10-
15%-kal cstkkentik o HDL-koleszte-
rint, csdkkentik a peritérids inzulinérzé-
kenységet, 6 hénapos kezeléssel ¢ila-
gosan 1,2 kg {0,5-3,5 kg) tesistlyné-
vekedést okoznak.

ALFA-ADRENERG
BLOKKOLOK

Az dsszkoleszterin- és trigliceridszintet
csokkentik, o HOL-koleszterint névelik,
ugyonckkor az anfihipertenziv szerek
kdzUi leghatékonyabban csékkentik oz
inzulinrezisztencidt, és javitik a glii-
koztolerancidt, A vézizmok vérdramld-
sanak jovitdsaval, a kopilldris keringés
serkentésével és a plozmo FFA-szinl
cstkkentésével fejtik ki kedvezd hatésu-
kat az inzulinrezisztenciaval jaré mela-
bolikus szindrémdaban. A hazai ajénlés-
ban fialal-kézépkord, metabolikus
szindréméhoz 1arsulé hiperténids bete-
geknek, valamint dicbéteszes nefropa-
tighan kombindcidban ajénlott alkal-
mazdsuk. Prosztota-hiperiréfio fenn-
Gligsa esetén pedig metabolikus neut-
ralitdsuk mialt elsé szerként adhatdk.



