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Béta-blokkolé és kalciumcsatorna-blokkolo
egyiittes alkalmazasa a hiperténia
kezelésében

Barna Istvén dr.
Semmelweis Egyvetem, I. Belgydgvdszati Klinike, Budupest

A kardiovasthuldris betegségek okozta morbiditist éx mortalitist a vérnyomiiscsikkentd kezelés
et lezdrult nemzetkdzi vizsgdlatok eredményei alupjdn egvértelmiten csékkenti. A béta-blokkolsk
alkalmazdsa hipertinids betegekben, illetve szdmos keringési és koszoriér-meghetegedéshen
alapvetd jelentdségit, A kalciumantagenistak ugyancsak ,A” evidencidval alkalmazhatd vérnys-
mdscsdkkentd készitmények. Béta-blokkols és kalcinmantogonista fiv kombindcidhan tirténd
egyiittaddsakor a periférids ellendlldst csokkento és a perctérfogator csokkentd hatds kedvezden
drvizddik. A két szer egyiittes alkalmazfsa a vérmyomds csokkentésén til a nyiijiont hatdsit sze-
lektiv béta-blokkolé metoprolol és a hosszii hatdsit dihidropiridin kalcimmantagonista felodipin
esetében raciondglis vdlasitds kbzépsiilyos esszencidlis hipertdnia kezelésére, killdniésen stabil

anginds betegek kirében.

kardiovaszkularis betegségek okezta morbi-
Aditﬁsl éx mortalitist a vérmyomascsokkentd

kezelés & lezdrult nemzetkdel vizsgilatok
ercdményei alapjin egyérielmicn csokkenti. A Ma-
gyar Hypertonia Tdrsasag 2004 marciusaban a ténye-
ken alapuld orvostudomény bizonyitékainak ismere-
tében fogalmazta meg szakmai irdnyelveit a hiperts-
niabetepség kezelését illetden (1),
A kardiovaszkuldris haldlozds hétterében a lepfris-
sebb statisztikai adatok ismeretében kiizel 50%-ban
magasvérnyomas-betegség igazothaté. A kovetkez-
ményesen kialakulG iszkémids szivbetegség, stroke és
vescbetegséy visszaszoritdsa egyeldre nem megol-
dott, A nagy metaanalizisek alapjan bizonyitott, hogy
10-12 Hgmm-es szisztolés és 5-6 Hpmm-cs diaszto-
1és vérnyomiscsBkkentés a stroke relativ kockdzatit
38, a korondriabetegség kockdzatat 16%-kal cstk-
kenti.
ACE-gatld, diurctikum, béta-blokkolé és kalciuman-
tagonistik alkalmazdsival végzett randomizilt place-
bokontrollos vizsgilatok metaanalizise sordn kozel
40,000 hipertonids beteg adatit dolgoztik fel, s a 4
gvigyszercsoport kozdtt sem a kardiovaszkuldris
morbiditasban, sem a mortalitdshan nem taliltak kii-
lonbséget. Kétségtelen, a stroke kockazata kalcium-
antagonistak alkalmazdsa sordn kisebb volt (2).

Béta-biokkeldk

A kurdiovaszkuldris betegségek kezelésdben a béi-
blokkoldk tobb mint 40 éve hasznalt bazisszerek.

Mind az Osszmontalitdst, mind a stroke és a szivelég-
telenség kialakuldsdt kedvezden befolydsoltik a pla-
cebohoz képest. A kalclumantagonistakkal, illetve
ACE-pétlokkal tdri€nd dsszehasonlitd vizsgilatok-
ban is mind & vérmyomiscsdkkentd, mind a kardio-
vaszkuldris Kockfzatesdkkentd hatdsa megegyezett a
tibbi szerrel. Kivale antihipertenetv hatisuk melett
antiaritmias, antiiszkémids hatdsuk is igazolt. Mind
monoterdpidban, mind kombindcidban , A" evidenci-
dval javasolt szerck esszencidlis hiperténidban szen-
vedd betegek kezelésében. Nem hagyhatjuk figyel-
men kiviill, hogy tarsuld diasztolés diszfunkcioban,
iszkémids szivbetegsépben, seivelégtelenségben, sziv-
infarktust kiivetden, enyhe kronikus veseelégtelen-
ségben, hyperthyreosishan, kronikus alkoholizmus.
ban, szorongdssal jdrd dHapotokban, és diabetes mel-
litusban is ajdnlott szerek. Magas reninszinttel jird
dllapotokban mind fiatal, mind kdzépkord betegek-
ben biztonsagpal alkalmazhatdlk.

A hosszi hatdsd szerek egyenletes plazmakoncentra-
cidval megfeleld bétarcceptor-gatlast biztositanak.
Akut infarkiusban ¢ppigy javasolt alkalmazasuk,
mint nem ST-elevicidval jird ukut korondria szindrd-
médban, Szamos klinikai vizsgdlal igazolta, hogy 1I-
NI stadiumi szivelégtelenségben szenvedd betegek
béta-blokkoldval 16rténd kezelése hossaii tavi elg-
nydket nyidijt.

Nem kerdéses mindezek alapjan, hogy a béta-blok-
koldk alkalmazdss hipertonids betegekben, iHetve
szamos Keringdsi és koszonidr-megbetegedésben
alapvetd jelentdsépld. A béta-blokkolokkal végzett



nagy nemzetkdzi vizsgalatok hipertonifban (FISH-
metoprolod, TOMHS-acebidolol, MRC-propranolol,
MAPHY-metoprolol, MERP-metoprolol, SAFE-me-
toprolod, SHEP-aienolol, STOR Hypertension-atenolol,
meloprofol), iszkémids szivbetepsépben (TIRETate-
nolol, APSIS-metoprolol, IMAGE-metoprolol, TIBBS-
metoprolol), mivkardidlis infarktusban (MIAMI-
metoprolol, SSSD-metoprofol}, szivelégtelenségben
(MERIT HF-metoprolol, COPERNICUS-carvedilol,
COMET-carvedilol, metoprolol} bizonyiloltdk czen
szerck hatékonysagit ¢s alkulmazhatdsdgat killonbi-
2 kardiovaszkuliris kérképekben (3).
Béta-blokkoldk alkalmazdsa soran jelentkezs brady-
cardia, AV-blokk, a fokozott kardiovaszkularis hatas
credményc. A bronchospazmus, hivis véglagok,
dysbasias panaszok a simaizomgdres kovetkeztében
jelentkezhet. Centralis hatdsa a néha megjelend al-
vés-, illetve hangulatzavar. A gyakran emiegetett
erekcios zavar azonban tobbnyire placebdval is jo)
kezethetd (4).

A MERIT-HF-vizsgéilatban myijtont haidstt metapro-
follal kozel 2000 szivelégtelenségben szenvedd bete-
get kezeltek. A vizsgilat befejeztekor igen kedvezd
tolerancia-profilt észleltek {5). A MERIT-HF-vizsgé-
Iatban az Gsszmontalitis kockdzata 39%-kal, a hirte-
Ien haldl 45%-kal, a silyos szivelégtelenség kovet-
keztében kialakult haldl 55%-kal volt kevesebb, mint
a placebocsoportban. Emellett 45%-kal csdkkent a
salyos szivelégielenség miatt hospitalizdliak ardnya
(6). A hosszil hatdsi metoprolol posztinfarktusos be-
tegekben is 40%-kal cstkkentlette a mortalitast,
50%-kal a hirtclen haldl gyakorisdgdt, a szivhaldl ¢4
nemhaldlos kimeneteld akut miokardidlis infarktus
eldfordulasat 45%-kal mérsékelte (7).

Kalcinmantagonistik

A kalciumantagonistik ugyancsak A" evidencidval
alkalmazhaté vérmyomascsokkentd készitmények. A
szivizom oxigénsziikségletét csokkentik, a koszord-
¢rek Aramldsat fokozzdk a vaszkuliris rezisztencia
mérséklésével. A hazai és nemzetkizi ajdnlasok esz-
szencidlis hiperténia, iddskor, metabolikus rendelle-
nesscgek, balkamia-hipertrofia, iszkémias szivbeteg-
ség, diabéteszes €5 nem-diabéteszes nephropathia,
killénbbz8 mértékd vesecléptelenség esetén egy-
ardnt javasoljdk alkalmazdsukat, Cerebrovaszkuliris
és periféride érbetegsépben elsdsorban dihidropiri-
din szdrmuzékok javasoltak. A hosszii hatdsg kal-
ciumantagonistik stabil angina esetén ajanlottak,
mig instabi! angindban csak béra-blokkoléval egyiitt
javasolt alkalmazasuk (8).

A dihidropiridin kalciumesatorna-blokkolék kifeje-
zetten Arfalszelektivek, vazodilatitor hatdsuk mind
az antihipertenziv, mind az antianginds hatdsukat j61
magyardzza, A dihidropiridin szirmazéke kalcium-
csaterna-blokkoldk enyhe diuretikus hatisa hozzdja-
rul a vérnyomfscsikkentéshez.

Szamos nemzetkdzi vizsgilat bizonyitotta a kardio-
vaszkuldris morbiditds és mortalitds csokkentése
meliett a kardio- és nefroprotektiv hatasukat. A leg-
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erdteljesebben azokban az esetekben fejiik ki hatd-
sukat, amikor a RAAS-rendszer aktivitasa csokkent,
ez€n is észleljisk idds egyénekben kifejezett hatdsu-
kat. Az arteriolak tdgitdsdval a periférids ellendlldst
catikkentik, és igy kilonésen a diasztolés vérnyomast
képesek csdkkenteni. A hazui és nemzetkézi ajdnla-
sok szerint A7 evidenciival elsdkénl vAlasztando
antihipertenziv szerck kozé tartoznak, kildndsen
idéskori ¢s izoldll szisztolés hipertonia csctén, A
hosszi hatdsid dibidropiridinek tdrsuld stabil angina
pectorisban, tarsuld diabetes mellitusban vagy
nephropathisghan, a kombinalt kezelds részeként al-
kalmazandok.

A felodipin nagyfokban érfalszelektiv kalciumesator-
na-blokkold, » selv kontrakuilitdsar és ingervezetését
nem befolydsolja. A hiperténia barmely stadiumaban
a hipertonia sdlyossdgatol Higgden alkalmarhatd.
Antianginis & antiiyzkémias hatisdt a szivizom oxi-
génszitkséglotének javitasdval ¢r ¢l Csidkkenti a ko-
srorierck cllendllasit, és ckiizhen a korondridk vér-
Atdramldsdt és a szivizomzat oxigénellatasat fokozza
az epikardidlis artérisk és arterioldk dilaticidjdval,
Javitja a terhelhetséget, mérsékli az anginas roha-
mokat, vazospasztikus angindban szenved§ betegek-
ben mind a tiinetekkel jird, mind a néma miokardia-
lis iszkémidr csokkenti. A gaszirointesztinalis trak-
tushdl teljesen felszivodik, & plazmafehérjéhez 99%-
ban kétadik. A méjban metabolizalodik, 70%-ban a
vizelettel @riil (9).

Fix kombindciék alkaimazdsa

A WHO 1993-as ajdnlasdban mir szerepelt a fix
kombindcio javaslata cnyhe hipertdnia csetén (10).
A hipertdnids betegek alig egyharmada tehetd csak
normoléniissd egyetlen szer alkalmazisival. A nagy
nemzetkdzi vizsgilatokban (SHEER STOP HOT) a
betegek eélvémyomis-ériékénck cléréséhez 24 vér-
nyomascsikkentd szer egyittes addsira volt szdliség,
A 2003-ban megfogalmazott JNC-7 a betegek kdltsé-
gének csokkentésére, a compliance javitdsa érdokdé-
ben ajénlotta a kombinicidban alkalmazott kezelést,
Kiemelte a fix kombindcids kezelés lehetdségét,
metlyel a célvérnyomds clérése a gyorsabb és hatéko-
nyabb (11).

Az eurdpai itdnyelvek mdr a frissen felfedezett hi-
pertdnils betegekben is javasolja a fix dozisg kombi-
wdcids kezelést (12). Mindezek figyelembe vételével
a Magyar Hyperionia Tdrsasdg is megfogalmazta
azon ajanlasdt, hogy a fix ddzisd kombindciok a keze-
lés megkezdésekor, és a késdbbickben is optimélisan
alkalmazhatok. A napi cgyszeri adagoldsi 24 dras
hatdstartami gy6gyszer-kombinicisk a betegek
cgyilttmikoddsét is javitjdk (13).

A szdmaos lehetséges kombindciok kiziil a béta-blok-
kolé és kalciumantagonista fix kombindcidja téibb
szempontbdl is idedlis vilasztds lehet. Vizsgiljuk
meg a béta-blokkaldk, majd a dihidropiridin kalei-
umcsatorna-blokkoldk egyittes alkalmazisanak (fix
kombindcidban) helyét az antihipertenziv terdpia-
ban.



Dihidropiridin kalciumantagonista és

héta-blokkold fix kombindcidia

Béra-hlokkold és kalciumantagonista fix kombinaci-
Gban térténd egyiittadasakor a periférids ellenatlast
csdkkentd és a perctérfogatot cstkkentd hatds ked-
vezden Otvozddik, 1992-ben keridlt bevezetésre a
napjaban egyszer adandd fix kombindcidja (5 mg fe-
lodipin + 50 mg metoprolol) készitmény a Logi-
max®, amelynck hatékonysdgdt szdmos vizsgilat bi-
zonyjtotta (14, 15). ABFM-mel végzelt elemzés so-
rdn igazolodott, hogy a fix kombindcié alkalmazdsa-
kor a maradék/csticshatds ardnya (78/7196) megha-
ladta a kiillon-kitlon adott szerek M/CS értékekét
(16}. Tzolalt szisztolés hipertdnids, iddskord betegek-
ben a két szer egylittes atkalmazisa sordn ugyancsuak
kedvezdbb hatasprofill ralaltak, mint barmelyik szer
6nallé alkalmazdsa esetén (17). A fix kombindcidji
felodipin/metoprolol (Logimax®) kedvezd antihiper-
tenziv hatdsa mellett az életmindséy javuldsit is ész-
lelték abban a vizsgiilatban, melyben t6bb mint 1000
hiperténias beteg adatlapjait clemezték (18).

A két szer egyiities alkalmaziza a vérnyomas csdk-
kentésén til a szelcktiv béta-blokkold és a hosszi ha-
tésii dihidropiridin kalciumantagonista felodipin ese-
tében kilondsen raciondlis vilasztis kdzépsdlyos
esszencidlis hipertonia kezclésére, stabil anginds be-
tegek kbrében {19). A DHP-kalciumantagonistik an-
tiateroszklerotikus érfali remodellicidt esdkkentd
hatiisa tettc lehetové a két szer egyiittes alkalmazésit
stabil angina esetén, amit a Magyar Kardioldgusok
Térsasdga is megfogalmaz ajanldsdban (20).

A béia-blokkold és kalciumantagonista egylittes al-
kalmazédsakor a dihidropiridin kalciumantagonistdk
okozta reflexcs tachycardia, fcjfdjds és kipiruids ki-
védhets, mig a béta-blokkold adisa sordn jelzeit hi-
viis végrag, firadékonysdg jelentkezésés a kalciuman-
tagonista kombindcié megel8zi (21).

A Magyarorszigon is forgalomban 1&vd, és évek 6ta
alkalmazott {ix kombindcidban felodipint és meto-
prololt tartalmazd Logimax® valamennyi enyhe-ké-
zépsilyos hipertonids betegnek javasolt, stabil angi-
na csctén kiilndisen ajanlhats,
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