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10 hypertonias, 2-es tipusu diabetesben szenved6 
microalbuminurias beteget 2 evig irbesartannal ke
zelve 1 betegnel el6zhetjiik meg a manifeszt pro
teinuria kialakulasat. Az IDNT alapjan 15 hyper
tonias, 2-es tipusu diabeteses proteinurias beteg 
haromeves irbesartankezelesevel 1 betegnel meg
el6zhetjiik a szerum kreatininszintjenek megket
t6z6deset, illetve a vegstadiumu veseelegtelenseg 
kialakulasat. A PRIME vizsgalat alapjan bizonyf
tottnak vehetjiik, hogy 2-es tipusu cukorbetegseg
ben a nephropathia prevenci6ja a vernyomas ag
resszfv csokkentesen es az idealis vercukorszint 
betartasan alapul. Enyhe hypertoniaban, illetve a 
nephropathia kezdeti stadiumaban az irbesartan 
a vernyomast kozel optimalis szintre csokkentet
te, ezzel parhuzamosan, de ett61 fiiggetleniil gatol
ta a nephropathia progresszi6jat es gyakran meg
sziintette a microalbuminuriat is. 

A losartan, prodrug, a majban alakul ki az ak
tiv metabolit, amely csucskoncentraci6jat a bevitel 
utan 3-4 6ra mulva eri el. Felszfv6dasat az etke
zes nem befolyasolja, tart6s kezeleskor nem akku
mulal6dik. Diabeteses nephropathias betegekben 
a vernyomast es a proteinuriat egyarant csokken
ti, alkalmazasa soran nem valtozik a glomerularis 
filtraci6s rata. A szerum hUgysavszintjet csokken
t6 hatasa miatt koszvenyben, illetve hyperurikae
miaval tarsul6 allapotokban ajanlott szer. Place
bokontrollalt, kett6s vak RENAAL (Reduction 
of Endpoints in NIDDM with the All Antago
nist Losartan) vizsgalatban 1513 hypertonias, pro
teinurias, 2-es tipusu diabeteses beteget atlagosan 
3,4 evig kezeltek losartannal. 28 orszag 250 cent
rumaban olyan betegeket vontak be, akik szerum 
kreatinin erteke 115-265 µ,moll! kozott volt es fe
herjeiiritese meghaladta a 0,5 g/nap erteket. A 
nephropathiat a reggeli els6 vizeletben mert al
bumin/kreatinin arannyal (>25 mmol) es prote
inuriaval ( < 0,5 g) diagnosztizaltak. Az els6dleges 
vegpontnak a szerum kreatininszintjenek megket
t6z6deset, a vegstadiumu vesebetegseg kialaku
lasat es a halalt tekintettek. A losartannal kezelt 
betegekben a szerum kreatinin ertek megdupla
z6dasanak kockazata 25 (p<0,01), a vegstadiumu 
vesebetegseg kialakulasa 28%-kal (p<0,01) volt 
kevesebb, mint a placeb6val kezelteke. A protein
uria 35 (p<0,001), a szivelegtelenseg miatti k6rha
zi kezelesek szama 32%-kal (p<0,005) csokkent. 
Ugyanakkor a cardiovascularis morbiditasban es 
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mortalitasban a ket csoport kozott nem volt szig
nifikans kiil6nboz6seg. 19 2-es tfpusu diabetesben 
tarsul6 hypertonia miatt alkalmazott losartanke
zeles soran (LIFE Study) a cardiovascularis rizik6 
22, a vegstadiumu veseelegtelenseg kockazatanak 
28, valamint a szivelegtelenseg miatti hospitaliza
ci6 kockazatanak 32%-os csokkeneset eszleltek.20 

A telmisartan nagy affinitassal tart6san kot6-
dik az ATl-receptorhoz. N6k eseten a maxima
lis verszint nagyobb. A telmisartan benzimida
zol tfpusu, szelektfv ATl-receptor-antagonista. 
Nern prodrug, nines aktiv metabolitja, reverzibi
lis receptorblokadot okoz. Biztonsagos, mellekha
tasprofilja kival6, megegyezik a placeboeval. D6-
zisfiigg6 m6don csokkenti a systoles es diastoles 
vernyomaserteket, a viz- es natriumkivalasztas fo
kozasa reven renoprotektiv hatasu anelkiil, hogy a 
kalium- vagy a kreatininkivalasztasra hatassal vol
na. Az etkezes, a betegek eletkora, a vesefunkci6 
nem m6dosftja a farmakokinetikat, azonban su
Iyos veseelegtelenseg eseten d6ziscsokkentes ajan
lott. A telmisartan mar az els6 d6zis utan csok
kenti a vernyomast, maximalis hatekonysaga napi 
80 mg mellett jelentkezik. Enyhe, kozepsulyos hy
pertonias betegek adatait vizsgal6 metaanalfzis
ben a telmisartan hatekonysagban megegyezett a 
lisinoprillel es a valsartannal.21
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vernyomascsokkentesen tul szamos olyan kedvez6 
hatassal is rendelkezik csoportjan beliil, amely me
tabolikus szindr6ma eseten kiilonosen kedvez6ve 
teszi. A PPAR-gamma receptorok aktivalasaval az 
inzulinerzekenyseget a legnagyobb mertekben ja
vftja. A telmisartannal vegzett PROTECTION 
program magaban foglalja a SMOOTH, INNO
VATION, DETAIL, AMADEO, VIVALDI vizs
galatokat, amelyek mind a diabetesben alkalma
zott kezelest (fgy a renoprotekci6t is) elemzik, 
elemeztek. A TRENDY (Telmisartan vs. Ramipril 
in renal Endothelial Dysfunction) vizsgalatban a 
ket szer veseendothelre kifejtett hatasat hasonlft
jak ossze 2-es tfpusu diabeteses betegekben.23
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A 2004 novembereben megjelent DETAIL vizs
galat volt az els6, amely egy ACE-gatl6 ( enalapril) 
es egy ARB (telmisartan) direkt osszehasonlita
sat vegezte 2-es tipusu diabeteses, korai nephro
pathias (82% microalbuminurias), enyhe-kozep
sulyos hypertoniaban szenved6 betegeken. A 250 
beteg hosszu tavu, 5 eves kovetese soran megalla
pftottak, hogy a primer vizsgalati vegpont, a glo-
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merulusfiltraci6s rata (GFR) 5 ev alatti valtozasa 
a ket csoportban nem kiilonbozott. A tanulmany 
masik fontos megallapitasa, hogy a tart6s es ag
ressziv renoprotektiv kezeles mellett a vizsgalat 4. 
es 5. eveben a GFR csokkenese a fiziol6gias mer
sekl6des szintjere csokkent. 

A valsartan nagy affinitassal kot6dik az ATl-re
ceptorhoz. Szelektiv kot6dese reven hatekony 
vasodilatator, d6zisfiigg6en antihypertensiv es 
antiproliferatikus hatasu. J61 felsziv6dik, hate
konysagat az etkezes erdemben nem befolyasolja, 
a csucskoncentraci6 a bevetel utan 2 6raval merhe
t6. Antihypertensiv hatekonysagat, toleralhat6sa
gat tobb, placeb6val kontrollalt, kett6s vak vizsga
latban is meger6sitettek. A valsartankezeles saran 
nem talaltak kiilonbseget a 65 ev feletti es alatti 
betegek, a kiilonboz6 etnikumok, illetve a nemek 
kozti hatekonysagot illet6en. Placebokontrollalt 
ABPM-vizsgalattal igazoltak, hogy mind a systoles, 
mind a diastoles vernyomaserteket a 24 6ras peri6-
dusban csokkenti , nem befolyasolja a diurnalis ver
nyomas-ingadozast es megel6zi a reggeli vernyo
mas-emelkedest. 27 Veseelegtelensegben szenved6 
betegeket valsartannal kezeltek kett6s vak vizsga
latban. A kezdeti 40 mg-os d6zist a masodik hett61 
napi 80 mg-ra emeltek. A 9 hetig tart6 vizsgalat
ban a vesefunkci6 nem valtozott.28 Valsartan- (napi 
80 es 160 mg) es captopril- (3 x 25 mg/nap) keze
les hatasat hasonlltottak ossze normotonias es hy
pertonias, 2-es tipusu diabeteses betegekben. Az 
egyeves kezelesi peri6dus vegen a microalbuminu
ria hasonl6 merteku csokkenese mellett a gy6gy
szer okozta mellekhatasok kedvez6bb voltat talal
tak a valsartannal kezelt betegekben.29 

A MARVAAL vizsgalatban az amlodipint es a 
valsartant hasonlftottak ossze. A valsartannal ke
zelt csoportban tobb beteg valt normalbuminurias
sa, mint az amlodipinnel kezeltek kozt (29,9% vs. 
14,5% p=0,001). A 24. heti ertekeles szerint ha
sonl6 vernyomascsokkenes mellett a vizeletalbu
min 29,6%-kal csokkent a valsartan-csoportban, 
mfg 17,2%-kal emelkedett a csak amlodipint ka
pok kozott (p<0,001). A hasonl6 nagysagu ver
nyomascsokkentes mellett eszlelt nagyobb mervu 
renoprotektiv hatast a vizsgalat igazolta. 

El6rehaladott veseelegtelensegben alkalmazott 
6 h6napos valsartankezeles a proteinuria tart6s 
csokkeneset eredmenyezte a vernyomas mersek
lese mellett.30 

A nagy nemzetkozi vizsgalatok eredmenyei 
alapjan ,,Pt szintu evidencia, hogy 2-es tipusu di
abetesben 0,3 g/nap feletti albuminuria, nephro
pathia vagy veseelegtelenseg es hypertonia eseten 
az ARB keslelteti a nephropathia progresszi6-
jat. Az Eur6pai Hypertonia Tarsasag, az Eur6-
pai Kardiol6gus Tarsasag es a Magyar Hyperto
nia Tarsasag ajanlasa alapjan 2-es tfpusu diabetes 
mellitus talajan kialakult nephropathia eseten az 
ARB-k els6kent valasztand6 vernyomascsokken
t6 keszltmenyek. A terapiahliseg szempontjab61 
is elenjarnak az ARB-k (2,9 ev), ez a szam az 
ACE-gatl6knal 2,24 ev, a kalciumcsatorna-blok
kol6k eseten 1,86 ev, a beta-blokkol6knal es a 
thiazidnal atlagosan 1,50 ev, a vizhajt6knal 0,40 
ev volt. 3 1 Az ACE-gat16 kezeles saran a betegek 
20%-a jelez szajszarazsagot vagy kohogesi ingert. 
N6k koreben kicsit gyakoril;>b ez a mellekhatas, 
amit az als6 legutakban es a tiid6ben a substan
ce-P es a bradikinin nagyobb merteku felhalmo
z6dasaval magyaraztak.32 Az angiooedema rit
kabb (0,1-0,6% ), de sulyosabb mellekhataskent 
jelentkezik, az USA-ban evenkent 100 000 ese
tet jelentenek. Az osszes angiooedema harma
da ACE-gatl6 szedese mellett jelentkezik.33 Az 
ARB-kezeles saran a bradikininszint nem emel
kedik, ezert igen kis szamban szamoltak be k6h6-
gesr61, illetve angiooedemar61. 

Osszefoglalds 

A diabetesben megjelen6 hypertonia es vesebe
tegseg patomechanizmusanak ismereteben egy
ertelmu, hogy a RAAS rendszer gatlasa a beteg
seg korai es kes6i id6szakaban egyarant alapvet6 
jelent6segu. Az ACE-gat16k adasakor csokken6 
RAAS-aktivaci6 es ADH-felszabadulas, valamint 
az emelked6 bradikininszint kovetkezteben esz
lelt nagyobb foku vasodilatatio, natrium- es vfz
iiritesnovekedes jellemz6. Diabeteses betegekben 
a glomerularis basalmembran permeabilitasat nor
malizaljak, lassitjak a glomerulosclerosis es az al
buminuria kialakulasat a mesangialis matrix proli
feraci6janak csokkentesevel. A cikkben csak azon 
nehany nemzetkozi vizsgalatr61 irtam, amelyek kii-
16nosen diabetesben meghataroz6 jelent6seguek. 
Nern torekedhettem teljessegre, hiszen ACE-gat-
16kkal illetve ARB-kel kapcsolatban mar ma-
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