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Extended Abstracts des Fortgeschrittenenkurses

Der Patient mit therapierefraktärer Hy-
pertonie stellt für den Arzt eine beson-
dere Herausforderung sowohl in der
Abklärung als auch in der effektiven
Behandlung dar. Vor allem die invasiv
durchgeführte Denervation der sympa-
thischen Nervenstränge im Bereich der
Nierenarterien, welche seit Kurzem ver-
fügbar ist, führt zu einer regelrechten
Renaissance der Abklärung einer The-
rapierefraktärität, die vor dem Einsatz
dieser Methode essenziell ist.

Die Definition, die aus den Guidelines
des Joint National Comitee 7 hervor-
geht, beschreibt die therapieresistente
Hypertonie als Zustand, bei dem ein
Patient den Zielblutdruck trotz einer
adäquaten Kombination von 3 Antihy-
pertensiva aus unterschiedlichen Klas-
sen nicht erreicht („Der Zielblutdruck
wird trotz einer ausreichend dosierten
Dreifachkombinationstherapie, welche
auch ein Diuretikum enthält, nicht er-
reicht“). Entscheidend ist hierbei auch,
darauf zu achten, dass die einzelnen
Wirkstoffe, soweit verträglich, in der
maximal zulässigen Dosierung verab-
reicht werden und zumindest ein Diure-
tikum enthalten ist. Zu erwähnen sei
auch, dass die Frage des Zielblutdrucks
aktuell intensiv diskutiert wird und
wohl sowohl von der Grunderkrankung
als auch dem Patientenalter abhängig
zu sein scheint. So dürften zum Beispiel
nephrologische Patienten von einem
niedrigeren Zielblutdruck profitieren.
Bei fortgeschrittenem Lebensalter ist

zur Erhaltung einer ausreichenden
Organperfusion ein höherer Blutdruck
möglicherweise von Vorteil.

Häufig zeigt sich das anfänglich ange-
gebene oder vermutete Therapieversa-
gen einer antihypertensiven Mehrfach-
therapie in einfachen Ursachen begrün-
det.

Initial sollte die therapierefraktäre von
der unkontrollierten Hypertonie abge-
grenzt werden. Letztere schließt zusätz-
lich zur therapierefraktären Hypertonie
auch jene Patienten ein, die sich nicht an
ein vorgeschriebenes Antihypertensiva-
Regime halten oder nur eine ungenü-
gende Therapievorschrift vom Arzt er-
halten haben. Vor allem eine mögliche
mangelnde Adhärenz zur vorgegebenen
Medikation ist jedoch oft nur im Rah-
men eines stationären Aufenthaltes rest-
los beweis- oder ausschließbar.

Wie häufig man als Arzt mit einer the-
rapieresistenten Hypertonie konfrontiert
wird, ist vor allem vom Arbeitsplatz ab-
hängig. Im Primärversorgungsgebiet
kann man in unseren Breiten von einer
Inzidenz von 5–10 % aller Hypertoni-
ker ausgehen, die vorstellig werden. In
einem Sekundär- oder Tertiärzentrum
sind bis zu 15 % und mehr anzunehmen.
In einer bereits 1991 publizierten Arbeit
von Yakovlevitch konnte bei > 50 % der
Patienten, die mit dieser Diagnose vor-

gestellt wurden, schlussendlich eine ad-
äquate Blutdruckeinstellung erreicht
werden [1]. Neben suboptimaler Thera-
pie und (ungesicherter) Medikamenten-
intoleranz waren sekundäre Hyperto-
nie, mangelnde Compliance und die
Weißkittelhypertonie hauptverantwort-
lich für ein Therapieversagen vor suffi-
zienter Korrektur.

Gefäßpathologien, inadäquate Messge-
räte und fehlerhafte Messmethoden kön-
nen ebenfalls zu einer Fehleinschätzung
der Hypertonie führen. Um unklare
Messbefunde und eine Weißkittelhyper-
tonie auszuschließen, bietet sich eine
24-Stunden-Blutdruckmessung an, die
zusätzlich wertvolle Informationen über
zirkadiane Rhythmen (Dipper/Non-Dip-
per) erbringt.

Bevor man sich der Abklärung einer se-
kundären Hypertonie zuwendet, sollte
im ausführlichen Anamnesegespräch die
Möglichkeit einer medikamentenasso-
ziierten Hypertonie ausgeschlossen wer-
den (Tab. 1). Neben missbräuchlich ver-
wendeten Substanzen, wie Kokain oder
Amphetaminen, sind sympathikomime-
tische Wirkstoffe auch in Nasensprays
und Appetitzüglern vorhanden. Bei
transplantierten Patienten können so-
wohl Calcineurin-Inhibitoren als auch
Steroide eine Hypertonie auslösen oder
aggravieren. Ein übermäßiger Lakrit-
zegenuss wurde ebenfalls als Ursache
beschrieben. Als häufigste Ursache sind
nicht-steroidale Antirheumatika zu er-
wähnen, die bei hypertonen Patienten,
die häufig auch kardiovaskuläre und re-
nale Komplikationen aufweisen, zu-
sätzlich kritisch zu beurteilen sind.

Hinsichtlich der sekundären Hyperto-
nie kann man bei der Abklärung eine
Unterscheidung in häufige bzw. weni-
ger häufige Ursachen treffen (Tab. 2).
Im besten Falle kann eine renovaskuläre
Hypertonie in einer einfachen sono-
graphischen Darstellung einer Nieren-
arterienstenose erfolgen. Bei schwieri-
gen Schallbedingungen kann eine wei-
tere Abklärung einer Nierenarterienste-
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Tabelle 1: Potenziell hypertonieaus-
lösende Medikamente

Sympathikomimetika (Nasenspray,
Appetitzügler, Kokain)
Stimulanzien (Amphetamine, Modafinil,
Phenidate)
Orale Kontrazeptiva
Steroide
Lakritze
Cyclosporin A (> Tacrolimus)
Erythropoietin
NSAR (inklusive selektive COX2-Inhibito-
ren und Aspirin)

Tabelle 2: Sekundäre Formen der Hy-
pertonie

Häufigere Formen

– Renoparenchymatöse Erkrankung
– Renovaskuläre Erkrankung
– Primärer Hyperaldosteronismus
– Schlafapnoe-Syndrom

Seltenere Formen

– Phäochromozytom
– Hyper-/Hypothyreose
– Cushing-Syndrom
– Hyperparathyroidismus
– Pica-Loop-Syndrom
– Aortenisthmusstenose
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nose durch andere radiologische Ver-
fahren (CT/MR) erfolgen. Eine renovas-
kuläre Hypertonie ist bei Einschränkun-
gen der Nierenfunktion als wahrschein-
lich anzunehmen. Ein primärer Hyper-
aldosteronismus kann mittels Renin-Al-
dosteron-Quotienten bestimmt werden.
Hier sind jedoch unterschiedlichste
Labormethoden in Verwendung, wes-
halb auf alle Fälle ein Spezialist in der
Interpretation hinzugezogen werden
sollte. Zur Abklärung eines Phäochro-
mozytoms ist die Bestimmung der Me-
tanephrine im Harn als Goldstandard
anzugeben, ein Cushing-Syndrom wird
mittels Dexamethason-Hemmtest nach-
gewiesen beziehungsweise ausgeschlos-
sen. Prinzipiell ist bei Nachweis einer
sekundären Hypertonie die Kontaktauf-
nahme mit einer Spezialambulanz als
sinnvoll zu erachten.

Hinsichtlich der Therapie sollte jeder
Patient (auch jener, der schon eine me-
dikamentöse Therapie gegen arterielle
Hypertonie erhält) auf die Möglichkeit
der Blutdrucksenkung durch nicht-phar-

makologische Methoden aufmerksam ge-
macht werden. Insbesondere Einschrän-
kung des Kochsalzgenusses, Gewichts-
kontrolle, ausreichende körperliche Be-
wegung und maßvoller Umgang mit Al-
kohol führen zu einer synergistischen
Wirkung mit der medikamentösen The-
rapie.

Neben den üblichen Antihypertensiva
hat die Aldosteronblockade zunehmend
einen hohen Stellenwert in der Behand-
lung der therapieresistenten Hyperto-
nie nach erfolgter Abklärung einer
sekundären Hypertonie. Die doppelte
RAAS-Blockade wird sowohl nach der
ONTARGET- als auch nach der ALTI-
TUDE-Studie auch in diesem Setting
nicht mehr empfohlen [2]. Selten ver-
wendete Antihypertensiva wie beispiels-
weise der Vasodilatator Minoxidil wer-
den von Patienten zum Teil aufgrund
der Nebenwirkungen oft abgelehnt.

Zusammenfassend sollte jeder Patient,
der mit therapieresistenter Hypertonie
vorstellig wird, kritisch auf die Ursa-

chen evaluiert und die medikamentöse
Therapie soweit möglich optimiert wer-
den. Falls sich weiterhin eine Therapie-
refraktärität zeigt, stehen die bereits eta-
blierte renale Sympathikusdenervation
mittels Katheterablation [3] als auch zu-
künftig die Barorezeptorstimulation zu
Verfügung.
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