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Die Pharmakotherapie der Hypertonie

G. Hitzenberger

Die medikamentdse Therapie kann mit einer Monosubstanz in voller Dosierung oder gleich mit einer Kombinationsbehandlung begonnen werden,
die in der tiberwiegenden Mehrzahl der Félle nétig ist. Grundsétzlich kann mit nahezu jedem Medikament begonnen werden, vorausgesetzt, dals
keine Kontraindikationen bestehen. Auch die Kombinationspartner sind frei wéhlbar, sollten aber einer anderen Wirkstoffklasse entstammen.

Drug therapy may be initiated with a single drug in it’s full dose or immediately with a combination, which will be eventually mandatory for most
cases. Any drug may be chosen for first line medication provided there is no contraindication for it. Nearly every drug may be added as combination
partner but should represent a different pharmacological class. ] Hyperton 2004; 8 (1): 18-19.

ede Therapie der Hypertonie sollte darauf abzielen,
JNormotension zu erreichen. Nach den Empfehlungen der
Osterreichischen Gesellschaft fiir Hypertensiologie be-
deutet dies, dal® nicht mehr als 7 von 30 gemessenen Blut-
druckwerten den oberen Grenzwert von 135/85 mmHg
tiberschreiten. Dies wiirde bedeuten, dal% bei einer Standard-
deviation des Blutdrucks von 14/10 mmHg der arithmeti-
sche Mittelwert etwa 125/78 mmHg betragen sollte.

Auf die Moglichkeit nichtmedikamenttser Behandlungs-
formen wie Lifestyle-Anderungen etc. soll hier nicht einge-
gangen werden. Auch die Indikation zu einer Pharmako-
therapie, abhangig von der Risikostratifizierung, wie sie bei-
spielsweise in den , 2003 European Society of Hypertension/
European Society of Cardiology Guidelines for the mana-
gement of arterial hypertension” [1] vorgeschlagen wird, ist
nicht Gegenstand der folgenden Ausfiihrungen, die sich auf
die beiden folgenden Hauptfragen beschranken werden:

1. Wie beginnt man die medikamentose Therapie?
2. Welche Kombinationen kommen dafir in Frage?

Als Basis fur die entsprechenden Empfehlungen dienen
die erwdhnten Richtlinien der europdischen Gesellschaft
(sieche oben), des ,Seventh Report of the Joint National
Committee on prevention, detection, evaluation and treat-
ment of high blood pressure” [2], die Leitlinien der Deut-
schen Hochdruckliga 2003 [3], sowie die personliche
Meinung des Autors.

1. Wie beginnt man die
medikamentdse Therapie?

Soll mit einer Monotherapie oder mit einer Kombinations-
therapie begonnen werden? Die erwdhnten Richtlinien ge-
ben keine starren Empfehlungen: Beide Varianten waren
moglich, wobei doch fast tiberall darauf hingewiesen wird,
daB es glinstig sei, mit einer niedrig dosierten Behandlung
zu beginnen, handle es sich nun um eine Monotherapie
oder um eine Kombinationsbehandlung. Diese niedrige
Dosierung wird in Osterreich weitestgehend eingehalten
und leider auch beibehalten. Dies erklart die schlechten Er-
gebnisse der Hypertonikerbehandlung in Osterreich [4, 5].
Wir empfehlen daher im allgemeinen, mit der vollen, im
Austria-Codex angegebenen Dosierung als Monotherapie
zu beginnen (mit wenigen Ausnahmen, z. B. bei alten Pati-
enten mit hohergradigen Carotisstenosen etc.) und erst
dann, wenn diese Behandlung nicht zur Normotension
fahrt, den ndchsten Kombinationspartner (ebenfalls in vol-
ler Dosierung) hinzuzufiigen. Auf diese Weise vermeidet
man die Notwendigkeit, die Monosubstanz im Falle einer

ungeniigenden Wirkung steigern zu miissen, wie es die Leit-
linien der Deutschen Hochdruckliga empfehlen.

Mit welcher Substanzklasse soll nun mit der empfohlenen
Monotherapie begonnen werden? Die Antwort ist einfach:
Mit Ausnahme der Alpharezeptorenblocker, der peripheren
Vasdilatatoren (in Osterreich sowieso kaum mehr erhiltlich)
und zentralwirksamer Sympathikolytika sind alle Substanz-
klassen gleichberechtigt, sofern nicht gegen die eine oder
andere eine Kontraindikation oder fiir die eine oder andere
eine ,compelling indication” [1] besteht. Man hat dann die
Wahl, das ,6konomisch Giinstigste”, z. B. ein Diuretikum,
oder das ,Bestvertragliche”, namlich einen AT,-Blocker, ein-
zusetzen. Die Diskussion zu dieser Frage ist allerdings weit-
gehend miiBig, da frither oder spater (bei 80 % aller Patien-
ten) sowieso eine Kombinationstherapie eingesetzt werden
mul’ und diese Kombination oft aus 3 bis 4 Medikamenten
verschiedener Substanzklassen bestehen wird.

Grundsétzlich ist zur Auswahl der Therapeutika noch
zu sagen, dal Medikamente mit langer Eliminations-
halbwertszeit bevorzugt gegeben werden sollten, da in
diesem Fall eine kontinuierlichere Blutdrucksenkung mit
geringeren Schwankungen zu erzielen ist und da in die-
sem Falle auch ein gelegentliches Vergessen der Einnahme
weit weniger ins Gewicht fallt.

2. Welche Kombinationen kommen in Frage?

Die Frage, welche Antihypertensiva miteinander kombiniert
werden konnen, ist leicht zu beantworten: Grundsitzlich
alle, vorausgesetzt, man wahlt dafiir Medikamente aus den
verschiedenen Wirkstoffklassen. Die Wahl sollte jedoch indi-
viduell erfolgen und nicht irgendeinem Stufenschema ent-
nommen werden: In den meisten Féllen liegen zusatzliche
Erkrankungen oder Zustinde vor (Ubergewicht, Diabetes
mellitus, KHK, Linksherzinsuffizienz, Nierenerkrankungen,
zerebrovaskuldre Erkrankungen, hoheres Alter, Schwanger-
schaft etc.*). Auf diese gleichzeitig vorliegenden Bedingun-
gen mufd Riicksicht genommen werden, entsprechend den in
den genannten Richtlinien ,compelling indications” und
,contraindications” (siehe oben).

Um die Compliance zu fordern, konnen natirlich fixe
Kombinationen eingesetzt werden, die meist aus Diuretika
und dem einen oder anderen Wirkstoff bestehen. Zu be-
denken ist hier allerdings, dafs das Diuretikum dabei meist
sehr niedrig — oft zu niedrig — dosiert ist.

Die Abbildung 1 (nach [1]) zeigt die von der europi-
schen Gesellschaft empfohlenen glinstigsten Kombinatio-

*) Siehe auch Broschiire ,Individuelle Hochdrucktherapie” der Osterreichischen Arbeitsgemeinschaft fiir Klinische Pharmakologie und der Osterrei-
chischen Gesellschaft fiir Hypertensiologie, zu beziehen tiber das Institut fir Hypertoniker, 1090 Wien, Kinderspitalgasse 10.
Korrespondenzadresse: Univ.-Prof. Dr. Gerhart Hitzenberger, Institut fir Hypertoniker, A-1090 Wien, Kinderspitalgasse 10,

E-mail: bluthochdruck@Eunet.at
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nen (ausgezogene Striche) und die weniger ,rationalen”
(unterbrochene Striche). Hier konnte jedoch angemerkt
werden, dall die Kombination von ACE-Hemmern und
AT,-Rezeptorblockern aufgrund einer Reihe von Studien
[6-9] in Zukunft wahrscheinlich zunehmend an Bedeu-
tung gewinnen wird, was aus rein pharmakologischen
Uberlegungen logisch erscheint: Angiotensin Il wird nicht
nur tiber das ACE, sondern auch tiber Chymasen und viel-
leicht noch weitere Fermente gebildet [10], woraus sich
zwar einerseits die Folgerung ergdbe, dall eine Therapie
mit AT -Antagonisten einer solchen mit ACE-Hemmern
tberlegen sein miifte (da ja die AT,-Rezeptoren damit blok-
kiert wdren), daR aber andererseits der Bradykininabbau,
der ebenfalls tiber das ACE erfolgt, durch Gabe von ACE-
Hemmern blockiert wére. Der Bradykininabbau spielt aber
zweifellos bei der Entstehung und Aufrechterhaltung der
Hypertonie und fir die Hintanhaltung kardiovaskularer Er-
eignisse eine ebenfalls nicht unbedeutende Rolle.

Einer Antwort bedarf noch die Frage nach der optimalen
Dosierung der einzelnen Praparate. Mit der vollen im Au-
stria-Codex angegebenen Dosierung beginnen (mit weni-
gen Ausnahmen, z. B. bei alten Patienten mit hohergradigen
Carotisstenosen etc.) — diese volle Dosierung reicht in vie-
len Féllen sowieso nicht aus —, bei nicht gentigender Wirk-
samkeit den zweiten Kombinationspartner ebenfalls in vol-
ler Dosierung hinzuzufligen. Dies gilt auch fur weitere
Kombinationen. Hat man Normotension erreicht (wobei
gewisse Nebenerscheinungen wie Mudigkeit und Schwin-
del auftreten konnen, worauf man den Patienten vorberei-
ten mufS — ein Zustand tbrigens, der nach einigen Wochen
bis Monaten sistiert) und diese tber ldngere Zeit (einige
Monate bis Jahre) aufrecht erhalten, kann versucht werden,

f-Rezeptorenblacker AT -Antagonisten

a-Rezeprorenblocker Caleium-Antagonisten

Abbildung 1: Giinstigste Kombinationen (ausgezogene Striche) und die
weniger ,rationalen” Kombinationen (unterbrochene Striche) (mod.
nach [1])

die Dosen langsam zu reduzieren, da nach dieser Zeit eine
Riickbildung des Remodelings der Gefale stattfindet.
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