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Pharma-News

ACCOMPLISH-Studie:
Dual und stoffwechsel-
neutral gegen Hypertonie

Fixkombination aus ACE-Hemmer und
Kalziumantagonist senkt kardiovasku-
lires Risiko um 20 % im Vergleich zu
einer ACE-Hemmer/Diuretikum-The-
rapie

In der ACCOMPLISH- (Avoiding Cardio-
vascular events in COMbination therapy in
Patients LIving with Systolic Hypertension-)
Studie [1] wurden 11.463 Patienten entwe-
der mit einer Fixkombination aus ACE-
Hemmer und Kalziumantagonist oder einer
Fixkombination aus ACE-Hemmer und Di-
uretikum behandelt.

Es war dies die erste Studie, in der zwei un-
terschiedliche Fixkombinationen beziiglich
ihres Einflusses auf todliche und nicht-todli-
che kardiovaskuldare Endpunkte miteinander
verglichen wurden. Bereits nach sechs Mo-
naten war ein klarer Trend zugunsten der
Kombination aus ACE-Hemmer und Kal-
ziumantagonist abzusehen. Unter dieser kam
es schlieBlich zu einer 20%igen kardio-
vaskuldren Risikoreduktion. Dieser Unter-
schied war so signifikant, dass die Studie
sogar vorzeitig abgebrochen werden muss-
te.

Pharma-News

Die in der ACCOMPLISH-Studie verwendete
Wirkstoffklassenkombination (ACE-Hemmer
und Kalziumantagonist) ist mit Cenipres®
auch in Osterreich als Fixkombination er-
haltlich.

Die Ursache der deutlichen Uberlegenheit
dieser Kombination diirfte sicherlich in der
Stoffwechselneutralitit von ACE-Hemmern
und Kalziumantagonisten zu finden sein,
wovon gerade Hypertoniker mit metaboli-
schen Storungen besonders profitieren.
Bekanntlich besteht hier eine groffie Komor-
biditit:

,,Patienten mit Diabetes mellitus haben
2- bis 3-mal hiufiger eine Hypertonie
als Patienten ohne Diabetes, Hyperto-
niker wiederum haben ein 2,2-fach er-
hohtes Risiko, innerhalb von 5 Jahren
einen Diabetes zu entwickeln.

Um die Zielblutdruckwerte von Pati-
enten mit Diabetes mellitus (unter 130/
80 mmHg) zu erreichen, ist in den meis-
ten Fillen eine antihypertensive Kombi-
nationstherapie notwendig.* [2]

Mit Cenipres® steht hierzu eine stoffwech-
selneutrale antihypertensive Fixkombina-
tion zur Verfligung.
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Da bei einem Grofteil der Hypertoniker der
Blutdruck mit einer Monotherapie nicht
ausreichend kontrolliert werden kann, ge-
winnt die Kombinationstherapie immer
mehr an Bedeutung. So empfiehlt die Euro-
pean Society of Hypertension (ESH) in den
aktuellen Guidelines [3] bereits bei Thera-
piebeginn eine Kombinationstherapie alter-
nativ zu einer Monotherapie, und dies bei
jedem Schweregrad der Hypertonie!

Die Kombination aus ACE-Hemmer und
Kalziumantagonist wird von den europdi-
schen und Osterreichischen Gesellschaften
fiir Hypertonie empfohlen (Abb. 1). Cenipres®
stellt die erste und einzige Fixkombination
aus ACE-Hemmer und Dihydropyridin-
Kalziumkanalblocker in Osterreich dar.
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Neubewertung der A2A-
Megatrials durch ein vorge-
schlagenes Evidence
Scoring-System

Hintergrund: Die Entscheidung zu einer
spezifischen Therapie hingt von mehre-
ren Faktoren ab. Darunter finden sich
personliche Erfahrung und vor allem
auch Ergebnisse aus klinischen Studien.
Die Problematik in der Interpretation von
Studienergebnissen ergibt sich insofern,
als deren Kommunikation oft von den
Sponsoren beeinflusst wird.

Yamazaki [1] schldgt eine Bewertung der
Megatrials zu Outcomes mit Angiotensin-
Rezeptorblocker-Therapie anhand eines ein-
fachen Punkteschliissels vor (Evidence Scor-
ing System) (Tab. 1). Die Ergebnisse kon-
nen so evaluiert werden.

Randomisierte, klinische Studien mit mehr
als 1000 Patienten zu den Rezeptorblockern
Candesartan, Irbesartan, Losartan und Val-
sartan sind in die Analyse eingeflossen.

Von den zwolf untersuchten Studien erreich-
ten 6 Signifikanzniveau in den vordefi-

nierten Endpunkten (Tab. 2, 3). Die LIFE-
Studie zu Losartan [2] erhielt die meisten
Punkte fiir eine individuelle Studie und Los-
artan insgesamt erhielt die meisten Punkte
bei Addition mehrerer Studienergebnisse.
Im Bereich Herzinsuffizienz erhielten Can-
desartan und Valsartan positive Wertungen
und fiir diabetische Nephropathie Losartan
und Irbesartan.

Fazit: Dieses neue Evidence Scoring-Sys-
tem schldgt eine einfache Moglichkeit in
der Evaluierung von Studienergebnissen
vor, um indikationstibergreifende klini-
sche Evidenz zu verschiedenen Vertretern
einer Klasse vergleichbar zu machen.
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Tabelle 1: Punkteschlissel des Evidence Scoring-Systems

Punkte (ES) | Ergebnis

4 Signifikanz vs. Placebo in der Erreichung des priméren Endpunktes

1 Signifikanz vs. Placebo in der Erreichung jedes sekundaren oder anderen
Endpunktes

8 Signifikanz vs. etablierter Standardtherapie in der Erreichung des priméaren
Endpunktes

2 Signifikanz vs. etablierter Standardtherapie in der Erreichung jedes sekundéren
oder anderen Endpunktes

0 Keine Signifikanz erreicht

Tabelle 2: Outcome fir die einzelnen Substanzgruppen

Candesartan Irbesartan Losartan Valsartan
Megatrial ES | Megatrial ES| Megatrial ES | Megatrial ES
SCOPE [3] 0 | IDNT[7] ELITE 11 [8] 0 | VALUE [11] 0
CHARM-Alternative (4] | 7 OPTIMAAL[9]| 0 | VALIANTI[12] | O
CHARM-Added [5] 8 RENAAL [10] 6 | Val-HeFT[13] 8
CHARM-Preserved [6] | O LIFE [2] 14

Gesamt 15 | Gesamt Gesamt 20 | Gesamt 8

Tabelle 3: Zusammenfassung, Evidenz bei Erkrankungen und Endorganschutz [1]

Candesartan | Irbesartan | Losartan | Valsartan

Hypertonie 0 N 14 0
Herzinsuffizienz 15 N 0 8
Myokardinfarkt N N 0 0
Diabetische Nephropathie N 8 6 N
Neu aufgetretener Diabetes (NOD) N N 2 N
Hirn 0 N 2 N
Herz 15 N 2 8
Nieren N N 2 N
Kombinierter Endpunkt (inkludiert

mehrere Organe oder Gesamtmortalitat) 0 8 12 4

N = kein Studienergebnis zu diesem Punkt bzw. Studienergebnis nicht prasentiert.
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