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Titelbild: Stufentherapie der therapieresistenten Hypertonie. Aus J. Kerschbaum, Einsatz von Reserveantihypertensiva
in der Behandlung der therapieresistenten Hypertonie, Abb. 1, S. 6.
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Doz. Dr. Thomas Weber

Liebe Leserinnen und Leser!

In diesem Heft finden Sie einen DFP-Artikel von Julia Kerschbaum zum Einsatz von Reserve-Anti-
hypertensiva bei therapieresistenter Hypertonie. Diese sind ja nicht so selten erforderlich, wenn die
Standard-Medikamente nicht ausreichend wirken oder aber nicht vertragen werden. Weiters stellt uns
David Zweiker einen (aufler-) gewohnlichen Fallbericht vor, der sich wahrscheinlich haufig wiederholt.

Ein Newsletter der Européischen Hochdruckgesellschaft, redigiert von Jorg Slany, beleuchtet die nacht-
liche Hypertonie und ihr Management. Wenngleich die zitierte ,,Hygia“-Studie [Eur Heart Journal 2019]
zur sogenannten Chronotherapie (Gabe eines Antihypertensivums auf jeden Fall am Abend) vielfach
kritisch diskutiert wird, empfiehlt sich zumindest ein pragmatischer Zugang, d.h. die abendliche Gabe

eines Antihypertensivums bei erhéhtem nichtlichen Blutdruck.

Im Hypertension News-Screen finden Sie die Antwort auf die Fragen, ob das Tragen von Gesichtsmasken
den Blutdruck erhoht, ob man den neuen manschettenlosen Blutdruckmessgeraten vertrauen kann

und vieles mehr. Johann Auer (Blutdrucksenkung und das Risiko von neu aufgetretenem Diabetes —
eine neue Metaanalyse), Katharina Hohenstein-Scheibenecker (Effekt von chirurgischen Gesichtsmas-
ken auf den Blutdruck), Christian Koppelstitter (Chlorthalidon zur Behandlung von Bluthochdruck
bei fortgeschrittener chronischer Nierenerkrankung), Sabine Perl (Behandlung von milder chronischer
Hypertonie in der Schwangerschaft) und Robert Zweiker (1-Monats-Validierungsstudie des optischen
Aktiia-Armbandes) haben aktuelle Studien aus der Hypertensiologie fiir Sie gelesen und kritisch kom-

mentiert.

Ich wiinsche Thnen trotz der herausfordernden Zeiten eine spannende und anregende Lektiire!

Thr
Thomas Weber

Offizielles Organ der Osterreichischen
Gesellschaft fiir Hypertensiologie
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Einsatz von Reserveantihypertensiva
in der Behandlung der

LITERATU

therapieresistenten Hypertonie

Kurzfassung: Bei therapieresistenter Hypertonie
kdnnen Reserveantihypertensiva notwendig sein, um
die empfohlenen Blutdruckzielwerte zu erreichen. In
Fallen, bei denen die Behandlung mit einer Standard-
Dreifachtherapie, welche ein Diuretikum enthdlt, zu
keiner ausreichenden Senkung des Blutdrucks fiihrt,
knnen diese Medikamentenklassen eingesetzt
werden. Diese fiihren ebenfalls zu einer Blutdruck-
senkung, ihre Effekte auf kardiovaskuldre Morbiditat
und Mortalitdt wurden jedoch nicht in groBen rando-
misierten kontrollierten Studien gezeigt.

J. Kerschbaum

Schliisselworter: therapieresistente Hypertonie,
Reserveantihypertensiva, zentral wirksame Anti-
hypertensiva, Vasodilatatoren

Abstract: The use of second-line antihyperten-
sives in the treatment of resistant hyperten-
sion. In treatment-resistant hypertension blood
pressure targets may be achieved through the use of
second-line antihypertensives. In those cases where
the treatment with a standard triple therapy includ-

ing a diuretic does not provide sufficient reduction
of blood pressure these classes of antihypertensives
can be used. These agents lead to a blood pressure re-
duction but their effects on cardiovascular morbidity
and mortality have not been demonstrated in large
randomized controlled trials. J Hyperton 2022; 26
(1):5-8.

Keywords: resistent hypertension, second-line
antihypertensive treatment, centrally-acting anti-
hypertensives, vasodilators

R

Hintergrund

Patienten mit primdrer arterieller Hypertonie werden mit Me-

dikamenten behandelt, die

(1) das Blutvolumen reduzieren, was den zentralvendsen
Druck und die Herzleistung reduziert,

(2) den systemischen vaskuldren Widerstand reduzieren oder

(3) die Herzleistung durch Herabsetzung von Herzfrequenz
und Schlagvolumen reduzieren.

Bei Vorliegen einer sekundiren Hypertonie sollte die zugrunde
liegende Ursache behandelt werden, trotzdem kann zusétzli-
che eine medikamentése antihypertensive Therapie notwendig
sein.

Die primir eingesetzte Therapie bei arterieller Hypertonie be-
steht aus fiinf Medikamentenklassen: Inhibitoren des RAAS
(Renin-Angiotensin- Aldosteron-System), ACE- (Angiotensin
converting enzyme-) Hemmer und Angiotensin-1-Rezeptor-
blocker, Kalzium-Kanalblockern, Diuretika und je nach Indi-
kation Beta-Blockern (vergleiche ,Osterreichischer Blutdruck-
konsens 2019 [1]).

Zahlreiche randomisierte, kontrollierte Studien, welche wie-
derum in groflen Metaanalysen zusammengefasst wurden,
konnten fiir den Einsatz dieser Klassen zeigen, dass nicht nur
der Blutdruck effektiv gesenkt wird, sondern auch das Risiko
tiir kardiovaskuldre Ereignisse sowie Mortalitdt reduziert wer-
den. Aufgrund der Ergebnisse der Pathway II-Studie wird als
néchster Schritt nach der Kombination RAAS-Blocker/Kalzi-
umantagonist/Diuretikum bei therapieresistenter Hypertonie
der Einsatz von Spironolacton empfohlen, da sich in dieser
Studie eine stirkere Blutdrucksenkung als unter Doxazosin
oder Bisoprolol nachweisen lief3.

Eingelangt am: 16.03.22, angenommen nach Revision am: 04.05.22

Aus der Universitétsklinik fur Innere Medizin IV, Medizinische Universitat Innsbruck
Korrespondenzadresse: Dr. Julia Kerschbaum, MSc, MPH, Universitatsklinik fur Innere
Medizin IV — Nephrologie und Hypertensiologie, Medizinische Universitat Innsbruck,
A-6020 Innsbruck, Anichstrale 35, E-mail: julia.kerschbaum@i-med.ac.at

Eine therapieresistente Hypertonie besteht dann, wenn sich der
empfohlene Zielblutdruck nicht mit einer Standard-Dreifach-
therapie, welche ein Diuretikum enthalten muss, erreichen lasst.

Einsatz der Reserveantihypertensiva bei
der therapieresistenten Hypertonie

Sollte unter der oben angefithrten Therapie der Zielblutdruck
nicht erreicht werden oder Kontraindikationen zur Gabe von
Spironolacton bestehen (weit fortgeschrittene Niereninsuf-
fizienz, nicht therapierbare Hyperkalidmie), sollen Reserve-
antihypertensiva eingesetzt werden. Betablocker gehoren i.e.S.
nicht zu der Gruppe der Reserveantihypertensiva und konnen
bei Indikation (koronare Herzkrankheit, Rhythmusstorung)
zu jedem Zeitpunkt eingesetzt werden.

Reserveantihypertensiva gehoren im Allgemeinen zur Gruppe
der Vasodilatatoren oder sind zentral wirksame Sympatholy-
tika. Auf die verschiedenen Klassen und Wirkstoffe, welche
heutzutage in der Praxis benutzt werden, soll im Folgenden
niher eingegangen werden.

1.Vasodilatatoren

1.1. Alphablocker

Alphablocker, welche heutzutage in der Behandlung der
Hypertonie eingesetzt werden, hemmen selektiv die al-
Adrenozeptoren der glatten Muskulatur in den Geféflen und
fithren dadurch zu einer Vasodilatation iiber die Blockade der
Bindung von Noradrenalin an diese Rezeptoren, was zu einer
Abnahme des systemischen Gefdfiwiderstandes fithrt. Obwohl
Arterien und Venen dilatiert werden, ist der Effekt auf die arte-
riellen Widerstandsgefifle starker ausgepragt. Besonders wirk-
sam ist diese Klasse bei erhohter sympathischer Aktivitat, wie
z. B. unter Stressbedingungen oder beim Vorhandensein eines
Phaochromozytoms.

Typische Vertreter dieser Substanzklasse sind Prazosin, Tera-
zosin und Doxazosin. Nebenwirkungen, die direkt mit der

JHYPERTON 2022; 26 (1) 5



Reserveantihypertensiva

Wirkung dieser Klasse verbunden sind,
konnen orthostatische Hypotonie (iiber
den Verlust der reflektorischen Vaso-
konstriktion beim Aufstehen), eine ver-
stopfte Nase (iiber die Erweiterung der
mukosalen Arteriolen), Kopfschmerzen

3-fach Kombinationstherapie *

Spironolakton

RN

und Reflextachykardie umfassen. Auch
eine Fliissigkeitsretention kann auf-
treten. Im Vergleich zu Spironolacton

Hinzugabe eines Alphablockers
(oder Betablockers, bei
Indikation)

Hinzugabe eines zentral
wirksamen Antihypertensivums
der 2. Generation

zeigte sich eine schwichere Blutdruck-
senkung unter Doxazosin, jedoch war
diese im Vergleich zu Placebo nachweis-
bar [2]. Die Therapie mit Alphablockern
konnte (im Vergleich zu Chlorthalidon)
keine positiven Effekte auf das Auftreten
einer Herzinsuffizienz zeigen [3].

Urapidil, welches intravenés beim hy-

\

/

d

Kombination aus Alphablocker
und zentral wirksamem
Antihypertensivum der

2. Generation

N\

pertensiven Notfall eingesetzt wird, ist
einerseits ein Alphal-Rezeptorblocker,
hat andererseits jedoch auch Effekte
an den Serotoninrezeptoren vom Typ

Hinzugabe von Minoxidil

Hinzugabe von (Di)hydralazin

5-HT1A. Daraus soll eine zentrale Wirk-
komponente resultieren, die die Sympa-
thikusaktivitat weiter reduziert und einer
sympathisch vermittelten Reflextachykardie entgegenwirkt.

Zusammenfassend sind alle genannten Alpha-Blocker fiir den
additiven Einsatz in der Kombinationstherapie geeignet.

1.2. Direkte Vasodilatatoren

Der gebrauchlichste Vertreter dieser Substanzklasse ist Hy-
dralazin oder Dihydralazin. Dieses hat multiple direkte Effekte
auf die glatte Gefafimuskulatur (vor allem der Arterien), unter
anderem iiber eine Kalium-Kanaléffnung, eine Inhibierung
von IP3-induzierter Freisetzung von Kalzium aus dem sar-
koplasmatischen Retikulum der glatten Muskelzelle, was die
Kontraktion vermindert, und stimuliert die Freisetzung von
Stickoxid aus dem Geféflendothel, was zu einer Vasodilatation
fihrt. Insgesamt fiihrt dies zu einer Reduktion des systemi-
schen Gefiflwiderstands und des Blutdrucks. Eine indirekte
Stimulation des Herzens {iber die Aktivierung des Barorezep-
torreflexes kann zu Tachykardie fithren.

Diese Substanz kann bei akuten hypertensiven Notfillen
eingesetzt werden (auch in der Schwangerschaft), meist zu-
sammen mit einem Betablocker und einem Diuretikum, um
die Tachykardie und renale Natriumretention abzumildern.
Nebenwirkungen konnen Kopfschmerzen, Flush und Tachy-
kardie sein, auch lupusartige Syndrome treten auf. Eine vor-
bestehende Angina pectoris kann verstarkt werden.

1.3. Kalium-Kanal-Offner

Der wichtigste Vertreter dieser Klasse ist Minoxidil. Kalium-
Kanal-Offner aktivieren ATP-sensitive Kaliumkanile in glatter
GefafSmuskulatur. Dies schlief$t bestimmte Kalziumkanile und
reduziert das intrazelluldre Kalzium, was zu einer Relaxierung
und Vasodilatation vor allem in den peripheren Widerstands-
gefafen fiihrt, was eine Reduktion des systemischen Gefaf3-
widerstandes und eine Senkung des Blutdrucks bewirkt. Auch
hier kommt es zu einer barorezeptormediierten Tachykardie.
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Abbildung 1: Stufentherapie der therapieresistenten Hypertonie

Um diese sowie die auftretende Natriumretention abzumil-
dern, sollte auch hier die Kombination mit einem Betablocker
und einem Diuretikum bevorzugt werden.

Nebenwirkungen kénnen Kopfschmerzen, Flush und Tachy-
kardie sein sowie teils massive Fliissigkeitseinlagerungen bis
zum Perikarderguss. Auflerdem tritt nach wenigen Wochen
der Behandlung eine Hypertrichose auf, welche jedoch rever-
sibel ist. Aufgrund des Nebenwirkungsprofils dieser Substanz
wird sie eher selten eingesetzt.

2. Zentral wirksame Sympatholytika

Das sympathische Nervensystem spielt eine zentrale Rolle in
der Pathophysiologie von arterieller Hypertonie und anderen
kardiovaskuldren Erkrankungen. Auch metabolische Erkran-
kungen wie Glukose- und Lipidstoffwechselstérungen kénnen
hierdurch beeinflusst werden. Zentral wirksame Sympatholy-
tika sind daher bei der Behandlung dieser Erkrankungen auf
mehrere Arten nutzbar.

2.1. Zentral wirksame Sympatholytika der ersten Generation
Die wichtigsten Vertreter dieser Substanzklasse sind Clonidin
und a-Methyldopa. Diese wirken im Wesentlichen iiber zen-
trale a2-Adrenozeptoren und induzieren dadurch eine zen-
trale Sympathikolyse, was zu einer Blutdruckreduktion durch
eine Senkung des peripheren Gefalwiderstands fiihrt.

Nebenwirkungen kénnen Mundtrockenheit, Sedierung und
Schwindel sein. Bei Clonidin kann nach dem Absetzen ein Re-
bound-Phanomen auftreten. Aufgrund der Nebenwirkungen
dieser Substanzen spielen sie nur noch eine untergeordnete Rol-
le in der Therapie der arteriellen Hypertonie. Der sedative Effekt
von Clonidin wird jedoch in der Intensivmedizin genutzt, wo-
hingegen a-Methyldopa aufgrund der langjahrigen Erfahrung
mit dieser Substanz bevorzugt im Rahmen einer langerfristigen
Blutdrucktherapie in der Schwangerschaft eingesetzt wird.



Tabelle 1: Reserveantihypertensiva

Substanz Handelsname

Dosierung

Begleitindikationen

Reserveantihypertensiva

Nebenwirkungen

Kontraindikationen

1.Vasodilatatoren
1.1. Alphablocker

Prazosin Minipress

Terazosin Vicard, Urocard, Uroflo
Doxazosin Supressin

Urapidil Ebrantil

6-15 mg in 2-3 Dosen

5-20 mg einmal tgl.
2-16 mgin 1-4 Dosen
60-180 mg in 2 Dosen

1.2. Direkte Vasodilatatoren

Hydralazin/ Nepresol 25-50 mg in 2 Dosen
Dihydralazin

1.3. Kalium-Kanal-Offner

Minoxidil Loniten 5-40 mgin 2 Dosen

BPH, Raynaud- Orthostasereaktion, Schwangerschaft
Syndrom Toleranzentwicklung

BPH Orthostasereaktion Schwangerschaft
BPH Orthostasereaktion Schwangerschaft
erste Wahl bei hyper-  Orthostasereaktion Schwangerschaft
tensivem Notfall

i.v. bei Schwanger- Tachykardie Hypertrophe Kar-

schaft diomyopathie

- ausgepragte Odeme Mitralstenose

2. Zentral wirksame Sympatholytika

2.1. Erste Generation

Clonidin Catapresan 0,15-0,30 mg in 2 Dosen

Alpha-Methyldopa  Aldometil 500-2000 mg in 2-4 Dosen

2.2. Zweite Generation

Rilmenidin Iterium 1-2mgin 1-2 Dosen

Moxonidin Moxonibene 0,2-0,4 mg in 1-2 Dosen

AV-Block 2./3. Gra-
des

Rebound-Phdanomen
nach Absetzen

sedierende Effekte

Akute Lebererkran-
kungen

Schwangerschaft Odeme, Depression

stoffwechselneutral Schlafrigkeit Relativ: Bradykardie
(Uberwachung!)
stoffwechselneutral Schlafrigkeit Bradykardie

2.2. Zentral wirksame Sympatholytika der zweiten Generation
Die wichtigsten Vertreter dieser Substanzklasse sind Rilmeni-
din und Moxonidin. Zu diesen liegen keine kardiovaskuldren
Endpunktstudien bei Hypertonie vor, die blutdrucksenkende
Wirkung ist aber gut belegt. In Studien konnte gezeigt wer-
den, dass die Vertreter dieser Substanzklasse vor allem {iber
eine Stimulation zentraler Imidazolinl-Rezeptoren wirken
und deutlich weniger die a2-Adrenozeptoren beeinflussen,
wodurch auch weniger Nebenwirkungen als bei der ersten Ge-
neration dieser Therapeutika auftreten.

Es konnte gezeigt werden, dass {iber das Angreifen an Imi-
dazolinl-Rezeptoren nicht nur der Blutdruck gesenkt wird,
sondern auch Insulinresistenz, gestorte Glukosetoleranz und
Hyperlipidamie positiv beeinflusst werden [4]. Aufgrund des
glinstigen Nebenwirkungsprofils und der positiven Effekte auf
den Stoffwechsel werden diese Substanzen haufig additiv zu
den klassischen Antihypertensiva kombiniert.

3. Interventionelle Therapie der resistenten
Hypertonie

Device-basierte Therapien der Hypertonie (z. B. renale Dener-
vierung, Barorezeptorstimulation) werden fiir die Routine-

Dr. Julia Kerschbaum, MSc, MPH

Geboren 1983 in Horn, Studium der Humanmedizin in
Innsbruck 2004-2010. 2012 Master of Science in Epidemio-
logy sowie 2017 Master of Public Health, Berlin School of
Public Health, Charité Berlin. 2018 Facharztin fiir Innere Me-
dizin, 2022 Additivfach Nephrologie.

2011 bis dato Mitarbeiterin an der Inneren Medizin IV —
Nephrologie und Hypertensiologie, Medizinische Universitét
Innsbruck.

behandlung derzeit nicht empfohlen, in klinischen Studien
koénnen jedoch ausgewihlte Patientengruppen behandelt
werden.

Relevanz fiir die Praxis

Auch beim Einsatz der Reserveantihypertensiva kann ein Stu-
fenschema wie bei den Standardtherapeutika der arteriellen
Hypertonie eingesetzt werden. Nach Ausschopfen der als ver-
traglich angesehenen Dosierungen und Kombinationen der
primar eingesetzten Substanzklassen sowie der Hinzugabe
von Spironolacton (nach Ausschluss von Kontraindikationen)
kann die in Abbildung 1 gezeigte Stufentherapie eingesetzt
werden. Nach Hinzugabe eines Alpha-Blockers oder/und eines
zentral wirksamen Antihypertensivums der zweiten Genera-
tion kann als ultima ratio eine Therapie mit Minoxidil oder (Di-)
Hydralazin begonnen werden.

DieTabelle 1 zeigt eine Ubersicht der Reserveantihypertensiva
sowie Indikation und Nebenwirkungen.
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Eine (auBBer-) gewohnliche Blutdrucksituation -

Kurzfassung: Eine 57-jahrige Patientin stellt sich
zur Therapieoptimierung bei kurz zuvor neu dia-
gnostizierter, schwer einstellbarer arterieller Hyper-
tonie in der Bluthochdruckambulanz vor. Eine um-
gehende Abkldrung auf sekundére Hypertonie im
niedergelassenen Bereich war negativ, fiihrte aber zu
einer Verunsicherung der Patientin. Die vorliegenden
Untersuchungen legen den Verdacht auf eine resis-
tente primdre Hypertonie nahe. Eine addquate The-
rapieeinstellung gelingt gemaR aktuellen Leitlinien.

Dieser Fallbericht zeigt auf, dass eine spét
diagnostizierte primére Hypertonie eine sekundare
Hypertonie imitieren kann, wobei zur Unterschei-
dung eine genaue Anamnese und Untersuchung

Fallbericht

D. Zweiker'-2

wichtig sind. Weiters wird auf die leitliniengerechte
antihypertensive Therapie eingegangen, die auch in
diesem Fall zu einer addquaten Blutdrucksenkung
gefiihrt hat.

Schliisselworter: Antihypertensive Medikation,
Primdre Hypertonie, Kombinationspréparat

Abstract: An extraordinary blood-pressure
situation — Case Report. A 57-year-old female
patient with recent new-onset arterial hypertension
presents to the hypertension clinics for optimization
of antihypertensive therapy. Secondary hypertension
has already been ruled out in private practice, but the

patient is very concerned about the lab results. Due
to the history, the diagnosis of primary hypertension
is made and the blood pressure is adequately low-
ered by guideline-directed antihypertensive therapy.

This case illustrates the pitfalls of late-diagnosed
primary arterial hypertension mimicking secondary
hypertension. An exact history and further investiga-
tions are crucial to rule out secondary hypertension.
Furthermore, state-of-the-art guideline-directed
therapy is presented, which led to a favourable out-
come in this case. J Hyperton 2022; 26 (1): 9-12.

Keywords: Antihypertensive medication, primary
hypertension, combination therapy

Fallbericht

Eine 57-jahrige Patientin stellte sich zur Kontrolluntersu-
chung beim niedergelassenen Internisten vor. Sie hatte keine
Beschwerden. Als Vorerkrankungen waren HWS-Syndrom,
benignes Leberhamangiom, Hyperurikimie, Helicobacter
pylori-negative C-Gastritis und substituierte Hypothyreose be-
kannt. Die Dauermedikation bestand aus Pantoprazol (40 mg
morgens), Gingko-Extrakt (Cerebokan®, 80 mg zweimal tig-
lich) und Levothyroxin-Natrium (100 pg morgens).

Der klinische Status war bei gutem Allgemein- und normalem
Erndhrungszustand unauffillig. Im Labor (Blutbild, Niere,
Leber, Schilddriise, Harn, C-reaktives Protein, Lipide) gab es
bis auf ein erhohtes LDL von 141 mg/dL und Gesamtcholeste-
rin von 247 mg/dL keine Auffilligkeiten. Das HDL-Choleste-
rin lag bei 84 mg/dL.

Die Blutdruckmessung in der Ordination ergab einen Blut-
druck von 163/101 mmHg (systolisch/diastolisch) bei norm-
frequenter Herzaktion (70/min). Es erfolgte die Entscheidung
zur Uberpriifung des Blutdrucks zu Hause mittels Heimblut-
druckmessung. Eine Einschulung auf ein zertifiziertes Blut-
druckmessgerat mit Oberarmmanschette erfolgte wihrend
der Kontrolle, wobei aktuellen Leitlinien entsprechend die
dreimalige Messung mit Notierung des Mittelwerts der beiden
letzten Werte empfohlen wurde [1].

Bei erneuter Vorstellung beim Internisten nach zwei Wochen
zeigte die Patientin einen Blutdruckpass mit erhohten Blut-
druckwerten, der Grof3teil der Messungen war iiber dem Heim-
Grenzwert von 135/85 mmHg. Es erfolgte vom Internisten die

Aus der '3. Medizinischen Abteilung fur Kardiologie und Intensivmedizin, Klinik
Ottakring, Wien, und *Klinischen Abteilung fur Kardiologie, Medizinische Universitat Graz
Korrespondenzadresse: DDr. David Zweiker, 3. Medizinische Abteilung fur Kardiologie
und Intensivmedizin, Klinik Ottakring, A-1160 Wien, Montleartstra3e 37,

E-mail: davidzweiker@gmail.com

Diagnose einer arteriellen Hypertonie, eine antihypertensive
Therapie mit Carvedilol 25 mg ¥%-0-%; wurde eingeleitet.

Vier Wochen nach der Therapieeinleitung erfolgte die Thera-
piekontrolle mittels ambulantem Blutdruckmonitorings.

Weitere Abklarung

Das ambulante Blutdruckmonitoring ergab im Mittelwert
einen systolischen Wert, der sowohl im Gesamt- als auch im
Tages- und Nachtschnitt unterhalb des Grenzwerts lag, der
diastolische Wert war jedoch 1-3 mmHg tiber dem jeweiligen
Grenzwert (Abbildung 1). Es wurde eine breite Diagnostik
zum Ausschluss einer sekundiren Hypertonie durchgefiihrt
(Tabelle 1), die bis auf ein grenzwertig erhohtes Normetane-
phrin im 24-Stunden-Harn unauftillig war. Die antihyperten-
sive Therapie wurde um Valsartan/HCT (160/12,5 mg abends)
erweitert. Das Normetanephrin zeigte sich in einer Kontrolle
nach einem Monat wieder im Normbereich.

Es erfolgte eine weitere Dokumentation der Blutdruckwerte
mittels Heimmessung fiir zwei Wochen, in der sich ein durch-
schnittlicher Blutdruck von 155/101 mmHg zeigte (unter einer
dreifachen antihypertensiven Therapie mit Carvedilol 25 mg,
Valsartan 160 mg, HCT 12,5 mg Tagesdosis) bei vermutlich ge-
gebener Adhidrenz. Es wurde die Entscheidung zur Vorstellung
an der Hypertonie-Ambulanz gefillt.

Vorstellung in der Hypertonie-Ambulanz

In der Fachambulanz erfolgte eine genaue Anamnese, wobei
die Patientin angab, erblich sowohl miitterlicher- als auch va-
terlicherseits vorbelastet zu sein. Auflerdem hatte die Patientin
bereits bei Ordinations-Blutdruckmessungen im Rahmen von
Voruntersuchungen vor Jahren immer wieder einen erhhten
Blutdruck bemerkt, diesen jedoch jeweils durch Aufregung er-
klart. Zu Hause habe sie vor der beschriebenen Kontrollunter-
suchung beim Internisten noch nie Blutdruck gemessen.

JHYPERTON 2022; 26 (1) 9
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Abbildung 1: Ambulantes Blutdruckmonitoring unter Carvedilol 25 mg taglich. Gesamtmittelwert: 123/83 mmHg (Norm < 130/< 80 mmHg); Tagesmittel-
wert: 127/87 mmHg (Norm < 135/< 85 mmHg), Nachtmittelwert: 113/70 mmHg (Norm < 120/< 70 mmHg).

Im klinischen Status zeigte sich die Patientin in gutem Allge-
meinzustand, kardial kompensiert. Der periphere Gefif3status
war unauffillig, der neurologische Status ebenfalls. In der Elek-
trokardiographie zeigte sich ein normokarder Sinusrhythmus
ohne Riickbildungsstorungen. In der Echokardiographie zeigte
sich eine gute biventrikuldre Funktion ohne regionale Wand-
bewegungsstorungen oder Vitien, jedoch mit einer grenzwer-
tigen Linksventrikelhypertrophie (Septumdicke 11 mm). Eine
ophthalmologische Kontrolle zum Ausschluss einer hyperten-
siven Retinopathie wurde empfohlen.

Ein Therapieversuch mit Amlodipin scheiterte wegen symp-
tomatischen Beinédemen. Somit erfolgte eine Erhéhung der
antihypertensiven Therapie mit Verdopplung der Dosis von
Valsartan (auf 320 mg tédglich) und Hydrochlorothiazid (auf
25 mg tédglich). Aulerdem wurde nach einer Vertraglich-
keitstestung dieser Medikamentendanderung Spironolakton
mit einer Dosis von 25 mg tdglich begonnen. In den Heim-
Blutdruckmessungen zeigte sich darauf ein Mittelwert von
130/85 mmHg.

Der Patientin wurde zu regelméfiigen Kontrollen beim nie-
dergelassenen Internisten mit Laborkontrollen geraten und
ein Kontrolltermin in einem Vierteljahr mit 24-Stunden-Blut-
druckmessung wurde vereinbart.

Tabelle 1: Abklarung auf sekundare Hypertonie

Diskussion

Aus diesem Fall konnen mehrere Lehren gezogen werden:

1) Aus erhohten Blutdruckmessungen bei Vorsorgeuntersu-
chungen sollte eine Konsequenz gezogen werden (Hyper-
tonie-Screening).

2) Eine Abklarung auf sekundére Hypertonie ist bei Erhebung
einer entsprechenden Anamnese selbst bei therapierefrak-
tarer Hypertonie unter nicht ausdosierter Mehrfachkombi-
nation einer antihypertensiven Therapie nicht notwendig,
sondern kann zur Verunsicherung des Patienten beitragen.

3) Regelmiflige Kontrollen sind fiir eine anhaltende Adharenz
wichtig.

Erstens hat die Patientin schon vor Jahren bei medizinischen
Kontrollen unter einem erhdhten Blutdruck gelitten, der von
arztlicher Seite jedoch nicht addquat adressiert wurde. Vor
allem die elterliche Vorbelastung mit Hypertonie erhoht die
Vortest-Wahrscheinlichkeit, dass es sich nicht um einen reinen
WeifSkittelhypertonus gehandelt hat, sondern um eine neu dia-
gnostizierte arterielle Hypertonie. Durch die Empfehlung, den
Blutdruck zu Hause zu messen und eine Kontrolle beim In-
ternisten wahrzunehmen, hitte eine antihypertensive Therapie
schon vor Jahren eingeleitet werden konnen und das kardio-
vaskulére Risiko der Patientin — unter anderem indiziert durch

Sekundédre Hypertonieform

Durchgefiihrte Untersuchung

Renovaskuldre Hypertonie

Aldosteronismus
Phdaochromozytom
Cushing-Syndrom

Primarer Hyperparathyreoidismus

Hypophyséar bedingte Hypertonie

Nierenfunktionsstorung

Schilddrisenfunktionsstérung

MR-Angiographie Niere

Aldosteron/Renin-Ratio
Normetanephrin im 24h-Harn
Kortisol

Kalzium

Klinische Untersuchung
IGF-1/Somatomedin C)

Kreatinin/GFR
TSH

Ergebnis Interpretation
Kein Hinweis fir renale Durch- unauffallig
blutungsstérung

6,7 pg/ulU (< 12) unauffallig

411 ug (< 390)

Initial grenzwertig erhoht, Kontrolle oB

1,5 pg/dL (< 18) unauffallig
2,4 mmol/L (2,2-2,7) unauffallig
normales Wachstum 125 pg/L unaufféllig
(36-188)

0,9 mg/dL (< 1,0) unauffallig
1,04 uU/mL (0,38-5,33) unauffallig
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Initial:
Zweifachkombination in
einer Tablette

Stufe 2:
Dreifachkombination in
einer Tablette

ACE-Inhibitor oder Sartan
ACE-Inhibitor oder Sartan

Kalziumantagonist

Kalzium-Antagonist oder
Diuretikum
Diuretikum

Abbildung 2: Empfohlene anti-
hypertensive Therapie bei un-
komplizierter arterieller Hyper-
tonie (adaptiert nach [5]).

Stufe 3:
Resistente Hypertonie
Dreifachkombination mit
Spironolakton oder anderem
Antihypertensivum

Spironolakton hinzufiigen

Alternativ anderes
Diuretikum, Alpha-Blocker
oder Beta-Blocker

Etwaige Vorstellung im
Fachzentrum

die Entwicklung einer Linksventrikelhypertrophie als Endor-
ganschaden - wire frithzeitig reduzierbar gewesen.

Zweitens sollen bei Neudiagnose einer arteriellen Hypertonie
eine genaue Anamnese und kérperliche Untersuchung erfol-
gen, um die Vortestwahrscheinlichkeit einer kausal behan-
delbaren sekunddren Hypertonie beurteilen zu koénnen. Fiir
die Praxis ist der osterreichische Blutdruckkonsens ein guter
Wegweiser [2]. In Tabelle 2 sind typische Patientencharakte-
ristiken fiir eine sekundire Hypertonie angegeben, die eine
weitere Diagnostik triggern sollen. Eine breite Abkldrung auf
sekunddre Hypertonie ist auf jeden Fall nicht fiir jeden Patien-
ten empfehlenswert, da jeder Test auch eine Falsch-Positivrate
mit sich bringt und somit den Patienten zusatzlich zumindest
verunsichern kann. Angesichts der typischen Anamnese und
des anfangs nur gering erh6hten 24-Stunden-Blutdrucks unter
Betablockertherapie (Abbildung 1) ist die Notwendigkeit einer
sofortigen Abklarung auf sekundére Hypertonie in diesem Fall
zu hinterfragen. Das falsch-positiv erhdhte Normetanephrin
im Harn hat in diesem Fall auch zu einer Verunsicherung der
Patientin gefiihrt, obwohl dies viele Griinde haben kann (bei-
spielsweise Einnahme von Antidepressiva, Diuretika, Betablo-
cker oder Kalziumantagonisten) [3].

Drittens ist es bei dieser Patientin besonders wichtig, die
Therapieadhdrenz sicherzustellen, um eine gute Therapie-
einstellung fiir viele Jahre zu gewiéhrleisten. Anfangs ist die
Motivation der Einnahme einer antihypertensiven Therapie
zwar meist grof3, im Laufe der Jahre kann sie jedoch sinken.
Eine wichtige Rolle spielt auch die Auswahl des Antihyperten-
sivums: Die Kombinationstherapie aus zwei antihypertensiven
Wirkstoffen zeigt eine um 5 mmHg hohere Blutdrucksenkung
als die Dosisverdoppelung eines Priparats [4] bei gleichzeitig
geringer Nebenwirkungsrate. Deshalb wird in den meisten Fal-
len als Ersttherapie eine Kombinationstablette mit zwei antihy-
pertensiven Wirkstoffen von den Leitlinien empfohlen [1]. Bei
unkomplizierter Hypertonie sollte eine Kombination aus ACE-
Inhibitor oder Sartan und einem Diuretikum oder Kalzium-
Antagonisten eingeleitet werden [1]. Bei fehlendem Anspre-
chen sollte eine Dreifach-Kombination mit ACE-Inhibitor/

Sartan, Kalzium-Antagonist und Diuretikum in einer Tablette
verwendet werden. Bei dennoch erhdhtem Blutdruck geht man
von einer resistenten Hypertonie aus, weswegen Spironolakton
eingesetzt werden sollte [5] (Abbildung 2). Die Ersttherapie
mit anderen, schlechter vertraglichen, antihypertensiven Me-
dikamenten wird nur bei Vorliegen von Komorbiditéten (z. B.
Niereninsuffizienz, koronare Herzkrankheit) empfohlen; so-
mit spielt der Betablocker in der unkomplizierten Hypertonie
eine untergeordnete Rolle.

Tabelle 2: Hinweise flr eine sekundare Hypertonie (adaptiert
nach [2])

Jungeres Manifestationsalter (unter 40 Jahre) mit deutlich ausgeprag-
ter Hypertension (Grad-ll-Hypertonie) oder das Auftreten einer arteriel-
len Hypertonie im Kindesalter

Plétzlicher Beginn und/oder sich rasch verschlechternde Hypertonie
bei Patienten mit vorher dokumentierter Normotension

Resistente Hypertonie
Schwere Formen der Hypertonie einschlie8lich hypertensiver Notfélle
Ausgedehnte Hypertonie-vermittelte Organschaden

Klinische oder biochemische Parameter, die auf eine endokrine Hyper-
tonie (spontane oder Diuretika-induzierte Hypokaliamie, Episoden von
Muskelschwache und Tetanie — Aldosteronismus; charakteristische
Symptome einer Schilddriisentberfunktion, eines Hyperparathyreoi-
dismus oder eines Cushing-Syndroms) hinweisen

Klinische oder biochemische Parameter (Serum-Kreatinin, Harnsedi-
ment, EiweiBausscheidung im Harn), die auf eine chronische Nieren-
erkrankung hinweisen

Schwangerschaft oder Verwendung von Kontrazeptiva

Verwendung bestimmter Medikamente / Substanzen (Kokain,
Amphetamine, Kortikosteroide, nasale Vasokonstriktoren, antineo-
plastische Chemotherapeutika, Yohimbin, Lakritze)

Klinische Zeichen eines obstruktiven Schlafapnoesyndroms
(Schnarchen, nachtliche Atempausen, Tagesmudigkeit)

Symptome (wiederholte Episoden mit SchweiBausbriichen, Kopf-
schmerzen, Angstzustanden und Palpitationen; Café-au-lait-Flecken)
oder Familiengeschichte eines Phdochromocytoms

Abdominelles Stromungsgerdusch (Nierenarterienstenose), Blutdruck-
differenz zwischen oberen und unteren Extremitaten (= 20/10 mm Hg)
(Aortenisthmusstenose)

Aufgehobenes zirkadianes Blutdruckprofil in der 24-Stunden-Blut-
druckmessung

Fehlende Familienanamnese

JHYPERTON 2022; 26 (1) 11



Eine (auBer-) gewdhnliche Blutdrucksituation - Fallbericht

Da die antihypertensive Therapie bei zu starker Blutdruck-
Senkung zu Beschwerden fithren kann, sollte sie vor allem im
grenzwertig erhéhten Bereich mit Sorgfalt angepasst werden.
Warum in diesem Fall nach einem grenzwertigen 24-Stunden-
Blutdruck-Befund die Therapie um Valsartan/HCT in hoher
Dosierung erweitert wurde, ist den Autoren unklar. Dies hat-
te auf jeden Fall zu Komplikationen fithren kénnen, wie z. B.
Schwindel oder Stiirze. Die abendliche Gabe von Antihyper-
tensiva, wie in diesem Fall, wird derzeit kontrovers gesehen [6,
7], vor allem Diuretika kénnen zu Nykturie fithren. Weiters ist
die scheinbar fehlende Wirkung auf diese deutliche Therapie-
erhéhung kryptisch.

Die Uberpriifung der Adhirenz ist im Alltag wie in diesem Fall
sehr schwierig. Ob die Patientin nach der Therapiererh6hung
diese tatsdchlich regelmiflig eingenommen oder aufgrund
schlechter Vertraglichkeit selbstindig reduziert hat, ist frag-
lich. Zur Aufrechterhaltung der Adhdrenz wurde die Patientin
immerhin zu regelmafligen Kontrolluntersuchungen im Ab-
stand von mehreren Monaten eingeladen, um Therapieziele
und mogliche Beschwerden besprechen zu kénnen.

Abgesehen von der Behandlung der arteriellen Hypertonie
und ihrer Folgen sollten auch andere Faktoren evaluiert wer-
den, die das kardiovaskulédre Risiko beeinflussen. Die aktuel-
len Préaventions-Leitlinien der europiischen kardiologischen
Gesellschaft empfehlen hier die Risiko-Evaluation mittels
SCORE?2 [8]. Neben Blutdruck, Raucherstatus, Geschlecht und
Alter wird anstatt des Gesamt-Cholesterins (wie beim SCORE)
das Non-HDL-Cholesterin zur Risikostratifizierung herange-
zogen. Im vorliegenden Fall liegt nach Optimierung der anti-
hypertensiven Therapie das Risiko fiir ein kardiovaskuldres
Ereignis innerhalb der nichsten 10 Jahre bei unter 5 %, somit
muss derzeit neben der Lebensstilmodifikation (noch) keine
medikamentdse lipidsenkende Therapie etabliert werden.

DDr. David Zweiker
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Humanmedizin an der Medizinischen Universitét Graz mit
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tionen (vor allem transkutane Aortenklappenimplantation,
Herzohrverschluss) und fiihrt Schrittmacher-, ICD- und
CRT-Implantationen durch. Nach Beendigung des Dokto-
ratsstudium der medizinischen Wissenschaften an der
Medizinischen Universitét Graz absolvierte er 2020 einen
Masterstudiengang in interventioneller Elektrophysiologie
am San Raffaele-Spital, Mailand, Italien. Er ist zertifizierter
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zeit als Assistenzarzt an der 3. Medizinischen Abteilung der Klinik Ottakring bei Prof. Kurt
Huber tétig.

12 JHYPERTON 2022; 26 (1)

Zusammenfassung

Spét erkannt, kann auch eine priméare Hypertonie vermeintlich
rapid progredient sein und eine breite Diagnostik triggern, was
jedoch zu einer Verunsicherung des Patienten fithren kann.
Eine konsequente Therapieeinstellung mit Hochtitration gan-
giger antihypertensiver Medikamente fiihrt in den meisten
Féllen zu einem addquaten Ergebnis, ohne auf Reservemittel
mit héherem Nebenwirkungspotential oder kostspielige Inter-

ventionen zuriickgreifen zu miissen.

Fazit fiir die Praxis

— Opportunistisches Screening fiir arterielle Hypertonie
kann Endorganschaden bei Spatdiagnose verhindern.

— Spat diagnostizierte arterielle Hypertonie kann eine se-
kundare Hypertonie imitieren, eine breite Abklarung auf
sekundare Hypertonie ist jedoch nicht bei jedem Patien-

ten hilfreich.

— Gemal aktueller Leitlinien ist bei der Ersttherapie eine
Kombinationstablette aus mehreren antihypertensiven
Wirkstoffen empfohlen, bei resistenter Hypertonie Spiro-
nolakton. Beim unkomplizierten hypertensiven Patienten
hat der Betablocker nur mehr einen untergeordneten Stel-

lenwert.
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Nocturnal Hypertension: The Other Side of the Coin
Nachtliche Hypertonie — die andere Seite der Medaille
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Einleitung

Die Office-Blutdruckmessung reprasentiert nicht den einzigen
Standard in Diagnose, Behandlung und Screening der Hyper-
tonie. Das ambulante Blutdruckmonitoring und die Selbstmes-
sung ermoglichen die Evaluierung des Blutdruckes im Alltag
sowie die Erkennung von Weifikittel-Hypertonie und maskier-
ter Hypertonie. Das ambulante Blutdruckmonitoring ermog-
licht zudem durch Messung des Blutdrucks tiber 24 Stunden
die Identifizierung von zirkadianen Blutdruckmustern sowie
von isolierter nachtlicher Hypertonie. Zunehmende Evidenz
bezeugt, dass nachtliche Hypertonie mit einem erhohten Risiko
von Hypertonie-mediierten Organschiaden und ungiinstigem
kardiovaskuldrem Outcome verbunden ist [1, 2]. Eine rezente
Studie zeigte eine unabhingige Assoziation von nachtlichem
Blutdruck und inversem nichtlichen Blutdruckverhalten mit
der kardiovaskuldren Gesamt-Eventrate und insbesondere mit
dem Auftreten von Herzinsuffizienz [3].

Fagard et al. konnten zeigen, dass der ndchtliche Blutdruck
bei hypertensiven Patienten generell ein besserer Outcome-
Préadiktor ist als der Blutdruck tagsiiber [4]. Ogedegbe et al.
berichteten in einer afroamerikanischen Population, dass die
isolierte néachtliche Hypertonie mit einer erhéhten linksven-
trikuldren Masse, verglichen mit normotensiven Patienten,

einhergeht [5].

Eine grofie spanische Studie zeigte, dass die ndchtliche Hyper-
tonie mit Albuminurie assoziiert ist und dass Patienten mit
néchtlicher Hypertonie und Non-Dipping das schlechteste
Risikoprofil aufwiesen [6].

Definition und Epidemiologie

Gemafl den ESH- (European Society of Hypertension) / ESC-
(European Society of Cardiology) Guidelines ist die isolierte
néchtliche Hypertonie definiert als ein néchtlicher Blutdruck
> 120 mmHg systolisch und / oder > 70 mmHg diastolisch
bei einem Blutdruck tagsiiber < 135 / 85 mmHg; die isolierte
Tages-Hypertonie als ein Blutdruck tagsiiber > 135/ 85 mmHg
bei einem néchtlichen Blutdruck von < 120 / 70 mmHg; dauer-

9 Ubersetzter Nachdruck mit freundlicher Genehmigung der European
Society of Hypertension, redigiert von J. Slany

hafte Hypertonie als nédchtlicher Blutdruck > 120 / 70 mmHg
bei einem Blutdruck tagsiiber von > 135 / 85 mmHg sowie
ambulante Normotension als néchtlicher Blutdruck < 120 /
70 mmHg bei einem Blutdruck tagsiiber von < 135 / 85 mmHg

[7].

Das ambulante Blutdruckmonitoring ist die empfohlene Me-
thode zur Diagnose der néchtlichen Hypertonie. Die Blut-
druckselbstmessung ist eine wichtige Technik und eine rezente
Studie zeigte, dass sie zuverlédssiger und stirker mit dem links-
ventrikuldren Massenindex assoziiert ist als die Office- und
ambulante Messung [8]. Jedoch liefert die Selbstmessung kei-
ne Informationen iiber die nichtlichen Blutdruckwerte und
zirkadianen Muster; daher sollte man vorsichtig sein bei der
Interpretation der Schlussfolgerung dieser Studie, dass die
Selbstmessung der beste Zugang zur Hypertonie-Diagnose sei.

In einer multiethnischen Studie war die Préivalenz der isolier-
ten néchtlichen Hypertonie bei Chinesen (10,9 %), Japanern
(10,2 %) und Siuidafrikanern (10,5 %) hoher als bei Westeuro-
paern (6,0 %) und Osteuropéern (7,9 %) [9]. In einer Popu-
lation von Patienten mit chronischer Niereninsuffizienz lag
die Pravalenz der nichtlichen Hypertonie mit 20,4 % noch
hoher. In der Jackson Heart Study wurde bei 19 % der afro-
amerikanischen Gesamtkohorte eine néchtliche Hypertonie
gefunden [5]. In der PAMELA-Studie (Pressioni Monitorate
E Loro Associazioni), repréasentativ fiir die Bevolkerung von
Monza, wurde eine isolierte nachtliche Hypertonie bei 11,4 %
der Teilnehmer festgestellt [10].

Pathophysiologie

Der normale zirkadiane Blutdruckrhythmus ist durch einen
hoheren Blutdruck tagsiiber gegeniiber nachts gekennzeich-
net, was einer erhohten sympathischen Aktivitdt und erhohten
Kortisolsekretion morgens und tagsiiber entspricht. Der mor-
gendliche Blutdruckanstieg wird oft als verantwortlich fiir die
Ruptur atherosklerotischer Plaques oder atherosklerotische
Blutungen angesehen, was einen Trigger fiir Schlaganfall oder
Herzinfarkt darstellen konnte.

Es gibt verschiedene Mechanismen einer néchtlichen Hyper-
tonie. Erhohter GefafSwiderstand und erhohte arterielle Stei-

figkeit, aber auch erhohte Salzsensitivitdt und / oder erhohter
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Salzkonsum kénnen Hauptursachen fiir néchtliche Hyperto-
nie sein. Bei Patienten mit erh6htem Kreislaufvolumen sind
Tages- und Nachtblutdruck erhoht. Eine renale Dysfunktion,
die Aktivierung des Renin-Angiotensin-Aldosteron-Systems
und sympathische Uberaktivierung erhéhen die Salzsensitivi-
tit. Alter, Stress, Ubergewicht, Diabetes und Schlafstorungen
wie obstruktive Schlafapnoe und Insomnie begiinstigen all die-
se Mechanismen, die zur nichtlichen Hypertonie fithren kon-
nen. Gleichwohl sind alle diese Komorbidititen und Umstiande
auch fiir hypertonieinduzierte Organschdden und kardiovas-
kuldre Morbiditit und Mortalitat verantwortlich. Daher ist es
nicht einfach, zwischen den Effekten der nichtlichen Hyper-
tonie und den Voraussetzungen, die fiir nachtliche Hypertonie
pradisponieren, zu unterscheiden.

Nachtliche Hypertonie und
Endorganschaden

Die hypertonieinduzierten Organschddigungen umfassen
strukturelle und funktionelle Verdnderungen des linken Ventri-
kels (LV), in erster Linie LV-Hypertrophie und diastolische LV-
Dysfunktion, ebenso Nierenschadigungen, die hauptséchlich
durch Mikroalbuminurie entdeckt werden konnen, sowie Ge-
faflveranderungen, festgestellt durch die Intima-Media-Dicke
der Karotis sowie durch Messung der arteriellen Steifigkeit.

Eine grofie Metaanalyse mit 2083 Patienten mit néchtlicher
Hypertonie und 1574 Patienten mit nachtlichem Normalblut-
druck zeigte einen signifikant erhdhten LV-Masseindex und
Karotis-Intima-Media-Dicke bei den Patienten mit nachtli-
cher Hypertonie, was auf eine Assoziation zwischen nachtli-
cher Hypertonie und einer erhéhten Wahrscheinlichkeit einer
Strukturverdnderung in der Karotis, aber auch den Koronar-
gefiflen hinweist [1]. Die gleiche Autorengruppe berichtete
keinen signifikanten Unterschied in der LV- und Karotis-
Intima-Media-Dicke und Harn-Albumin-Exkretion zwischen
Dipping- und Non-Dipping-Blutdruckmustern bei Patienten
mit néchtlicher Hypertonie [11].

Unsere Studiengruppe konnte zeigen, dass die néchtliche
Hypertonie mit verschlechterter LV-Deformation, rechtsven-
trikuldrer und linksatrialer Deformation (strain) assoziiert ist
[12, 13]. Die verschlechterte kardiale Deformation bei Patien-
ten mit isolierter nachtlicher Hypertonie war mit jener von
Patienten mit Tages-Hypertonie vergleichbar [12, 13]. Patien-
ten mit Tages- und Nacht-Hypertonie wiesen die schlechteste
kardiale Mechanik auf, verglichen mit Patienten mit isolierter
Tages- oder Nacht-Hypertonie. Jedoch ist es schwierig, den
Einfluss einer LV-Hypertrophie auf die kardiale Mechanik von
der Auswirkung eines néchtlichen Bluthochdruckes zu unter-
scheiden.

Nachtliche Hypertonie und Outcome

Der nichtliche Bluthochdruck ist ein wichtiger Pradiktor fiir
Folgeerkrankungen in der hypertensiven Population. Kiirzlich
wurde die ,,Japan Morning Surge Home Blood Pressure®-Stu-
die publiziert [14], die 2745 kardiovaskuldre Hochrisikopatien-
ten umfasste und zeigen konnte, dass nachtliche Hypertonie
und tagsiiber und nachts anhaltende Hypertonie unabhangige
Pradiktoren fiir kardiovaskuldre Ereignisse wie Angina pec-
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toris, Myokardinfarkt und Schlaganfall darstellen. Die Tages-
Hypertonie erwies sich nach Adjustierung demographischer
Variablen (Alter, Geschlecht) sowie klinischer und Verhaltens-
charakteristika nicht mit einem erhéhten Risiko kardiovas-
kuldrer Erkrankungen assoziiert [14]. Umgekehrt waren die
néchtliche Hypertonie und die anhaltende Hypertonie auch
nach Adjustierung unabhingig mit kardiovaskuldren Events
assoziiert.

Eine grofie Untersuchung mit 8711 Teilnehmern, randomisiert
aus 10 Populationen rekrutiert, zeigte, dass die isolierte nacht-
liche Hypertonie, festgestellt durch ambulantes Blutdruck-
monitoring, mit einem erhdhten Risiko der Gesamtmortalitit
sowie der kardiovaskuldren Events (Schlaganfall, Herzinfarkt,
Revaskularisation, Herzinsuffizienz) in Zusammenhang steht
[15]. Patienten mit isolierter Tages- oder Nacht-Hypertonie
wiesen eine dhnliche Gesamtmortalitdt und ein dhnliches Ri-
siko fiir kardiovaskuldre Events auf - signifikant hoher als bei
Normotensiven, jedoch signifikant niedriger als bei Patienten
mit anhaltender Hypertonie. Es zeigte sich, dass die isolierte
nichtliche Hypertonie, nach Adjustierung von Geschlecht,
Alter, Body Mass Index, Rauchen und Trinken, Serumcho-
lesterin, kardiovaskuldre Erkrankung in der Anamnese und
Diabetes mellitus, nur mit der Gesamtmortalitdt und allen
kardiovaskuldren Events assoziiert war, nicht jedoch mit der
nicht-kardialen Mortalitét, kardialen Events und Schlaganfall.
Die isolierte Tages-Hypertonie war unabhéingig mit gesamt-
kardiovaskuldren und mit kardialen Events assoziiert [15].

Management der nachtlichen Hypertonie

Die medikamentdse Therapie stellt die First-Line-Behandlung
der néchtlichen Hypertonie dar. Chronotherapie mit Medi-
kamenteneinnahme zur Schlafenszeit ist der Eckpfeiler. Der
kiirzlich publizierte ,,Hygia Chronotherapy Trial“ zeigte [16],
dass die Routinegabe von > 1 blutdrucksenkenden Medika-
ment zur Schlafenszeit in einer verbesserten Blutdruckkontrol-
le resultierte und das Auftreten kardiovaskuldrer Major-Events
wie kardiovaskuldrer Tod, Myokardinfarkt, Revaskularisation,
Herzinsuffizienz und Schlaganfall signifikant reduzierte, ver-
glichen mit einer morgendlichen Gabe, sogar nach Adjus-
tierung von Alter, Geschlecht, Typ-2-Diabetes, chronische
Nierenerkrankung, Rauchen, HDL-Cholesterin, systolischem
Nacht-Blutdruckmittelwert, relativen Abfall des systolischen
Blutdrucks im Schlaf und vorangegangenen kardiovaskuldren
Events. Eine Gabe zur Schlafenszeit verminderte das Risiko
jeder Komponente eines zusammengesetzten kardiovaskuld-
ren Endpunktes: kardiovaskuldre Mortalitdt, Myokardinfarkt,
Revaskularisation, Herzinsuffizienz, Schlaganfall. Die Autoren
inkludierten alle Hauptklassen der Antihypertensiva.

Als nicht-pharmakologische Therapie konnen die Behand-
lung der obstruktiven Schlafapnoe durch CPAP (continuous
positive airway pressure) und Gewichtsreduktion erwogen
werden. Picard et al. [17] zeigten, dass die CPAP-Therapie die
nichtlichen Blutdruckschwankungen, néchtliche Hypertonie
und arterielle Steifigkeit reduzierte. Die CPAP-Therapie senk-
te den maximalen systolischen Blutdruck um 9 mmHg bereits
nach der ersten Nacht. Nach 6-monatiger CPAP-Therapie
zeigte sich eine zusitzliche Senkung des mittleren néchtlichen
systolischen Blutdrucks um 10 mmHg [17].
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W Schlussfolgerungen

Die Datenlage zeigt einen starken Zusammenhang zwischen
néchtlichem Blutdruck und hypertonieinduzierten Organsché-
den sowie dem Outcome hypertensiver Patienten. Das Manage-
ment des nichtlichen Bluthochdrucks ist wichtig, um kardio-
vaskuldre Erkrankungen, insbesondere Herzinsufhizienz, aber
auch hypertonieinduzierte Organschiden wie LV-Hypertro-
phie und -dysfunktion sowie Niereninsuflizienz, zu verhindern.

Jiingste Ergebnisse unterstiitzen die Verwendung der Selbst-
messung anstatt des ambulanten Blutdruckmonitorings zur
Hypertoniediagnose in der klinischen Praxis. Jedoch ist diese
Methode nicht brauchbar zur Diagnostik der isolierten nécht-
lichen Hypertonie und zur Bestimmung von zirkadianen Blut-
druckmustern, die wichtige Pradiktoren der kardiovaskuldren
Morbiditit und Mortalitit sind. Daher sollte das ambulante
Blutdruckmonitoring der Eckpfeiler zur Diagnose und zum
Monitoring hypertensiver Patienten sein, wo immer es verfiig-
bar und anwendbar ist.

Ein chronotherapeutischer Zugang bei der medikamentdsen
Behandlung und gegebenenfalls Unterstiitzung durch CPAP-
Therapie ist bei Patienten mit néchtlicher Hypertonie ernsthaft

zu iiberlegen.
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Blood pressure lowering and risk of new-onset type 2 diabetes: an individual participant

data meta-analysis

Nazarzadeh M et al. Lancet 2021; 398: 1803-10.

Abstract

Background: Blood pressure lowering
is an established strategy for preventing
microvascular and macrovascular com-
plications of diabetes, but its role in the
prevention of diabetes itself is unclear.
We aimed to examine this question
using individual participant data from
major randomised controlled trials.
Methods: We performed a one-stage
individual participant data meta-analy-
sis, in which data were pooled to inves-
tigate the effect of blood pressure low-
ering per se on the risk of new-onset
type 2 diabetes. An individual partici-
pant data network meta-analysis was
used to investigate the differential
effects of five major classes of antihy-
pertensive drugs on the risk of new-
onset type 2 diabetes. Overall, data
from 22 studies conducted between
1973 and 2008, were obtained by

the Blood Pressure Lowering Treatment
Trialists* Collaboration (Oxford Uni-
versity, Oxford, UK). We included all
primary and secondary prevention
trials that used a specific class or classes
of antihypertensive drugs versus place-
bo or other classes of blood pressure
lowering medications that had at least

1000 persons-years of follow-up in each
randomly allocated arm. Participants
with a known diagnosis of diabetes at
baseline and trials conducted in pa-
tients with prevalent diabetes were ex-
cluded. For the one-stage individual
participant data meta-analysis we used
stratified Cox proportional hazards
model and for the individual partici-
pant data network meta-analysis we
used logistic regression models to cal-
culate the relative risk (RR) for drug
class comparisons.

Findings: 145 939 participants (88 500
[60-6%] men and 57 429 [39-4%] wom-
en) from 19 randomised controlled
trials were included in the one-stage
individual participant data meta-analy-
sis. 22 trials were included in the indi-
vidual participant data network meta-
analysis. After a median follow-up of
4.5 years (IQR 2.0), 9883 participants
were diagnosed with new-onset type 2
diabetes. Systolic blood pressure reduc-
tion by 5 mm Hg reduced the risk of
type 2 diabetes across all trials by 11%
(hazard ratio 0-89 [95% CI 0-84-0-95]).
Investigation of the effects of five major
classes of antihypertensive drugs

showed that in comparison to placebo,
angiotensin-converting enzyme in-
hibitors (RR 0-84 [95% 0-76-0-93]) and
angiotensin II receptor blockers (RR
0-84 [0-76-0-92]) reduced the risk of
new-onset type 2 diabetes; however, the
use of beta-blockers (RR 1-48 [1-27-
1.72]) and thiazide diuretics (RR 1-20
[1-07-1-35]) increased this risk, and no
material effect was found for calcium
channel blockers (RR 1-02 [0-92-1-13]).
Interpretation: Blood pressure lowering
is an effective strategy for the preven-
tion of new-onset type 2 diabetes.
Established pharmacological interven-
tions, however, have qualitatively and
quantitively different effects on diabe-
tes, likely due to their differing off-
target effects, with angiotensin-con-
verting enzyme inhibitors and angio-
tensin II receptor blockers having

the most favourable outcomes. This evi-
dence supports the indication for se-
lected classes of antihypertensive drugs
for the prevention of diabetes, which
could further refine the selection of
drug choice according to an individual’s
clinical risk of diabetes.

Blutdrucksenkung und Risiko eines Neuauftretens von Typ-2-Diabetes: eine individuelle Teilnehmerdaten-

Metaanalyse

Hintergrund: Die Blutdrucksenkung ist eine etablierte Stra-
tegie zur Verhinderung von mikrovaskuldren und makrovas-
kuldren Komplikationen bei Patienten mit Diabetes, aber ihre
Rolle bei der Privention von Diabetes selbst ist unklar. Unser
Ziel war es, diese Frage anhand individueller Teilnehmerdaten
aus groflen randomisierten kontrollierten Studien zu unter-
suchen.

Methoden: Wir fithrten eine einstufige Metaanalyse der in-
dividuellen Teilnehmerdaten durch, in der Daten gepoolt
wurden, um die Wirkung einer Blutdrucksenkung per se auf
das Risiko eines neu aufgetretenen Typ-2-Diabetes zu unter-
suchen. Eine Netzwerk-Metaanalyse einzelner Teilnehmer-
daten wurde verwendet, um die unterschiedlichen Wirkungen
von fiinf Hauptklassen von Antihypertensiva auf das Risiko
eines neu auftretenden Typ-2-Diabetes zu untersuchen. Ins-
gesamt wurden Daten aus 22 Studien, die zwischen 1973 und
2008 durchgefiihrt wurden, von der Blood Pressure Lowering
Treatment Trialists’ Collaboration (Oxford University, Oxford,
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UK) erhoben. Wir schlossen alle Primér- und Sekundarpra-
ventionsstudien ein, die eine bestimmte Klasse oder Klassen
von Antihypertensiva im Vergleich zu Placebo oder anderen
Klassen von blutdrucksenkenden Medikamenten verwende-
ten, die mindestens 1000 Personenjahre Follow-up in jedem
zufallig zugewiesenen Arm hatten. Teilnehmer mit bekann-
ter Diabetes-Diagnose zu Studienbeginn und Studien, die an
Patienten mit bereits diagnostiziertem Diabetes durchgefiihrt
wurden, wurden ausgeschlossen. Fiir die einstufige Metaana-
lyse der Daten der einzelnen Teilnehmer verwendeten wir das
stratifizierte Cox-Proportional-Hazards-Modell und fiir die
Metaanalyse der Netzwerkdaten der einzelnen Teilnehmer
verwendeten wir logistische Regressionsmodelle, um das re-
lative Risiko (RR) fiir Vergleiche von Arzneimittelklassen zu
berechnen.

Ergebnisse: 145.939 Teilnehmer (88.500 [60,6 %] Manner und
57.429 [39,4 %] Frauen) aus 19 randomisierten kontrollierten
Studien wurden in die einstufige Metaanalyse der individu-



ellen Teilnehmerdaten eingeschlossen. 22 Studien wurden in
die Netzwerk-Metaanalyse der individuellen Teilnehmerdaten
eingeschlossen. Nach einer medianen Nachbeobachtungszeit
von 4,5 Jahren (IQR 2,0) wurde bei 9883 Teilnehmern ein neu
aufgetretener Typ-2-Diabetes diagnostiziert. Eine Senkung
des systolischen Blutdrucks um 5 mmHg reduzierte das Risiko
tir Typ-2-Diabetes in allen Studien um 11 % (Hazard Ratio
0,89 [95 % KI 0,84-0,95]). Die Untersuchung der Wirkungen
von fiinf Hauptklassen von Antihypertensiva zeigte, dass im
Vergleich zu Placebo Hemmer des Angiotensin-Converting-
Enzyms (RR 0,84 [95 % 0,76-0,93]) und Angiotensin-II-Re-
zeptorblocker (RR 0,84 [0,76-0,92]) das Risiko eines neu
auftretenden Typ-2-Diabetes verringerten. Die Anwendung
von Betablockern (RR 1,48 [1,27-1,72]) und Thiaziddiureti-
ka (RR 1,20 [1,07-1,35]) erhohte dieses Risiko. Es wurde fiir
Kalziumkanalblocker keine wesentliche Auswirkung auf das
Diabetesrisiko festgestellt (RR 1,02 [0,92-1,13]).

Interpretation: Die Blutdrucksenkung ist eine wirksame Stra-
tegie zur Pravention von neu auftretendem Typ-2-Diabetes.
Etablierte pharmakologische Interventionen haben jedoch
qualitativ und quantitativ unterschiedliche Wirkungen auf
Diabetes, wahrscheinlich aufgrund ihrer unterschiedlichen
Off-Target-Effekte, wobei Angiotensin-Converting-Enzym-
Hemmer und Angiotensin-II-Rezeptorblocker die giinstigsten
Ergebnisse erzielen. Diese Evidenz stiitzt die Indikation fiir
ausgewdhlte Klassen von blutdrucksenkenden Arzneimitteln
zur Vorbeugung von Diabetes und konnte die Auswahl des
Antihypertensivums entsprechend dem klinischen Diabetes-
risiko einer Person weiter verfeinern.

Kommentar und Fazit

1) Eine Senkung des systolischen Blutdrucks um 5 mmHg
reduzierte das Risiko fiir Typ-2-Diabetes in allen Studien um
11 %. Damit ist fiir die Praxis klar: Eine effektive Blutdruck-
senkung ist eine wirksame Strategie zur Pravention von neu
auftretendem Typ-2-Diabetes.

2) Die Verwendung von ACE-Hemmern und AT-1-Blockern
reduzierte das Risiko fiir neu auftretenden Typ-2-Diabetes.
Die Verwendung von Thiaziddiuretika und Beta-Rezeptoren-
blockern erhohte das Risiko fiir neu auftretenden Typ-2-Dia-
betes. Kalziumkanalblocker waren im Hinblick auf neu auf-
tretenden Typ-2-Diabetes neutral.

3) Diese Erkenntnis unterstiitzt frithere Untersuchungen mit
ahnlichen Ergebnissen fiir RAS-Blocker [McMurray JJ, et al.
N Engl ] Med 2010; 362: 1477-90; Bosch J et al. N Engl ] Med
2006; 355: 1551-62].
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4) Unterschiede in den Oft-Target-Effekten der verschiedenen
Antihypertensiva-Klassen diirften fiir die unterschiedlichen
Effekte auf Diabetes-Neumanifestationen verantwortlich sein.

5) Zur Testung ihrer Hypothesen fiithrten die Autoren auch
eine erginzende Analyse von Mendel'schen Randomisie-
rungsstudien (Daten aus der International Consortium for
Blood Pressure genome-wide Association Study und der UK
Biobank) mit genetischen Varianten durch, die den Blutdruck
tiber die bekannten Ziele derselben blutdrucksenkenden Me-
dikamente beeinflussen. So waren etwa genetische Varianten,
die das RAS beeinflussen und mit niedrigerem Blutdruck in
Verbindung gebracht werden, ebenfalls mit einem verringer-
ten Diabetesrisiko assoziiert. Dieser komplementdre Ansatz
mit {ibereinstimmenden Resultaten stiitzt die Ergebnisse der
Metaanalyse.

6) Die Auswahl des Antihypertensivums sollte unter Beriick-
sichtigung des individuellen Patientenprofils und der Komor-
bidititen auch entsprechend dem klinischen Diabetesrisiko
einer Person getroffen werden.

7) Die Art und Weise, wie Typ-2-Diabetes definiert und fest-
gestellt wurde (z. B. Kodierung von unerwiinschten Ereignis-
sen, administrative Codes — ICD oder Labortests speziell fiir
Typ-2-Diabetes), war zwar unterschiedlich in den einzelnen
Studien, es bestand jedoch kein signifikanter Einfluss auf den
Zusammenhang zwischen Blutdrucksenkung und der Entste-
hung von Diabetes. Bei Patienten mit Pradiabetes oder hohem
Risiko fiir Diabetes konnte neben Lebensstilmodifikation und
Metformin auch eine adiquate Blutdruckkontrolle, insbeson-
dere mit RAS-Hemmung, als Strategie zur Verringerung des
Diabetesrisikos in Betracht gezogen werden.

8) Inwieweit die Senkung des Diabetesrisikos auf die Blut-
drucksenkung per se oder die spezifischen Effekte einer RAS-
Hemmung auf die Entstehung von Diabetes zuriickzufiihren
ist, bleibt ungeklart.

Korrespondenzadresse:

Prim. Univ.-Prof. Dr. Johann Auer

Abteilung fiir Innere Medizin I mit Kardiologie und
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A.6. KH St. Josef Braunau
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E-mail: johann.auer@khbr.at
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K. Hohenstein

Common surgical masks and unattended blood pressure changes in treated hypertensive

patients
Konstantinidis D et al. Hypertens Res 2022; 45: 911-14.

Abstract

Although the effect of face masks on
preventing airborne transmission of
SARS-CoV-2 is well studied, no study
has evaluated their effect on blood
pressure (BP). Therefore, we investigat-
ed the effect of surgical masks on BP

in 265 treated hypertensive patients.
Following the routine mask-on office
BP measurement, patients were left
alone and randomized to automated of-

fice BP measurement, with measure-
ments taken after first wearing a mask
for 10 min, then without wearing the
mask for 10 min, and vice versa.
Among the participants, 115 were
women (43.4%), the mean age was

62 £ 12 years, and the mean office BP
was 134 £ 15/81 + 12 mmHg. There
was no significant difference between
mask-on unattended systolic BP

(133 £ 15 mmHg) and mask-off un-
attended systolic BP (132 + 15 mmHg)
(P =0.13) or between mask-on un-
attended diastolic BP (77 = 13 mmHg)
and mask-off unattended diastolic BP
(76 £ 13 mmHg) (P = 0.32).

Surgical masks had no effect on BP in
treated hypertensive patients.

Kommentar

Die schiitzende Wirkung von Gesichtsmasken hinsichtlich der
Ubertragung von Infektionskrankheiten wie SARS-CoV-2 ist
evident, zu den potenziellen Auswirkungen auf kardiopulmona-
le Parameter gibt es allerdings wenige Daten. In der vorliegenden
Studie wurde der Effekt des Tragens von chirurgischen Masken
auf den Blutdruckwert untersucht. Die Hypothese des Studien-
teams ist, dass das Tragen der Maske unter anderem durch Ak-
tivierung des Sympathikus zu hoheren Blutdruckwerten fiihrt.

Untersucht wurden 265 Patienten mit bekannter medika-
mentds behandelter Hypertonie. Die Patienten erhielten im
Rahmen einer Routinekontrolle eine neue chirurgische Ge-

Als Limitation sind einerseits die relativ kurze Tragedauer der
Maske von 10 Minuten zu erwdhnen und das fehlende Erhe-
ben, wie lange vor dem Untersuchungstermin (z. B. Warte-
zeit in der Ambulanz, Anreise etc.) die Maske schon getragen
wurde. Weiters handelt es sich um eine chirurgische Maske,
die mehr Ventilation zulésst als z. B. eine FFP2-Maske, deren
Anwendung moglicherweise einen anderen Effekt auf die er-
hobenen Parameter haben konnte.

Insgesamt ist die Studie aber als gute Nachricht fiir Kollegin-
nen und Kollegen zu werten, die auch nach der Pandemie chi-
rurgische Masken tragen miissen: Etwaige Blutdruckspitzen
sind laut dieser Studie zumindest nicht durch das Tragen der

sichtsmaske und der Blutdruck wurde unter standardisierten
Bedingungen initial beobachtet automatisch gemessen. Nach
Randomisierung erfolgten weitere Messungen, ebenfalls
standardisiert und automatisch, nun aber unbeobachtet nach
10-miniitigem Tragen der Maske und nach weiteren 10 Minu-
ten ohne Maske, bzw. umgekehrt. Mit erhoben wurden weiters
die Sauerstoftsattigung und die Herzfrequenz.

Maske ausgelost.

Die Ergebnisse zeigen keine Unterschiede in den erhobenen
Parametern. Das Studienteam schliefSt daraus, dass das Tragen
einer chirurgischen Maske keine Auswirkung auf den Blut-
druck hat.

Korrespondenzadresse:

Dr. Katharina Hohenstein-Scheibenecker
A-1040 Wien, Argentinierstraf$e 29 / BO3
E-Mail: office@blutdruckpraxis.at
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Chlorthalidone for Hypertension in Advanced Chronic Kidney Disease
Agarwal R et al. N Engl ] Med 2021; 385: 2507-109.

Abstract

Background: Little evidence has been
available to support the use of thiazide
diuretics to treat hypertension in pa-
tients with advanced chronic kidney
disease.

Methods: We randomly assigned pa-
tients with stage 4 chronic kidney
disease and poorly controlled hyperten-
sion, as confirmed by 24-hour ambula-
tory blood-pressure monitoring, in a
1:1 ratio to receive chlorthalidone at an
initial dose of 12.5 mg per day, with in-
creases every 4 weeks if needed to a
maximum dose of 50 mg per day, or
placebo; randomization was stratified
according to previous use of loop diu-
retics. The primary outcome was the
change in 24-hour ambulatory systolic
blood pressure from baseline to 12
weeks. Secondary outcomes were the
change from baseline to 12 weeks in
the urinary albumin-to-creatinine ratio,
N-terminal pro-B-type natriuretic pep-
tide level, plasma renin and aldosterone

levels, and total body volume. Safety
was also assessed.

Results: A total of 160 patients under-
went randomization, of whom 121
(76%) had diabetes mellitus and 96
(60%) were receiving loop diuretics.

At baseline, the mean (+ SD) estimated
glomerular filtration rate was 23.2 + 4.2
ml per minute per 1.73 m?* of body-
surface area and the mean number of
antihypertensive medications pre-
scribed was 3.4 + 1.4. At randomiza-
tion, the mean 24-hour ambulatory
systolic blood pressure was 142.6 + 8.1
mmHg in the chlorthalidone group and
140.1 + 8.1 mmHg in the placebo group
and the mean 24-hour ambulatory
diastolic blood pressure was 74.6 + 10.1
mmHg and 72.8 + 9.3 mmHg, respec-
tively. The adjusted change in 24-hour
systolic blood pressure from baseline to
12 weeks was -11.0 mmHg (95% confi-
dence interval [CI], -13.9 to -8.1) in the
chlorthalidone group and -0.5 mmHg

(95% CI, -3.5 to 2.5) in the placebo
group. The between-group difference
was -10.5 mmHg (95% CI, -14.6 to -6.4)
(P < 0.001). The percent change in the
urinary albumin-to-creatinine ratio
from baseline to 12 weeks was lower in
the chlorthalidone group than in the
placebo group by 50 percentage points
(95% CI, 37 to 60). Hypokalemia, re-
versible increases in serum creatinine
level, hyperglycemia, dizziness, and
hyperuricemia occurred more fre-
quently in the chlorthalidone group
than in the placebo group.

Conclusions: Among patients with
advanced chronic kidney disease and
poorly controlled hypertension,
chlorthalidone therapy improved
blood-pressure control at 12 weeks as
compared with placebo. (Funded by the
National Heart, Lung, and Blood Insti-
tute and the Indiana Institute of Medi-
cal Research; Clinical Trials.gov number,
NCT02841280).

Zusammenfassung und Kommentar

Thiazide und thiazidartige Diuretika gehoren neben ACE-
Hemmern, Angiotensin-Rezeptorblockern und Kalziumanta-
gonisten zur ersten Wahl in der Behandlung der essenziellen
Hypertonie. Die antihypertensive Wirkung besteht neben
der saluretischen Wirkung und Reduktion des Cardiac Out-
puts auch in der Begiinstigung der peripheren Vasodilatation.
Aufgrund der diuretischen Wirkung im distalen Tubulus des
Nephrons war der Einsatz bei eingeschrankter Nierenfunktion
mit einer GFR unter 30 ml/min/1,73 m? nicht empfohlen, da
von einer relevanten Wirkung nicht auszugehen war.

In dieser Arbeit von Agarwal et al. wurde an 160 Patienten im
Stadium IV einer chronischen Nierenerkrankung, welche zu-
sdtzlich an einem insuffizient eingestellten Blutdruck (bestatigt
durch eine 24-Stunden-Blutdruckmessung) litten, Chlorthali-
don in niedriger Dosierung (12,5 mg) verabreicht und iiber 4
Wochen bis auf 50 mg pro Tag gesteigert. Zum Studienbeginn
war der mittlere 24-Blutdruck systolisch bei 142 mmHg ge-
legen (Chlorthalidon-Gruppe) bzw. 140 mmHg in der Place-
bo-Gruppe (diastolisch 74 vs. 72 mmHg). Es zeigte sich nach
12 Wochen eine Senkung des Blutdrucks in der 24-Stunden-
Messung um 11 mmHg in der Chlorthalidon-Gruppe ohne
Anderung in der Placebo-Gruppe. Als Nebenwirkung in der
Chlorthalidon-Gruppe wurden Hypokalidmie sowie reversible
Anstiege des Serumkreatinins, Hyperglykdmie und Hyperuri-
kamie beschrieben. In einer Observationsfolgestudie {iber wei-

tere 3 Jahre zeigte sich ein geringeres Risiko fiir eine GFR unter
10 ml/min, Langzeitdialyse oder Tod in der mit Chlorthalidon
behandelten Gruppe.

Agarwal et al. zeigen hier zum ersten Mal, dass der Einsatz
von Thiaziddiuretika (représentiert durch das in den ameri-
kanischen Léindern deutlich populédrere Chlorthalidon) zu
einer Verbesserung von Blutdruckwerten bei Patienten mit
eingeschriankter Nierenfunktion fiihrt, ohne dabei relevante
Nebenwirkungen zu erzeugen und im zusétzlich evaluierten
Observationsteil der Studie tiber weitere 3 Jahre auch kein ho-
heres Risiko einer rascher erreichten Dialysepflichtigkeit, Tod
oder GFR unter 10 ml/min/1,73 m?.

Die Nebenwirkungen beinhalten, wie pathophysiologisch zu
erwarten war, neben Elektrolytstorungen, Hyperurikimie und
Glukosestoffwechselbeeintrachtigungen reversible Kreatinin-
anstiege, die moglichweise auch auf eine bessere Blutdruck-
kontrolle zuriickzufithren sind. Wie in der ALLHAT-Studie,
die ebenfalls Chlorthalidon als Untersuchungssubstanz ver-
wendete, konnte kein Hinweis auf eine signifikante Ein-
schrankung der Nierenfunktion gesehen werden, wobei in der
ALLHAT-Studie Patienten mit normalem Ausgangskreatinin-
wert eingeschlossen waren.

Auch wenn es sich hier um eine in der Fallzahl kleine Studie
handelt, zeigen sich die Ergebnisse signifikant zugunsten einer
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Verwendung von Chlorthalidon bei eingeschriankter Nieren-
funktion und arterieller Hypertonie. Mittelfristig kann eine
Aufnahme in Hypertonieempfehlungen angenommen wer-
den, wenn sich dies in gréfleren Studien bestitigt.

Der Therapieversuch mit einem Thiazid oder thiaziddahnlichen
Diuretikum bei Patienten mit eingeschrankter Nierenfunktion
und insufhizient eingestellter Hypertonie kann somit erwogen

werden, wenngleich die Ergebnisse nicht einfach 1:1 auf die
in Osterreich deutlich haufiger verwendeten Hydrochlorothi-
azid-Préparate iibertragen werden konnen.

Korrespondenzadresse:

Priv.-Doz. Dr. Christian Koppelstitter, PhD
A-6020 Innsbruck, Wilhelm-Greil-StrafSe 5
E-mail: praxis@blutdruck-therapie.at
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Treatment for Mild Chronic Hypertension during Pregnancy
Tita A et al. N Engl ] Med 2022; 386: 1781-92.

Abstract

Background: The benefits and safety of
the treatment of mild chronic hyperten-
sion (blood pressure, < 160/100 mmHg)
during pregnancy are uncertain. Data
are needed on whether a strategy of tar-
geting a blood pressure of less than
140/90 mmHg reduces the incidence of
adverse pregnancy outcomes without
compromising fetal growth.

Methods: In this open-label, multicent-
er, randomized trial, we assigned preg-
nant women with mild chronic hyper-
tension and singleton fetuses at a gesta-
tional age of less than 23 weeks to
receive antihypertensive medications
recommended for use in pregnancy
(active-treatment group) or to receive
no such treatment unless severe hyper-
tension (systolic pressure > 160 mmHg;
or diastolic pressure > 105 mmHg) de-
veloped (control group). The primary
outcome was a composite of preeclamp-
sia with severe features, medically indi-

cated preterm birth at less than 35
weeks’ gestation, placental abruption,
or fetal or neonatal death. The safety
outcome was small-for-gestational-age
birth weight below the 10th percentile
for gestational age. Secondary outcomes
included composites of serious neonatal
or maternal complications, preeclamp-
sia, and preterm birth.

Results: A total of 2408 women were
enrolled in the trial. The incidence of

a primary-outcome event was lower in
the active-treatment group than in the
control group (30.2% vs. 37.0%), for an
adjusted risk ratio of 0.82 (95% confi-
dence interval [CI], 0.74 to 0.92;

P <0.001). The percentage of small-
for-gestational-age birth weights below
the 10th percentile was 11.2% in the ac-
tive-treatment group and 10.4% in the
control group (adjusted risk ratio, 1.04;
0.82 to 1.31; P = 0.76). The incidence of
serious maternal complications was

2.1% and 2.8%, respectively (risk ratio,
0.75;95% CI, 0.45 to 1.26), and the
incidence of severe neonatal complica-
tions was 2.0% and 2.6% (risk ratio,
0.77;95% CI, 0.45 to 1.30). The inci-
dence of any preeclampsia in the two
groups was 24.4% and 31.1%, respec-
tively (risk ratio, 0.79; 95% CI, 0.69 to
0.89), and the incidence of preterm
birth was 27.5% and 31.4% (risk ratio,
0.87;95% CI, 0.77 to 0.99).
Conclusions: In pregnant women with
mild chronic hypertension, a strategy of
targeting a blood pressure of less than
140/90 mm Hg was associated with bet-
ter pregnancy outcomes than a strategy
of reserving treatment only for severe
hypertension, with no increase in the
risk of small-for-gestational-age birth
weight. (Funded by the National Heart,
Lung, and Blood Institute; CHAP
ClinicalTrials.gov number,
NCT02299414).

Zusammenfassung und Fazit

Immer héufiger besteht bei schwangeren Frauen eine arterielle
Hypertonie, sodass sich die Frage nach der addquaten Therapie
und dem richtigen Zielwert in der drztlichen Praxis immer 6f-
ter stellt. Ursachlich fiir die Zunahme dieser Hypertonikerin-
nen ist moglicherweise ein spéterer Kinderwunsch mit einem
Alter tiber 35 Jahren bei Eintritt der Schwangerschaft, sowie
Ubergewicht und Adipositas. 55,9 % aller Gebirenden in den
USA erfiillten 2019 eines dieser Kriterien; dunkelhautige Frau-
en schienen dabei haufiger betroffen zu sein als weifSe Frauen.
Die Notwendigkeit einer Therapie der schweren Hypertonie in
der Schwangerschaft steht aufler Frage, der Benefit und die Si-
cherheit einer Therapie bei milder Hypertonie ist jedoch nach
wie vor nicht sicher geklart.

20 JHYPERTON 2022; 26 (1)

Das ,Chronic Hypertension and Pregnancy (CHAP) Trial
Consortium* hat dies nun in einer offenen, multizentrischen,
randomisierten Studie untersucht, die rezent im NEJM pub-
liziert wurde. Eingeschlossen wurden 2408 Frauen mit be-
kannter oder neu diagnostizierter arterieller Hypertonie vor
der 23. Gestationswoche einer Einlingsschwangerschaft. Als
Einschlusskriterium wurden systolische Blutdruckwerte tiber
140 mmHg oder diastolische Werte von 90 mmHg und héher
festgelegt. Die Messwerte mussten zweimal bestétigt und vor
der 20. Gestationswoche gemessen worden sein. Eine vorbe-
stehende Hypertonie wurde durch erhéhte Blutdruckmesswer-
te (140/90 mmHg) oder eine vorbestehende antihypertensive
Therapie definiert.



Die Blutdruckmessung erfolgte entsprechend einem vali-
dierten standardisierten Protokoll mit einem automatisierten
Device. Die Patientinnen wurden 1:1 in eine Aktive-Behand-
lungs-Gruppe (Ziel unter 140/90 mmHg) oder in eine Kon-
trollgruppe randomisiert; in dieser wurde die antihypertensive
Therapie beibehalten und nur bei systolischen Blutdruckwerten
tiber 160 oder diastolischen Blutdruckwerten tiber 105 mmHg
zusétzlich therapiert. Die Patientinnen in der Aktivgruppe
erhielten als First-line-Antihypertensivum Labetalol oder
Nifedipin, bzw. Amlodipin oder Methyldopa, wenn dies von
der Patientin priferiert wurde. Die Medikation wurde bis zur
maximal tolerablen Dosis auftitriert.

Der primére Endpunkt war ein kombinierter Endpunkt aus
Praeklampsie mit schwerwiegenden Umsténden bis 2 Wochen
nach der Geburt, Einleitung einer Geburt vor der 35. SSW
aufgrund miitterlicher oder fetaler Erkrankungen, Plazenta-
ablosung und fetaler oder neonataler Tod. Die Priaeklampsie
wurde entsprechend den ACOG-KTriterien definiert. Der pri-
mare Sicherheitsendpunkt war unzureichendes fetales Wachs-
tum (Geburtsgewicht unter der 10. Perzentile des Gestations-
alters).

Sekundire Endpunkt-Daten inkludierten miitterlichen Tod
und schwere Komplikationen (Herzinsuffizienz, Insult, Enze-
phalopathie, Myokardinfarkt oder Angina pectoris, Lungen-
6dem, intensivmedizinischer Aufenthalt oder Nierenversagen),
jegliche Frithgeburtlichkeit und neonatale Komplikationen.

In den Ergebnissen fand sich bei 56 % der eingeschlossenen
Frauen eine vorbestehende, therapierte Hypertonie, 22 %
hatten eine vorbestehende Hypertonie ohne Medikation und
22 % waren neu diagnostizierte Hypertonikerinnen. 16 % der
Frauen hatten Diabetes, der mittlere Body Mass Index lag bei
37,7 £ 10.

Hypertension News-Screen

Die Inzidenz des priméaren Endpunktes war in der aktiv thera-
pierten Gruppe signifikant niedriger als in der Kontrollgrup-
pe (30,2 % versus 37,0 %) fiir das adjustierte Risiko von 0,82
(p <0,001). Das bedeutet eine NNT von 14,7, um ein priméres
Endpunkt-Event zu verhindern. Der Prozentsatz der Babys mit
Geburtsgewicht unter der 10. Perzentile des Gestationsalters
lag bei 11,2 % in der aktiv therapierten Gruppe und 10,4 % in
der Kontrollgruppe (p = 0,6). Die Inzidenz schwerer miitterli-
cher Komplikationen war 2,1 % vs. 2,8 % und die Inzidenz von
schweren neonatalen Komplikationen 2,0 versus 2,6 %. Das
Auftreten einer Praeklampsie in den beiden Gruppen lag bei
24,4 % und 31,1 % und die Inzidenz einer Frithgeburt 27,5 %
versus 31,4 %.

Zusammenfassend erscheint bei schwangeren Frauen mit
milder Hypertonie die Strategie der niedrigeren Blutdruck-
zielwerte (< 140/90 mmHg) mit einem giinstigeren Schwan-
gerschafts-Outcome vergesellschaftet zu sein, ohne dabei ein
erhohtes Risiko fiir niedrigeres Geburtsgewicht darzustellen.

In jedem Fall sollen schwangere Patientinnen mit Blut-
hochdruck regelmaflig Selbstmessungen durchfithren und
sich engmaschigen arztlichen Kontrollen unterziehen. Die
entsprechenden aktuellen Osterreichischen Empfehlun-
gen zur Therapie schwangerer oder stillender Patientinnen
finden Sie im Osterreichischen Blutdruckkonsensus unter
www.hochdruckliga.at

Korrespondenzadresse:

PD Dr. Sabine Perl

Abteilung fiir Kardiologie
Medizinische Universitit Graz
A-8036 Graz, Auenbruggerplatz 15
E-mail: sabine.perl@medunigraz.at
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R. Zweiker

Blood pressure from the optical Aktiia Bracelet: a 1-month validation study using an
extended 1ISO81060-2 protocol adapted for a cuffless wrist device

Vybornova A, et al. Blood Press Monit 2021; 26: 305-11

Abstract

Objective: The objective of this study
(NCT04027777) was to assess the ac-
curacy and precision of the Aktiia
Bracelet, a CE-marked non-invasive
optical blood pressure (BP) monitor
worn at the wrist, over a period of

1 month.

Methods: In this study, participants
aged between 21 and 65 years were re-
cruited. The clinical investigation ex-

tended the ISO81060-2:2013 standard
to the specificities of cufless devices.
Each BP assessment consisted of the
simultaneous recording of optical sig-
nals with Aktiia Bracelet and double-
blinded auscultation by two trained ob-
servers in the standard sitting position.
The algorithms of Aktiia Bracelet fur-
ther processed the recorded optical sig-
nals to perform a signal quality check

and to calculate uncalibrated estimates
of systolic BP (SBP) and diastolic BP
(DBP). These estimates were trans-
formed into mmHg using a subject-
dependent calibration parameter, which
was calculated using the first two avail-
able reference measurements per sub-

ject.

Results: Eighty-six participants were
included in the analysis. The mean and
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SD of the differences between Aktiia
Bracelet estimates and the reference
(ISO81060-2 criterion 1) were 0.46 +
7.75 mmHg for SBP and 0.39 +

6.86 mmHg for DBP. The SD of the

averaged paired difference per subject
(ISO81060-2 criterion 2) were 3.9
mmHg for SBP and 3.6 mmHg for DBP.
Conclusion: After initialization and
during 1 month, the overall accuracy

of Aktiia Bracelet satisfied validation
criteria 1 and 2 of ISO81060-2 in the
sitting position. The Aktiia Bracelet can
be recommended for BP measurement
in the adult population.

Kommentar

Konventionelle Gerite zur nichtinvasiven Messung des Blut-
drucks haben einen entscheidenden Nachteil: Der Messvorgang
wird durch das dafiir notwendige Aufblasen der Blutdruckman-
schette vom Patienten wahrgenommen (aufler wihrend des
Schlafes). Allein dadurch kann es zu einem Blutdruckanstieg
(»cuff-inflated hypertension) kommen. Weiterentwicklungen
der Blutdruckmesstechnik ohne aufzublasende Blutdruckman-
schette stellen daher einen wichtigen Fortschritt dar.

Die zu besprechende Arbeit stellt die Validierungdaten eines
im Bereich des Handgelenks zu tragenden Gerites dar, das
mittels optischer Signale (Photo-Plethysmographie) und der
Analyse der Pulswelle eine zuverldssige Blutdruckmessung
ermoglichen soll. Zur Kalibrierung der Messung ist eine Stan-
dard-Blutdruckmessung 1 x/Monat erforderlich. Vorunter-
suchungen mittels intraarterieller Vergleichsmessungen auf
Intensivstationen wurden bereits durchgefiihrt. Die vorgelegte
Arbeit analysiert die Prézision, Genauigkeit und Stabilitdt der
Messungen bei stabiler Korperposition im Vergleich zu aus-
kultatorischen Standardblutdruckmessungen. In Ermangelung
spezifischer Validierungsprotokolle fiir diese neue Gerite-
technik wurden fiir die Vergleichsmessungen 2 verschiedene
ISO-Normen und zusitzlich eine 1-Monatsperiode zur Uber-
priifung der Stabilitat der Messwerte herangezogen.

Die Messprozedur war folgendermafien ausgelegt: Das Gerét
wurde am rechten Handgelenk angelegt und das Handgelenk
in Herzhohe platziert. Zu Vergleichszwecken wurde am linken
Oberarm eine Blutdruckmanschette angelegt, die mit 2 Stetho-
skop-Anschliissen fiir 2 verblindete Beobachter versehen war.
Blutdruckmessungen wurden zu 4 verschiedenen Zeitpunkten
(bei Einschluff in die Studie sowie nach ca. 1, 2 und 3 weiteren
Wochen) vorgenommen. Das Handgelenksgerit ist mit einem
Algorithmus versehen, der zum Zeitpunkt der Vergleichsmes-
sung ein Zeitfenster von 90 Sekunden Dauer erdffnet. Die in
diesem Fenster erhobenen Blutdruckwerte wurden mit den
Referenzmessungen verglichen.

Als Standard wurde in Anlehnung an die ISO-Normen der
Median der Unterschiede + Standardabweichung sowie die
Standardabweichung des gemittelten Unterschiedes der Blut-
druckwerte herangezogen. Zusitzlich wurde gemaf} dem Va-
lidierungsprotokoll der europdischen Hypertoniegesellschaft
die Anzahl der Messungen mit Blutdruckunterschieden von 5,
10 und 15 mmHg (dargestellt iiber einen Bland-Altman-Plot)
ermittelt.

Ergebnisse

Von 439 Messvorgingen konnten 327 (75 %) ausgewer-
tet werden. Der Median des Unterschieds zwischen beiden
Messverfahren war systolisch/diastolisch 0,46 = 7,75/0,39 *
6,86 mmHg. Der mittlere Unterschied betrug 3,9/3,6 mmHg.
Die ISO-Normen wurden damit erfiillt. Der Bland- Altman-Plot
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zeigt die mittleren Unterschiede zwischen den Messmethoden
auf, eine Ublicherweise dargestellte mittlere Abweichung +
Standardabweichung fehlt jedoch in der graphischen Darstel-
lung. Zirka 60 % der Messwerte wiesen einen Unterschied von
< 5 mmHg, 83 % einen Unterschied < 10 mmHg auf.

Konklusion

Zusammenfassend ist festzuhalten, dass neue Blutdruckmess-
verfahren basierend auf der Auswertung optischer Signale und
der Pulswellenanalyse in der Lage sind, nach entsprechenden
Kalibrationsmessungen zuverldssig Blutdruckmesswerte zu
generieren. Der Vorteil der Methode liegt definitiv in der Ver-
meidung des Aufblasens einer Blutdruckmanschette sowie in
der Moglichkeit, ,beat-to-beat“-Messungen aufzuzeichnen.
Kritisch ist anzumerken, dass die Verwendung des Handgelenks
eine hohe Anfilligkeit fiir einen Einfluss des hydrostatischen
Drucks aufweist. Zuverldssige Messwerte sind daher vorerst nur
bei einer Armposition in Herzhohe erzielbar. Diese Fehlerquelle
ist bei Oberarmmessungen anatomisch bedingt niedriger. Ein
zukiinftiger Einsatz der Methode wird daher derzeit vornehm-
lich in der standardisierten Heim- und weniger in der ambulan-
ten 24-Stunden-Blutdruckmessung méglich sein. In Bezug auf
die Genauigkeit der Messwerte ist es erfreulich, dass der mittlere
Blutdruckunterschied zwischen dem neuen und Standardblut-
druckmessverfahren nur ca. 4 mmHg betrdgt. Allerdings ist
dieses Ergebnis insofern zu relativieren, als dass es fiir die Ge-
ritehersteller einfach ist, einen allfdlligen mittleren Blutdruck-
unterschied in den implementierten Algorithmus einzubauen.

Wenn die Anzahl der Einzelmessungen mit einem Blutdruck-
unterschied < 5 mmHg zur Beurteilung der Messgenauigkeit
herangezogen wird, liegen 41,3 % der systolischen und 41 %
der diastolischen Messwerte auflerhalb dieses Genauigkeits-
Bereichs. Immerhin 16,8 % der systolischen und 16,5 % der
diastolischen Messungen weisen sogar einen Blutdruckunter-
schied > 10 mmHg auf.

Meine Hoftnung bzw. Erwartung an zukiinftige Weiterent-
wicklungen der Technik liegen einerseits in einer weiteren Er-
hohung der Messgenauigkeit und andererseits in der Verwen-
dung von Sensoren, die den lagebedingten hydrostatischen
Blutdruckunterschied zwischen Handgelenk und Herzhohe
erfassen konnen, um ihn rechnerisch zu eliminieren. Nach
Uberwindung dieser Hiirden wiirde die Monitorisierbarkeit
von langfristigen Schlag-zu-Schlag- Blutdruckmessungen bei
alltdglichen Aktivititen sowie wahrend des Schlafes bislang
ungeahnte Perspektiven in der Erfassung der individuellen
Blutdruckbelastung méglich machen.

Korrespondenzadresse:

Prof. Dr. Robert Zweiker, MD, FESC

Abteilung fiir Kardiologie, Medizinische Universitdit Graz
A-8036 Graz, Auenbruggerplatz 15

E-mail: robert.zweiker@medunigraz.at
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Prazises ABDM - das neue 24-Stunden-Blutdruckmessgerat
Noch mehr Komfort fir Ihre Patienten, noch mehr Leistungsféahigkeit fur Sie.

Ausfuhrliche Informationen
ernalten Sie unter DOSO.at

boso TM-2450 | Medizinprodukt
BOSCH + SOHN GmbH & Co. KG
Handelskai 94-96 | 1200 Wien

| Kommunikation mit allen géngigen Praxis-Systemen Uber GDT

| Inklusive neuer intuitiver PC-Software profil-manager XD 6.0 fur
den optimalen Ablauf in Praxis und Klinik

| Ubersichtliche Darstellung aller ABDM-Daten inklusive
Pulsdruck und MBPS (morgendlicher Blutdruckanstieg)

| Gerat Uber eindeutige Patientennummer initialisierbar

| Moglichkeit zur Anzeige von Fehimessungen (Artefakten)

| Hotline-Service

Mitglieder <#soGIm

*im Vergleich mit dem Vorgangermodell boso TM-2430 PC 2
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Arosuva 5 (10, 20, 40) mg Filmtabletten. Zusammensetzung: Jede Tablette enthdlt 5 (10, 20, 40) mg Rosuvastatin (als Rosuvastatin-Calcium). Sonstige Bestandteile mit bekannter
Wirkung: 16,6 (33,3, 66,5, 133,0) mg wasserfreie Laktose, Gelborange S (E110), Tartrazin (E102), Indigokarmin (E132). Bei 10, 20, 40 mg zusatzlich Allurarot AC (E129). Hilfsstoffe: Tabletten-
kern: Kalzium Citrat, Mikrokristalline Cellulose, Hydroxypropylcellulose, Mannitol, wasserfreie Laktose, Crospovidone, Magnesium-Stearat. Tablettenhlle: Arosuva 5 mg: Polyvinylalkohol,
Titanium Dioxid (E171), Macrogol 3350, Talk, Tartrazin (E102), Gelborange (E110), Indigokarmin (E132). Arosuva 10 mg, 20 mg und 40 mg: Polyvinylalkohol, Titanium Dioxid (E171), Ma-
crogol 3350, Talk, Tartrazin (E102), Allurarot AC (E129), Gelborange (E110), Indigokarmin (E132). Anwendungsgebiete: Behandlung von Hypercholesterindmie: Erwachsene, Jugendliche
und Kinder ab 6 Jahren mit primarer Hypercholesterinamie (Typ Ila einschlieRlich heterozygoter familidrer Hypercholesterindmie) oder gemischter Dyslipiddmie (Typ lIb), zusatzlich zu
einer Diat, wenn das Ansprechen auf eine Didt und andere nicht pharmakologische Mal3nahmen (z.B. Bewegung, Gewichtsreduktion) nicht ausreichend sind. Erwachsene, Jugendliche
und Kinder ab 6 Jahren mit homozygoter familidrer Hypercholesterindmie zusatzlich zu einer Didt und anderen lipidsenkenden MaBnahmen (z.B. LDL-Apherese) oder wenn solche Maf-
nahmen nicht geeignet sind. Vorbeugung von kardiovaskuldren Ereignissen: Vorbeugung signifikanter kardiovaskularer Ereignisse bei Patienten mit einem hohen Risiko fur ein erstmaliges
kardiovaskuldres Ereignis (siehe Abschnitt 5.1), in Verbindung mit der Behandlung von anderen Risikofaktoren. Gegenanzeigen: Rosuvastatin ist kontraindiziert: — bei Patienten mit
Uberempfindlichkeit gegen den Wirkstoff oder einen der genannten, sonstigen Bestandteile, — bei Patienten mit aktiver Lebererkrankung, einschlieflich einer ungeklarten andauernden
Erhéhung der Serum-Transaminasen sowie jeglicher Erhéhung der Serum-Transaminasekonzentration auf mehr als das Dreifache des oberen Normalwertes (ULN), - bei Patienten mit
schwerer Nierenfunktionsstérung (Creatinine Clearance <30 ml/min), - bei Patienten mit Myopathie, — bei Patienten, die gleichzeitig Ciclosporin erhalten, - wahrend der Schwanger-
schaft und Stillzeit und bei Frauen im gebarfahigen Alter, die keine geeigneten kontrazeptiven MalBnahmen anwenden. Die 40 mg Dosis ist bei Patienten mit pradisponierenden
Faktoren fur Myopathie/Rhabdomyolyse kontraindiziert. Solche Faktoren beinhalten: — méBige Nierenfunktionsstérung (Creatinine Clearance < 60 ml/min) — Hypothyreose — erbliche
Muskelerkrankungen in der Eigen-/Familienanamnese - bereits in der Anamnese mit einem anderen HMG-CoA-Reduktase-Hemmer oder einem Fibrat aufgetretene muskulare Toxizitét
- Alkoholmissbrauch - Situationen, in denen erhéhte Plasmakonzentrationen auftreten konnen - asiatische Patienten - gleichzeitige Anwendung von Fibraten (siehe Abschnitte 4.4,
4.5 und 5.2 der Fl). ATC-Code: HMG-CoA-Reduktase-Hemmer, ATC-Code: C10A A07. Abgabe: Rezept- und apothekenpflichtig. PackungsgroBen: 5, 10, 20, 40 mg: Blisterpackungen
zu 14, 28 Stiick. Zulassungsinhaber: Gebro Pharma GmbH, 6391 Fieberbrunn. Stand der Fachkurzinformation: Oktober 2020. Weitere Angaben zu Warnhinweisen und Vor-
sichtsmaBBnahmen fiir die Ar dung, Wechselwirl 1 mit anderen Arzneimitteln und sonstigen Wechselwirkungen, Schwangerschaft und Stillzeit und Neben-
wirk 1 sowie Gewoh ffekten entnehmen Sie bitte der verdffentlichten Fachinformation.

Arosuva plus Ezetimib 5 mg/10 mg (10 mg/10 mg; 20 mg/10 mg; 40 mg/10 mg) Filmtabletten. Zusammensetzung: Jede Filmtablette enthalt 5,20 (10,40; 20,80; 41,60) mg
Rosuvastatin-Calcium (entsprechend 5 (10; 20; 40) mg Rosuvastatin und 10 mg Ezetimib. Sonstige Bestandteile mit bekannter Wirkung: Jede Filmtablette enthalt 200,50 mg Lactose
Monohydrat und Natrium. Hilfsstoffe: Tablettenkern (alle Starken): Mikrokristalline Cellulose (E460), hochdisperes Siliciumdioxid (E551), Magnesiumstearat (E572), Povidon (E1201),
Croscarmellose-Natrium (E468), Natriumdodecylsulfat (E487), Lactose Monohydrat, Hypromellose, FilmUberzug: Opadry gelb (5 mg/10 mg): Hypromellose (E464), Titandioxid (E171),
Macrogol (E1521), Eisenoxid gelb (E172), Talkum (E553b), Eisenoxid rot (E171). Opadry beige (10 mg/10 mg): Hypromellose (E464), Titandioxid (E171), Talkum (E553b), Macrogol (E1521),
Eisenoxid gelb (E172). Vivacoat gelb (20 mg/10 mg): Hypromellose (E464), Titandioxid (E171), Macrogol (E1521), Eisenoxid gelb (E172), Talkum (E553b). Opadry weif3 (40 mg/10 mg). Lac-
tose-Monohydrat, Hypromellose (E464), Titandioxid (E171), Macrogol (E1521). Anwendungsgebiete: Arosuva plus Ezetimib ist begleitend zu einer Didt zur Substitutions-Behandlung
von primarer Hypercholesterindmie bei erwachsenen Patienten indiziert, die mit den individuellen Substanzen, die gleichzeitig in derselben Dosierung wie in der Fixdosiskombination,
aber als getrennte Produkte, verabreicht werden, addquat kontrolliert sind. Gegenanzeigen: Arosuva plus Ezetimib ist kontraindiziert: - Bei Patienten mit Uberempfindlichkeit gegen
die Wirkstoffe (Rosuvastatin, Ezetimib) oder einen der genannten sonstigen Bestandteile. — Bei Patienten mit aktiver Lebererkrankung, einschlieflich einer ungeklarten, andauernden
Erhdhung der Serum-Transaminasen sowie jeglicher Erhéhung der Serum-Transaminasen auf mehr als das Dreifache des oberen Normalwertes (ULN). - Wahrend der Schwangerschaft
und Stillzeit und bei gebarfahigen Frauen, die keine geeigneten kontrazeptiven MaBnahmen verwenden. - Bei Patienten mit schwerer Nierenfunktionsstérung (Creatinin-Clearance <30
ml/min). — Bei Patienten mit Myopathie. - Bei Patienten, die gleichzeitig Ciclosporin einnehmen. Arosuva plus Ezetimib 40 mg/10 mg Filmtabletten sind bei Patienten mit pradisponie-
renden Faktoren flr Myopathie/Rhabdomyolyse kontraindiziert. Solche Faktoren beinhalten: - maRige Nierenfunktionsstérung (Creatinin-Clearance < 60 ml/min) — Hypothyreose — er-
bliche Muskelerkrankungen in der Eigen- / Familienanamnese — bereits in der Anamnese mit einem anderen HMG-CoA-Reduktase-Hemmer oder einem Fibrat aufgetretene muskulare
Toxizitat — Alkoholmissbrauch — Situationen, in denen erhohte Plasmakonzentrationen von Rosuvastatin auftreten kénnen — Patienten asiatischer Abstammung - gleichzeitige An-
wendung von Fibraten (siehe Abschnitte 4.4, 4.5 und 5.2 der FI). ATC - Code: Mittel, die den Lipidstoffwechsel beeinflussen; HMG-CoA-Reduktasehemmer in Kombination mit anderen
Mitteln, die den Lipidstoffwechsel beeinflussen. ATC-Code: C10BA06. Abgabe: Retzept- und apothekenpflichtig, wiederholte Abgabe verboten. PackungsgréBen: Packungen zu 30
Filmtabletten in Blistern (OPA/AL/PVC/AL). Zulassungsinhaber: Gebro Pharma GmbH, 6391 Fieberbrunn. Stand der Fachkurzinformation: Dezember 2021. Weitere Angaben zu
Warnhinweisen und VorsichtsmaBBnahmen fiir die Anwendung, Wechselwirkungen mit anderen Arzneimitteln und sonstigen Wechselwirkungen, Schwangerschaft
und Stillzeit und Nebenwirkungen sowie Gew6hnungseffekten entnehmen Sie bitte der verdffentlichten Fachinformation.
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Pharma-News

CandAm® - Die Nummer 1 in Osterreich*
CandAm® ist die meistverordnete duale Sartan-

Kombination in Osterreich!”

Die Fixkombination enthilt die beiden
Wirkstoffe Candesartan und Amlodipin
und steht Thnen in 3 Wirkstirken zur
Vertiigung, die frei aus der Griinen Box
verordenbar sind:

— CandAm"® 8 mg/5 mg Hartkapseln

— CandAm"® 16 mg/5 mg Hartkapseln
— CandAm"® 16 mg/10 mg Hartkapseln

Alle Dosisstarken sind in praktischen
30-Stiick-Packungen erhiltlich. Diese
decken den ganzen Monatsbedarf der
Patienten.

Angewendet wird CandAm° bei erwach-
senen Patienten mit essentieller Hyper-

Die empfohlene Dosierung von
CandAm°® betrégt eine Hartkapsel tiglich
[1]. Das erleichtert Thren Patientinnen
und Patienten die tagliche Einnahme.

In den aktuell giiltigen ESC-Guidelines
zur Behandlung der Hypertonie werden
Fixkombinationen empfohlen, weil da-
durch das Therapieschema vereinfacht
und die Therapieadhirenz erhoht wer-
den kann [2].

Mit dem Kombinationspréiparat
CandAm® vom heimischen Anbieter
Genericon therapieren Sie somit leit-
liniengerecht mit bewédhrten Wirkstof-

Entscheiden auch Sie sich fiir Generi-
con, den Kombinationsexperten, denn
das bedeutet fiir Thre Patienten eine leit-
liniengerechte und preiswerte Hyperto-
nie-Therapie!

Literatur:
1. Austria Codex Fachinformation CandAm®, Stand 12/2021.
2. Williams B, et al. 2018 ESC/ESH-Guidelines for the manage-

tonie”. fen in hochster Arzneimittelqualitét. ment of arterial hypertension. Eur Heart J 2018; 39: 3021-104.

“Vergleich aller Zweifachkombinationen mit einem Angiotensin-II-Antagonisten (Sartan) am Ssterrei- Fachkurzinformation untenstehend.

chischen Markt, laut Insight Health, MAT 2022.02, Absatz (EH).

“"CandAm" ist angezeigt als Substitutionstherapie bei erwachsenen Patienten mit essentieller Hyperto-
nie, deren Blutdruck bereits mit der gleichzeitigen Gabe von Candesartan und Amlodipin in gleicher
Dosierung ausreichend kontrolliert wird. Fiir weitere Informationen siehe Austria Codex Fachinforma-
tion CandAm®, Stand 12/2021.

Weitere Informationen:
Genericon Pharma Ges.m.b.H.
E-Mail: genericon@genericon.at

Fachkurzinformation zu obenstehendem Text

CandAm’ 8 mg/5 mg Hartkapseln. CandAm’ 16 mg/5 mg Hartkapseln. CandAm’ 16 mg/10 mg Hartkapseln. Qualitative und quantitative Zusammensetzung CandAm’
8 mg/5 mg Hartkapseln: Jede Hartkapsel enthalt 8 mg Candesartan Cilexetil und 5 mg Amlodipin (entsprechend 6,935 mg Amlodipinbesilat). Sonstiger Bestandteil mit bekannter
Wirkung: Jede Hartkapsel enthalt 101,95 mg Lactose-Monohydrat. Qualitative und quantitative Zusammensetzung CandAm’ 16 mg/5 mg Hartkapseln: Jede Hartkapsel ent-
hélt 16 mg Candesartan Cilexetil und 5 mg Amlodipin (entsprechend 6,935 mg Amlodipinbesilat). Sonstiger Bestandteil mit bekannter Wirkung: Jede Hartkapsel enthalt 203,90 mg
Lactose-Monohydrat. Qualitative und quantitative Zusammensetzung CandAm’ 16 mg/10 mg Hartkapseln: Jede Hartkapsel enthélt 16 mg Candesartan Cilexetil und 10 mg
Amlodipin (entsprechend 13,87 mg Amlodipinbesilat). Sonstiger Bestandteil mit bekannter Wirkung: Jede Hartkapsel enthalt 203,90 mg Lactose-Monohydrat. Liste der Sonstigen
Bestandteile: Kapselinhalt: Lactose Monohydrat; Maisstarke; Carmellose-Calcium; Macrogol 8000; Hydroxypropylcellulose; Magnesiumstearat. Kapselhtlle von CandAm: 8 mg/5 mg
Hartkapseln: Chinolingelb (E104); Eisenoxid, gelb (E172); Titandioxid (E171); Gelatine. Kapselhille von CandAm: 16 ma/5 mg Hartkapseln: Chinolingelb (E104); Titandioxid (E171); Ge-
latine. Kapselhtlle von CandAm: 16 mg/10 mq Hartkapseln: Titandioxid (E171); Gelatine. Schwarze Drucktinte bei CandAm? 16 mg/5 mqg Hartkapseln: Schellack (E904); Eisenoxid,
schwarz (E172); Propylenglycol; konzentrierte Ammoniaklésung; Kaliumhydroxid. Anwendungsgebiete: CandAm’ ist angezeigt als Substitutionstherapie bei erwachsenen Patienten
mit essentieller Hypertonie, deren Blutdruck bereits mit der gleichzeitigen Gabe von Candesartan und Amlodipin in gleicher Dosierung ausreichend kontrolliert wird. Gegenanzeigen:
Uberempfindlichkeit gegen die Wirkstoffe, gegen Dihydropyridinderivate oder einen der in Abschnitt 6.1 genannten sonstigen Bestandteile. Zweites und drittes Schwangerschafts-
trimester (siehe Abschnitte 4.4 und 4.6). Obstruktion der Gallengénge und schwere Leberinsuffizienz. Schock (einschlieBlich kardiogenem Schock). schwere Hypotonie. Obstruktion des
linksventrikuldren Ausflusstrakts (z.B. hochgradige Aortenstenose). Himodynamisch instabile Herzinsuffizienz nach akutem Myokardinfarkt. Die gleichzeitige Anwendung von CandAm®
mit Aliskiren-haltigen Arzneimitteln ist bei Patienten mit Diabetes mellitus oder eingeschrankter Nierenfunktion (GFR < 60 ml/min/1,73 m?) kontraindiziert (siehe Abschnitte 4.5 und 5.1).
Pharmakotherapeutische Gruppe: Mittel mit Wirkung auf das Renin-Angiotensin-System, Angiotensin-ll-Antagonisten und Calciumkanalblocker. ATC-Code: C09DB07. CandAm’ 8
mg/5 mg Hartkapseln, OP zu 30 Stiick, Rezept- und apothekenpflichtig. CandAm’ 16 mg/5 mg Hartkapseln, OP zu 30 Stiick, Rezept- und apothekenpflichtig. CandAm*
16 mg/10 mg Hartkapseln, OP zu 30.Stiick, Rezept- und apothekenpflichtig. Pharmazeutischer Unternehmer: Genericon Pharma Gesellschaft m.b.H., A-8054 Graz, E-Mail: ge-
nericon@genericon.at Weitere Angaben zu Nebenwirkungen, Wechselwirkungen mit anderen Arzneimitteln oder sonstigen Wechselwirkungen, Schwangerschaft und
Stillzeit, Gewohnungseffekten und zu den Warnhinweisen und VorsichtsmaBnahmen fiir die Anwendung sind der veréffentlichten Fachinformation zu entnehmen.
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Individuelle Lipidtherapie mit Arosuva®
und Arosuva® plus Ezetimib

Plus an Wirkung. Plus an Moglichkeiten.

Mit Arosuva® und Arosuva® plus Eze-
timib stehen insgesamt 8 Varianten von
Rosuvastatin als Mono- oder Kombi-
nationstherapie mit Ezetimib zur Ver-
fiigung. Damit kénnen Sie die Lipid-
therapie individuell an die Bediirfnisse
und Therapieziele Threr Patienten an-
passen.

Bereits seit Laingerem wird Arosuva® mit
dem hochpotenten Wirkstoff Rosuvas-
tatin erfolgreich fiir eine effektive Lipid-
senkung eingesetzt. Von den am Markt
befindlichen Statinen senkt Rosuvastatin
in der tiblichen Standarddosierung den
LDL-C-Wert deutlich starker als andere
Statine [1]. Rosuvastatin kann einmal
taglich unabhéngig von der Tageszeit
verabreicht werden. Ein weiterer Vorteil
dieses Statins ist sein minimaler Meta-
bolismus iiber das Cytochrom P450-Sys-
tem, was die geringe Wahrscheinlichkeit
von  Arzneimittel-Wechselwirkungen
erklart [2].

Konnen die Zielwerte mit der hochsten
tolerierten Statindosierung nicht erreicht
werden, raten die Guidelines dazu, das
Statin mit Ezetimib zu kombinieren [3].

Der Wirkstoff Ezetimib
hemmt die Resorption von
Cholesterin im Diinndarm
und wirkt somit synergis-
tisch zur Cholesterin-Bio-
synthesehemmung des Statins [4]. Die
EXPLORER-Studie zeigte eine LDL-C-
Senkung von bis zu 70 % mit der Do-
sierung Rosuvastatin 40 mg + Ezetimib
10 mg nach sechs Wochen Behandlung.
Zum Vergleich: Durch Monotherapie
mit Rosuvastatin 40 mg konnte nur eine
57%ige Reduktion erreicht werden [5].

Alle Wirkstarken von Arosuva® (5, 10,
20, 40 mg) und Arosuva® plus Ezeti-
mib (5/10, 10/10, 20/10, 40/10 mg) sind
aus der Griinen Box verschreibbar. Der
gemeinsame Name Arosuva® und ein
einheitlicher Dosierungsfarbcode er-
leichtern die Anwendung und erhdhen
die Patientenakzeptanz bei Dosierungs-
umstellung.

Welche Wirkstiarke von Arosuva® und
Arosuva® plus Ezetimib voraussicht-
lich am besten geeignet ist, um den
LDL-C-Zielwert Thres Patienten zu er-
reichen, konnen Sie einfach mithilfe

Pharma-News

der Arosuva’-Dosierungsdrehscheibe
bestimmen. Die Arosuva’-Dosierungs-
drehscheibe konnen Sie kostenlos unter
pharma@gebro.com anfordern.
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1. Jones PH, et al. Comparison of the efficacy and safety of
rosuvastatin versus atorvastatin, simvastatin, and pravastatin
across doses (STELLAR* Trial). Am J Cardiol 2003; 92: 152—60.

2. Strilchuk L, et al. An overview of rosuvastatin/ezetimibe asso-
ciation for the treatment of hypercholesterolemia and mixed dys-
lipidemia. Expert Opin Pharmacotherapy 2020; 21: 531-9.

3. Mach F, et al. 2019 ESC/EAS Guidelines for the management of
dyslipidaemias: lipid modification to reduce cardiovascular risk.
Eur Heart ) 2020; 41:111-88.
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5. Ballantyne CM, et al. Efficacy and safety of Rosuvastatin 40 mg
alone or in combination with ezetimibe in patients at high risk of
cardiovascular disease (results from the EXPLORER study). Am J
Cardiol 2007; 99: 673-80.
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Hinweise fur Autoren

Richtlinien fiir die Abfassung von Manuskripten

1. Allgemeines

Das JourNAL FUR HYPERTONIE veroffent-
licht Originalarbeiten, Ubersichten, Fallbe-
richte, Kurzberichte sowie Kommentare aus
allen Bereichen, die die Hypertensiologie
betreffen. Experimentelle Untersuchungen
sollten einen direkten klinischen Bezug auf-
weisen. Die Manuskripte werden zur Begut-
achtung auf eine mogliche Publikation un-
ter dem Einverstindnis angenommen, dass
diese aufler in Form eines Abstracts bislang
noch nicht publiziert oder zur Veroffentli-
chung bei einer anderen Zeitschrift einge-
reicht wurden und dass die Publikation von
allen Autoren genehmigt wurde. Neben der
Publikation im Journal werden alle Beitra-
ge in der Artikeldatenbank auf der Home-
page des Verlages veréffentlicht. Mit der
Annahme der Publikation geht das Urheber-
recht automatisch an den Verlag iiber. Alle
wissenschaftlichen Beitrdge unterliegen ei-
nem Begutachtungsprozess durch das Edi-
torial Board oder durch externe Begutachter.

2. Aufbau des Manuskripts

Das Manuskript sollte folgende Teile be-
inhalten:

— Titel der Arbeit (ohne Abkiirzungen)
+ Kurztitel

— Vornamen und Namen aller Autoren

— Englisches Summary und englischer Ti-
tel (max. 25 Manuskriptzeilen)

— Deutsche Zusammenfassung (max. 25
Manuskriptzeilen)

— Angabe einiger deutscher Schliisselwor-
ter und englischer Key words

— Einleitung: Beschreibung von Hinter-
grund und Zweck der Studie. Abkiirzun-
gen miissen bei ihrem ersten Erscheinen
im Text erklart werden.

— Patienten und Methoden: Prizise Be-
schreibung der untersuchten Patienten-
gruppen, der vorgenommenen Untersu-
chungsmethoden, der Gerite und Mate-
rialien sowie der verwendeten statisti-
schen Verfahren. Medikamente werden
mit internationalen Freinamen (,,generic
names") erwahnt.

— Ergebnisse: Enthdlt die beobachteten,
durch statistische Methoden gesicherten
Ergebnisse, ohne diese jedoch zu diskutie-
ren. Nummerische Daten, die in Tabellen
oder Abbildungen angefithrt werden, soll-
ten im Text nicht wiederholt werden.
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— Diskussion: Hier sollten die Ergebnisse
zusammengefasst, mit bisherigem Wissen
verglichen sowie mogliche Schlussfolge-
rungen gezogen werden.

— Relevanz fiir die Praxis: Hier sollen in
3-5 Stichpunkten oder Kernsitzen die
praxisrelevanten Aussagen des Beitrages
zusammengefasst werden. Online ist die
Praxisrelevanz neben Volltext und Sum-
mary tber einen direkten Link abrufbar!

— Literatur: Die Literaturstellen sind nach
der Reihenfolge ihres Erscheinens im Text
zu ordnen und fortlaufend (mit arabi-
schen Ziffern) zu nummerieren. Im Text
werden die Nummern des Literaturver-
zeichnisses in eckigen Klammern [] ange-
fithrt. Das Literaturverzeichnis soll nur im
Text angefithrte Arbeiten enthalten und
max. 30, bei Ubersichten max. 90 Stel-
len beinhalten. Die Titel der Zeitschriften
miissen entsprechend dem Index Medicus
abgekiirzt sein und das Literaturverzeich-
nis sollte folgende Form haben (in Anleh-
nung an: Uniform requirements for manu-
scripts submitted to biomedical journals.
Br Med J 1982; 284: 1766-70):

Zeitschriften:

1. Zweiker R, Perl S, Riegelnik V, Stoschitzky K.
Antihypertensive Therapie bei ,noch norma-
len“ Blutdruckwerten? ] Hyperton 2009; 13 (4):
22-5.

Biicher:

2. Atteneder M. Duplexsonographie der periphe-
ren Venen. In: Katzenschlager B, Atteneder M,
Hirschl M, Ugurluoglu A (eds). Duplexsono-
graphie der Gefifle. 3. Aufl. Verlag Krause &
Pachernegg, Gablitz, 2007; 59-76.

— Geschlechterbezeichnung: Zur leichteren
Lesbarkeit der Beitrige wird bei Perso-
nenbezeichnungen in der Regel die mann-
liche Form verwendet. Es sind jedoch je-
weils weibliche und mannliche Personen
gemeint.

— Interessenkonflikt: Bitte geben Sie evtl
bestehende Interessenkonflikte, die sich
auf die Gegenwart und die letzten 3 zu-
riickliegenden Jahre beziehen, an.

— Rechtschreibung: Deutsche Rechtschrei-
bung, nach Duden und Pschyrembel.

— Autorenvorstellung mit Bild: Ein kurzer
beruflicher Werdegang mit Korrespon-
denzadresse und ein Passbild des feder-
fiihrenden Autors sollen mit dem Manu-
skript eingereicht werden.

3. Abbildungen, Tabellen, Film-
sequenzen

Bitte verzichten Sie auf Abbildungen, die
bereits in anderen Medien publiziert wur-
den. Wenn dies nicht moglich ist, so fragen
wir gerne fiir Sie wegen einer Nachdruck-
genehmigung an; diese kann kostenpflich-
tig sein!

In allen anderen Fillen bestitigen die Auto-
ren, dass die Rechteinhaber von der Nutzung
Kenntnis genommen haben und die Abbil-
dungen bzw. Tabellen oder Filmsequenzen
zur Publikation in den Formaten ,,Print“ und
»online freigegeben sind.

— Tabellen und Abbildungen: Werden auf
gesonderten Blittern, fortlaufend num-
meriert, dazu gesondert die entsprechen-
den Legenden eingereicht. Alle verwende-
ten Abkiirzungen und Symbole miissen in
den Legenden erklirt sein. Bei Ubersen-
dung von Abbildungen per E-Mail miis-
sen diese mind. 300 dpi Auflosung aufwei-
sen und in eigenen Dateien als *.jpg, *.tif
oder *.eps abgespeichert sein.

— Abbildungen mit Filmsequenzen: Bei
Ubersendung von Filmsequenzen per
E-Mail oder auf CD-ROM sollen diese
als *.avi abgespeichert sein, das Standbild
zur jeweiligen Sequenz als *.jpg, *.tif oder
*.eps. Wichtige Stellen ggf. mit Hinweis-
pfeilen kennzeichnen.

4, Korrekturfahnen

Der federfithrende Autor erhilt vor Publi-
kation eine Druckfahne zur Korrektur zuge-
sandt. Die Fahnenkorrekturen sind auf die
durch den Satz entstandenen Fehler zu be-
schranken und in einem angemessenen Zeit-
raum (2 Wochen) an den Verlag zu retour-
nieren.

5. Autorenexemplare

Der federfithrende Autor erhalt 10 komplet-
te Belegexemplare.

Krause & Pachernegg GmbH
Verlag fiir Medizin und Wirtschaft
A-3003 Gablitz, Linzerstrafle 177A/21
Tel. 0043 (0) 2231/61258-0
Fax 0043 (0) 2231/61258-10
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WORKSHOP

DER AG HERZINSUFFIZIENZ

DER OSTERREICHISCHEN KARDIOLOGISCHEN GESELLSCHAFT

Diagnostik in der Herzinsuffizienz

Prim. Priv.-Doz. Dr. Hannes Alber (Klagenfurt)
und OA Dr. Martin Untermoser (Villach)

Medikamentose Therapie der Herzinsuffizienz

OA Dr. Anna Rab (Villach)
und Priv.-Doz. Dr. Deddo Mortl (St. P6lten)

Devices in der Herzinsuffizienz

Univ.-Prof. Dr. Marianne Gwechenberger (Wien)
und Dr. Markus Salbrechter (Klagenfurt)

Besonderheiten beim multimorbiden Patienten

Univ.-Doz. Dr. Martin Hillsmann (AKH Wien)
und Ass. Dr. Lydia Mackova (Villach)

anhand aktueller Fallbeispiele

9.00-13.00 Uhr

Sa 15. Oktober 2022
Klagenfurt - Lakeside Spitz

ANMELDUNG:

per E-Mail an fortbildung@medcongress.at
Die Teilnahme ist kostenlos.

Eine Anmeldung ist unbedingt erforderlich.

ORGANISATION:

medCongress GmbH, Gabriele Rech
2221 Gr. Schweinbarth
Hochleitengasse 34/Top 1

Diese Veranstaltung entspricht 5 DFP-Punkten ||”H _
der Osterreichischen Arztekammer. DFP

.

Arbeitsgruppe Herzinsuffizienz
K der Osterreichischen Kardiologischen Gesellschaft
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1. Fachinformation Stand Februar 2021: *bezogen auf den Wirkmechanismus **siehe Punkt 4.5: nicht empfohlene Kombination mit Betablockern bei Patienten mit Herzinsuffizienz. 2. Luccioni R et al., Presse Med 1995; 24:1857-64, 3. Achnikov D et al.,
Curr Med. Res. and Opinion 2005; 21,1,P1-P7, Paper 2830, 4. Galley P et al., Am J Cardiol 1988; 61:86D-90D, 5. Huggett R et al., Hypertension 2004; 44:847-852, 6. Kourilsky O et al, Presse Med 2002; 31(39):1863-1868, 7. Konrady AO et al.,
Journal of Human Hypertension 2006; 1-9, 8. Esler M et al., J of Hypertens 2004; 22:1529-1534, 9. Kawecka-Jaszcz K et al., Blood Pressure 2006; 15:51-58, 10. Yildiz G et al., Diabet Bilimi 2003; 1:71-77

Bezeichnung: Iterium® 1 mg — Tabletten. Qualitative und quantitative Zusammensetzung: 1 Tablette enthélt 1,544 mg Rilmenidindihydrogenphosphat, entsprechend 1 mg Rilmenidin. Sonstiger Bestandteil mit bekannter Wirkung: 1 Tablette enthélt 47 mg Lactose. Vollsténdige
Auflistung der sonstigen Bestandteile siehe Abschnitt 6.1. Liste der sonstigen Bestandteile: Lactose Monohydrat, mikrokristalline Zellulose, Paraffin, Natriumcarboxy-methylstarke, wasserfreies kolloidales Siliziumdioxid, Magnesiumstearat, Talkum, weiBes Bienenwachs.
Anwendungsgebiete: Ilterium® 1 mg — Tabletten werden angewendet bei Erwachsenen. Zur Behandlung einer leichten bis mittelschweren essentiellen Hypertonie, vorzugsweise in Kombination mit anderen Antihypertonika. Dosi und Art der : Die empfohlene
Richtdosis betrégt 1 Tablette einmal téglich morgens. Bei izienz ist bei einer Kreati ance >15 ml/min keine Anpassung der Dosierung erforderlich. Gegenanzeigen: Iterium darf nicht angewendet werden: - bei Uberempfindlichkeit gegen den Wirkstoff oder einen der
genannten sonstigen Bestandteile, - bei schwerer Depression, - bei stark eingeschrankter Nierenfunktion (Kreatininclearance <15 mi/min), - in Kombination mit Sultoprid (siehe Abschnitt 4.5). Warnhinweise*: Bei Absetzen von Iterium sollte die Dosis schrittweise reduziert werden,
ein plotzliches Abbrechen der Behandlung darf nicht erfolgen. Patienten mit kiirzlich aufgetretenen GeféBerkrankungen (Schlaganfall oder Myokardinfarkt): Wahrend der Behandlung unter sténdiger medizinischer Kontrolle. Auf Grund des Risikos, dass Rilmenidin die Herzfrequenz
senken und Bradykardie ausldsen kann, sollte der Beginn einer Therapie bei Patienten mit existierender Bradykardie oder Risikofaktoren fiir eine Bradykardie (z.B. bei élteren Patienten, bei Patienten mit Sinusknotensyndrom, AV-Block, bestehender Herzinsuffizienz oder jedem Zustand,
in dem die Herzfrequenz mittels iberméBigem sympathischen Tonus aufrechterhalten wird) sorgféltig abgewogen werden. Bei diesen Patienten muss die Herzfrequenz speziell in den ersten 4 Therapiewochen kontrolliert werden. Der Konsum von Alkohol wird nicht empfohlen. Die
Kombination mit Beta-Blockern, welche zur Behandlung von Herzinsuffizienz eingesetzt werden (Bisoprolol, Carvedilol, Metoprolol) ist nicht empfohlen. Die Kombination mit MAO-Hemmern ist nicht empfohlen. Aufgrund der Mdglichkeit einer orthostatischen Hypotonie, sollten vor
allem dltere Patienten auf das erhohte Sturzrisiko hingewiesen werden. Aufgrund der enthaltenen Lactose sollten Patienten mit der seltenen hereditéren Galactose-Intoleranz, volligem Lactase-mangel oder Glucose-Galactose-Malabsorption dieses Arzneimittel nicht anwenden. Iterium
enthalt weniger als 1 mmol Natrium (23 mg) pro Tablette, d.h. es ist nahezu ,natriumfrei“. Wechselwirkungen*: Kontraindizierte Kombinationen: Sultoprid. Nicht empfohlene Kombinationen: Alkohol , Beta-Blocker bei Herzinsuffizienz (Bisoprolol, Carvedilol, Metoprolol), MAO-Hemmer.
Kombinationen, die besondere VorsichtsmaBnahmen erfordern: Baclofen, Beta-Blocker, Arzneimittel, die eine Torsade de pointes induzieren (auBer Sultoprid), trizyklische Antidepressiva, andere Antihypertensiva. Kombinationen, die beriicksichtigt werden sollten: Alpha Blocker,
Amifostin, Corticosteroide und Tetracosactid (systemisch) (auBer Hydrocortison), Neuroleptika, Imipramin Antidepressiva, Morphin Derivate (Analgetika, Antitussiva und Ersatztherapie), Benzodiazepine, Anxiolytika - andere als Benzodiazepine, Hypnotika, Neuroleptika, sedative H1
Histamin Antagonisten, sedative Antidepressiva (Amitriptylin, Doxepin, Mianserin, Mirtazapin, Trimipramin) andere zentral wirksame Antihypertensiva, Baclofen, Thalidomid, Pizotifen, Indoramin. Fertilitat*, Schwangerschaft und Stillzeit*: Nicht empfohlen. Auswirkungen auf die
Verkehrstiichtigkeit und die Fahigkeit zum Bedienen von Maschinen*: Da Somnolenz eine héufige schwere Nebenwirkung darstellt, sollten Patienten auf eine mdgliche Beeintrachtigung der Fahrtiichtigkeit oder der Fahigkeit eine Maschine zu betatigen, hingewiesen werden.
Nebenwirkungen*: Haufig: Angst, Depression, Schiaflosigkeit, Somnolenz, Kopfschmerzen, Schwindelgefilhl, Palpitationen, peripheres Kéltegefiihl, Schmerzen im Oberbauch, Mundtrockenheit, Diarrhoe, Obstipation, Pruritus, Ausschlag, Muskelspasmen, sexuelle Funktionsstorung,
Asthenie, Ermiidung, Odeme. Gelegentlich: Hitzewallungen, Orthostasesyndrom, Ubelkeit. Selten: Kurzatmigkeit. Nicht bekannt: Bradykardie. Uberdosierung*. Pharmakodynamische Eigenschaften*: Iterium, ein Oxazolin mit blutdrucksenkenden

Eigenschaften, bindet selektiv an Imidazolinrezeptoren. Pharmakotherapeutische Gruppe: Antihypertensiva, Antiadrenerge Mittel, zentral wirkend, Imidazolin-Rezeptoragonisten, ATC-Code: C02AC06. Art und Inhalt des Behéltnisses*: * —_—
Polyamid-Al-PVC-Blisterstreifen mit aufgeschweiBtem (HeiBklebefilm) Al-Folien-Durch-drickriicken in einer Faltschachtel. Packungen zu 30 Stiick. Name und Anschrift des pharmazeutischen Unternehmers*: SERVIER AUSTRIA GMBH, =
MariahilferstraBe 20, 1070 Wien. www.servier.at. REZEPTPFLICHT/APOTHEKENPFLICHT*: Rezept- und apothekenpflichtig. *Weitere Informationen zu Warnhinweisen und VorsichtsmaBnahmen fiir die Anwendung, Wechselwirkungen —= SERVIER
mit anderen Arzneimitteln und sonstige i Fertilitat, und Stillzeit, Nebenwirkungen sowie Gewdhnungseffekte sind der verdffentlichten Fachinformation zu entnehmen. Stand Februar 2021.
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