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M. M. Hirschl

DIE HYPERTENSIVE KRISE

ALLGEMEIN

Patienten mit einem hypertensiven
Notfall stellen einen erheblichen
Anteil am Gesamtkollektiv der Not-
fallpatienten und der stationdren
Patienten dar. Der hypertensive Not-
fall kann sich in jeder Altersklasse
manifestieren und ist im Gegensatz
zu kardiovaskuldren Erkrankungen in
beiden Geschlechtern gleich héufig
zu beobachten. Die Ursachen fiir
den hypertensiven Notfall sind viel-
faltig. Allerdings stellt die insuffizien-
te Behandlung eines schon langer
bestehenden Hypertonus, entweder
durch eine unzureichende Medika-
tion (hinsichtlich Dosis und Dosie-
rungsintervall) oder durch fehlende
Compliance des Patienten, die
Hauptursache fir die Entstehung des
hypertensiven Notfalles dar.

DEFINITION

Der hypertensive Notfall ist definiert
durch eine Erhohung des systoli-
schen Blutdruckes > 220 mmHg
und/oder des diastolischen Blutdruk-
kes > 120 mmHg. Diese klinische
Situation ist potentiell lebensbedroh-
lich und bedarf einer raschen Dia-
gnostik sowie einer effektiven Thera-
pie, um bereits vorhandene Organ-
schaden zu limitieren bzw. um die
Entstehung solcher zu verhindern.
Grundsatzlich sind hypertensive
Notfalle in solche mit Organmani-
festation und solche ohne Organ-
manifestation einzuteilen.

Hypertensiver Notfall mit Organ-
manifestation

Der hypertensive Notfall mit Organ-
manifestation ist durch eine krisen-

hafte Erhohung des Blutdruckes und
Zeichen eines reversiblen oder irre-

versiblen Endorganschadens charak-
terisiert. Mogliche Endorganschaden
betreffen das Herz (Linksherzinsuf-
fizienz, akutes koronares Syndrom),
das Gehirn (hypertensive Enzephalo-
pathie, Ischdmie, Himorrhagie), die
Aorta (akute Dissektion) und die Nie-
re (akutes Nierenversagen) (Tabelle 1).

Hypertensiver Notfall ohne Organ-
manifestation

Der hypertensive Notfall ohne
Organmanifestation ist definiert
durch eine diastolische Blutdruck-
erhohung tiber 120 mmHg. Es finden
sich keinerlei Organmanifestationen,
sondern nur unspezifische Sympto-
me, wie Kopfschmerzen, Palpita-
tionen, Unwohlsein, Abgeschlagen-
heit oder allgemeines Krankheits-
geflhl.

Differentialdiagnose zwischen
hypertensivem Nottfall mit und ohne
Organmanifestation

Grundsatzlich sollten alle Patienten,
die sich mit einem hypertensiven
Notfall prasentieren, als hypertensive
Notfdlle mit Organmanifestation
betrachtet werden. Durch eine ad-
dquate Anamnese und eine rasche
und einfache Diagnostik ist eine
Differenzierung zwischen diesen
beiden Manifestationen innerhalb
kurzer Zeit moglich. Die Diagnose
einer Organmanifestation im Rah-
men eines hypertensiven Notfalles
hat Auswirkungen auf die Art und
Geschwindigkeit der Blutdruck-
senkung (Tabelle 2).

THERAPIE DES HYPERTENSIVEN
NOTFALLES MIT ORGANMANI-
FESTATION

Im Falle des Vorhandenseins einer
Organmanifestation ist eine rasche
und effektive Blutdrucksenkung indi-

AKTUELLES

Tabelle 1: Organmanifestation im
Rahmen der hypertensiven Krise

Ophthalmologisch

Retinale Blutungen (Keith-Wagener
Stadium Il und 1V)

VerschluB8 der Arteria centralis retinae
Zerebral

Ischamischer Insult
Hamorrhagischer Insult
Subarachnoidalblutung
Hypertensive Enzephalopathie
Hals-Nasen-Ohren-Bereich
Epistaxis

Koronar

Instabile Angina pectoris
Akuter Myokardinfarkt

Kardial

Akute Linksherzinsuffizienz
(,hypertensives Lungenédem®”)
Vaskular

Aortendissektion

Renal

Akutes Nierenversagen

ziert, um einen bereits vorhandenen
Organschaden zu limitieren bzw. die
Entstehung eines irreversiblen Organ-
schadens zu verhindern. Bei diesen
Patienten ist eine intensivmedizini-
sche Uberwachung, wie kontinuierli-
ches Monitoring von Herzfrequenz,
peripherer Sauerstoffsattigung und
engmaschige Blutdruckkontrolle
unbedingt erforderlich.

In der klinischen Situation des hyper-
tensiven Notfalles mit Organmani-
festation wird eine Blutdrucksenkung
um 20-30 % vom Ausgangswert
innerhalb von 30-60 Minuten ange-
strebt. Bevorzugt sind parenteral zu
verabreichende Substanzen zu ver-
wenden, da ein rascherer Wirkungs-
eintritt und eine bessere Steuerbar-
keit des antihypertensiven Effektes
im Vergleich zu oralen oder sub-
lingualen Medikamenten erreicht
werden kann.

Die zur Verfuigung stehenden Sub-
stanzen werden in aller Regel zu-
nichst als intravenoser Bolus verab-
reicht. Im Falle einer unzureichen-
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AKTUELLES

Tabelle 2: Therapie des hypertensiven Notfalles in Abhdngigkeit von der Manifestation

Hypertensiver Notfall Mit Organmanifestation

30-60 Minuten
25-30 % des Ausgangswertes
Intravends

Ohne Organmanifestation

Mehrere Stunden
Blutdruckniveau vor der Krise
Oral, sublingual, intravenos

Zeit bis zum Erreichen des Therapiezieles
AusmaB der Blutdrucksenkung
Applikationsform

Tabelle 3: Substanzen zur Behandlung des hypertensiven Notfalles mit Organmanifestation. kont. = kontinuierlich (modifiziert
nach: Hirschl MM, Drugs 1995; 50: 991-1000.)
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Substanz Bolus Initiale Dosis Wirkeintritt Wirkdauer Kont. Dosis (kont.)
Urapidil ja 12,5-25 mg 10-15 min 4-6 Std ja 5-40 mg/h
Labetalol ja 20-80 mg 10-15 min 2-6 Std ja 2 mg/min
Nitroprussid ~ nein 1 pg/kg/min 0,5-1 min 2-5 min ja bis 3 pg/kg/min
Nitroglyzerin  nein 0,3 mg/h 5-10 min 15-30 min ja bis 3 mg/h
Fenoldopam  nein 0,1-0,2 pg/kg/min 30-45 min < 10 min ja bis 1,7 pg/kg/min
Nicardipin nein 10-15 mg/h 5-10 min 15-30 min ja 3-5 mg/h
Esmolol ja 200 mg 5-10 min 15-20 min ja 200-600 mg /h
Enalaprilat ja 0,625 mg 20-30 min 6 Std nein -

Hydralazin ja 12,5-25mg 10-15 min 4-6 Std nein -

den Blutdrucksenkung besteht die
Moglichkeit weiterer Bolusgaben
oder der Beginn einer kontinuierli-
chen intravendsen Applikation bis
zum Erreichen des Blutdruckzieles.
Tabelle 3 faB8t die wichtigsten Medi-
kamente zur Behandlung des hyper-
tensiven Notfalles mit Organmani-
festation zusammen.

Da Urapidil in Europa als Mittel der
1. Wahl in der Behandlung von
hypertensiven Krisen empfohlen
wird, wird im nachfolgenden Kapitel
die Substanz ausfihrlich dargestellt.

URAPIDIL

Urapidil ist ein Medikament mit ei-
nem dualen Wirkmechanismus, d.h.
peripherer o.1-Rezeptor-Blocker und
zentraler 5-Hydroxy-Tryptamin-A1-
Agonist. Dieser Mechanismus be-
wirkt eine rasche Blutdrucksenkung
durch periphere Vasodilatation und
verhindert durch den zentralen
serotoninagonistischen Effekt die
reflektorische Tachykardie.
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Zentraler und peripherer Wirk-
mechanismus von Urapidil

Das Medikament wird intravends ap-
pliziert und ist durch einen raschen
Wirkungseintritt (10-15 Minuten) nach
Applikation charakterisiert. Die anti-
hypertensive Wirkung halt durch-
schnittlich 4-6 Stunden an. Die initiale
Dosierung liegt zwischen 12,5 und 25
mg. Unsere Arbeitsgruppe zeigte, dald
bei nicht-chirurgischen Patienten ku-
mulative Urapidildosierungen > 50 mg
nicht mehr zu einer weiteren signifi-
kanten Blutdrucksenkung fiihren, oder
anders ausgedriickt: Die Differenz der
Blutdrucksenkung wird ab dieser Do-
sierung im Sinne eines Ceiling-Effektes
merklich geringer. Im Gegensatz dazu
sind bei postoperativen Patienten,
wabhrscheinlich aufgrund einer zu-
satzlich bestehenden starken Sym-
pathikusaktivitét als Folge des Wund-
schmerzes, deutlich hohere Dosie-
rungen (durchschnittlich 11-21 pg/
kg/min) zur Blutdruckkontrolle not-
wendig und auch gerechtfertigt.

Die héufigste Nebenwirkung von
Urapidil ist die Hypotension, die in
ca. 4 % aller Patienten auftreten
kann. Die Wahrscheinlichkeit einer
Hypotension nimmt mit steigender

Dosis und einer bereits vorbestehen-
den antihypertensiven Medikation
zu. Andere Nebenwirkungen sind
Kopfschmerzen, Benommenheit
sowie das Auftreten einer ortho-
statischen Dysregulation nach der
Gabe der ersten Urapidil-Dosis.

Die Substanz zeichnet sich durch
eine hohe Effektivitat (89-96 %
Responder) aus. Die durchschnittli-
che Blutdruckreduktion betragt 20—
30 % vom Ausgangswert. Urapidil
hat keinerlei EinfluB auf die zerebra-
le oder koronare Autoregulation und
ist daher flr den Einsatz bei zerebra-
ler und kardialer Manifestation der
hypertensiven Krise geeignet. Urapidil
wurde bei Patienten mit kardialer
Manifestation im Vergleich zum
Standardmedikament Nitroglyzerin
eingesetzt. In dieser praklinischen
Studie in Wien wies Urapidil eine
deutlich hohere Effektivitat als Nitro-
glyzerin auf, sowohl hinsichtlich der
absoluten Blutdrucksenkung als auch
im Hinblick auf die Zahl der Respon-
der. Diese effektivere Blutdruck-
senkung korrelierte auch mit einer
verbesserten respiratorischen und
metabolischen Situation von Patien-
ten mit kardialer Dekompensation
(Tabelle 4).
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AKTUELLES

Responder (%)

Diff (systolischer BD, mmHg)
Diff (diastolischer BD, mmHg)
pO2 nach BD-Senkung (mmHg)
pH nach BD-Senkung

Urapidil
Zahl der Pat. 48
Alter (Jahre) 54 (12)
Syst. BD (mmHg) 206 (17)
Diast. BD (mmHg) 120 (10)
Response (%) 96
Nebenwirkungsrate (%) 2

In einer weiteren Studie wurde die
Effektivitat und Sicherheit von Ura-
pidil mit Natrium-Nitroprussid bei
Patienten mit hypertensiver Krise und
verschiedenen Endorganschaden
verglichen. Beide Medikamente wa-
ren hinsichtlich ihrer Effektivitat
gleichwertig, aber Urapidil wies eine
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Urapidil Nitroglyzerin
80 48
-53 -37
-36 -23
75 66
7,33 7,29

Enalaprilat Nifedipin-Kps. Nifedipin-Spray

43 47 30

57 (11) 56 (15) 58 (11)

211 (11) 207 (27) 206 (19)
112 (10) 119 (10) 113 (15)
70 71 72

0 7 7

signifikant geringere Nebenwirkungs-
rate im Vergleich zu Natrium-Nitro-
prussid auf. Schwerwiegende Neben-
wirkungen (definiert durch die Not-
wendigkeit einer pharmakologischen
oder physikalischen Mallnahme zur
Erhohung des Blutdruckes) waren in
4 % der Urapidil-Gruppe und in 20 %

der Natrium-Nitroprussid-Gruppe zu
beobachten. Leichte Nebenwirkun-
gen (definiert durch subjektive Be-
schwerden des Patienten ohne
objektivierbare Veranderungen der
Vitalparameter) fanden sich in 7 %
der Urapidil-Patienten und in 3 %
der Natrium-Nitroprussid-Gruppe.

In mehreren Studien wurde Urapidil
hinsichtlich Effektivitat und Neben-
wirkungsrate mit Nifedipin und
Enalaprilat in der Notaufnahme ver-
glichen (Tab. 5). Urapidil wies in
allen Indikationen die hochste Effek-
tivitat auf.

Zusammenfassend kann festgestellt
werden, dafl Urapidil aufgrund sei-
ner hohen Effektivitit bei gleichzeitig
geringer Nebenwirkungsrate als Mit-
tel der ersten Wahl zur Behandlung
von Patienten mit hypertensiver Krise
und Organmanifestation in Europa

gilt.
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