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COMPARISON OF THE EFFICACY
AND TOLERABILITY OF COMBI-
NATION TABLETS CONTAINING
CANDESARTAN CILEXETIL AND
HYDROCHLOROTHIAZIDE
OR LOSARTAN AND HYDRO-
CHLOROTHIAZIDE IN PATIENTS
WITH MODERATE TO SEVERE
HYPERTENSION

Koenig W, on behalf of the Multi-
centre Study Group. Clin Drug Invest
2000; 19: 239–46

Ziel der Studie

Untersuchung von Ausmaß und
Dauer der Blutdrucksenkung unter
Therapie mit der Fixkombination von
Candesartan Cilexetil/Hydrochloro-
thiazid (CC/HCTZ) oder Losartan/
Hydrochlorothiazid (Los/HCTZ)
sowie Vergleich der Verträglichkeit
der beiden Fixkombinationen.

Studiendesign

Randomisierte, doppelblinde
Parallelgruppen-Studie an neun
deutschen Zentren über 6 Wochen.

Patienten und Methodik

160 Patienten mit mäßiger bis
schwerer Hypertonie mit einem
diastolischen Blutdruck im Sitzen
(DBP) > 100 mmHg und £ 120 mmHg
wurden über 6 Wochen randomisiert
mit CC/HCTZ 16/12,5 mg (n = 81)
oder Los/HCTZ 50/12,5 mg (n = 79)
einmal täglich behandelt. Die in die
Studie eingeschlossenen Patienten
waren entweder bislang unbehandelt
oder unter ihrer antihypertensiven
Therapie nicht zufriedenstellend
kontrolliert. Bereits vortherapierte
Patienten behielten auch während

der Studie ihre bisherige antihyper-
tensive Medikation bei. Blutdruck-
messungen wurden jeweils 24 und
48 Stunden nach Einnahme der letzten
Dosis durchgeführt.

Ergebnis

Sowohl CC/HCTZ als auch Los/HCTZ
senkten den Blutdruck im Vergleich
zum Ausgangswert signifikant. Nach
6wöchiger Behandlung betrug die
mittlere Blutdrucksenkung (systol./
diastol.) in der CC/HCTZ-Gruppe 24
Stunden nach der letzten Einnahme
–32,2/–21,1 mmHg, in der Los/
HCTZ-Gruppe –23,8/–14,9 mmHg.
Der Blutdruck lag somit in der
Candesartan-Gruppe systolisch um
8,4 mmHg und diastolisch um 6,2
mmHg niedriger als in der Losartan-
Gruppe (p < 0,001). Der Unterschied
48 Stunden nach Einnahme der letz-
ten Dosis war noch ausgeprägter und
hochsignifikant (p < 0,001): Die Dif-
ferenz zwischen CC/HCTZ und Los/
HCTZ betrug 16,5 mmHg systolisch
und 12,2 mmHg diastolisch zugun-
sten von CC/HCTZ. Die Responder-
rate (Anteil der Patienten, die einen
DBP £ 90 mmHg und/oder eine Blut-
drucksenkung im Vergleich zum Aus-
gangswert ³ 10 mmHg erreichten)
betrug 24 Stunden nach der letzten
Dosis unter CC/HCTZ 97 %, unter
Los/HCTZ 78 %. Nach 48 Stunden
waren noch 84 % der Patienten un-
ter CC/HCTZ und 18 % unter Los/
HCTZ Responder. Einen normalen
Blutdruck (DBP £ 90 mmHg) erreich-
ten 24 Stunden nach der letzten
Tabletteneinnahme 58 % der Patien-
ten unter CC/HCTZ und 28 % unter
Los/HCTZ. 48 Stunden nach der letz-
ten Dosis wiesen immerhin 37 % der
CC/HCTZ-Patienten und 1,3 % der
Los/HCTZ-Patienten einen normalen
Blutdruck auf. Beide Behandlungs-
regime wurden gut vertragen.

Conclusio

CC/HCTZ 16/12,5 mg einmal täglich
verabreicht, reduziert den Blutdruck

effektiver als Los/HCTZ 50/12,5 mg,
sowohl 24 als auch 48 Stunden nach
der letzten Tabletteneinnahme. Die
langanhaltende Wirkung von
Candesartan/HCTZ gewährt selbst
bei einmal vergessener Tabletten-
einnahme eine ausreichende
Blutdrucksenkung.

Kommentar des Experten:

Zahlreiche Hypertoniestudien der
jüngsten Zeit – etwa die HOT-Studie
–  haben die Bedeutung einer Kombi-
nationstherapie zur effektiven Blut-
hochdruckbehandlung bei der Mehr-
zahl der hypertensiven Patienten klar
gezeigt. Entsprechend dieser Erkennt-
nis kommen in der CARLOS–Studie
zwei unterschiedliche Antihyperten-
siva-Kombinationen zum Einsatz.

1. Beide Präparate konnten bei einem
Kollektiv von Patienten mit mode-
rater Hypertonie eine effektive
Blutdrucksenkung unter Beweis
stellen.

2. Aus Gründen der Compliance ist
die steigende Verordnungsfre-
quenz und zunehmende Beliebt-
heit von antihypertensiv wirksa-
men Substanzen mit langer Halb-
wertszeit beziehungsweise langer
Wirkdauer durchaus zu unterstüt-
zen und findet in dieser Studie
eine klare Bestätigung.

3. Die CARLOS-Studie steht im Ein-
klang mit zahlreichen anderen
klinischen Untersuchungen, die
den Angiotensin II-1-Rezeptor-
Blockern ein ausgezeichnetes
Verträglichkeitsprofil attestieren.

4. Die Ergebnisse dieser Studie bestä-
tigen den klinischen Eindruck, daß
zwischen unterschiedlichen Sub-
stanzen aus der Gruppe der Angio-
tensin II-1-Rezeptor-Blocker
(„Sartane“) erhebliche Unterschie-
de in der Effizienz der Blutdruck-
senkung bestehen.

J. Auer, Wels
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