INTER MEDICAL

Neue Marschroute in der Hypertonie

(Fix)Kombination frither einsetzen

MUNCHEN - Um die Blutdruck-
kontrolle ist es in den meisten
Landern schlecht bestellt. Ein
Grund hierfiir ist, dass die mei-
sten Patienten keine Blutdruck-
kontrolle mit einer Substanz er-
reichen kénnen. Auch in der
2007 aktualisierten Fassung der
Hypertonieleitlinie der Europa-
ischen Fachgesellschaft wird die
Kombinationstherapie gestarkt.

Es gibt mehrere Griinde fiir das
Scheitern einer Blutdruckkontrol-
le. Dazu gehoren z.B. Probleme
mit der Vertraglichkeit bei dlteren
Medikamenten, die zum Behand-
lungsabbruch fiihren. ,Die allge-
mein schlechte Blutdruckkontrolle
ist zum einen sicher auf Probleme
mit der Compliance zuriickzufiih-
ren, doch auch in den Praxen wird
ein nicht ausreichend gesenkter
Bluthochdruck nicht mit der n6-
tigen Konsequenz verfolgt®, kriti-
sierte Professor Dr. Joseph Redon,
Valencia (Spanien), an einem Sa-
tellitensymposium anlésslich des
Jahreskongresses der European
Society of Cardiology (ESC) 2008.
Diesbeziiglich macht es natiirlich
Sinn, stark wirksame Substanzen
einzusetzen. In mehreren Studien
erwies sich Olmesartan anderen
Sartanen beziiglich der antihy-
pertensiven Wirkung als tiberle-
gen.'” Eine Normalisierung des
Blutdrucks wird insgesamt leich-
ter mit einer Kombination er-
reicht. Olmesartan plus Amlodipin

(Vascord®) gewihrleisten eine
starke Blutdrucksenkung bei bes-
serer Vertraglichkeit als eine hoch-
dosierte Amlodipin-Monotherapie;
das Duo hat zudem den Vorteil,
stoffwechselneutral zu sein.

Gemiss den Therapieleitlinien der
Europiischen Fachgesellschaften’
kann eine Kombination bereits in-
itial eingesetzt werden, wenn der
Patient ein hohes kardiovaskulires
Risiko aufweist oder sein Blutdruck
mehr als 20/10 mmHg tiber dem
Zielwert liegt.

Besondere Vorteile fiir die Patienten
hat die Kombination aus Amlodipin
und RAS-Blockern: Dies zeigte die im
Rahmen des diesjdhrigen Treffens des
»American College of Cardiology* vor-
gestellte ACCOMPLISH-Studie (Avo-
iding Cardiovascular Events through
COMbination Therapy in Patients
LIving with Systolic Hypertension)?,
in der die Kombination aus RAS-Blo-
cker und Calciumantagonist (Benaze-
pril + Amlodipin) und RAS-Blocker
und Diuretikum (Benazepril + HCT),
jeweils als Fixkombination, an 11463
Hypertonikern mit hohem kardiovas-
kuldrem Ausgangsrisiko verglichen
wurde. Die Amlodipin-Fixkombi-
nation reduzierte den kombinierten
Endpunkt aus kardiovaskuldrer Mor-
biditit/Mortalitit signifikant um 20 %
(p=0,0002). Dieser von der Blutdruck-
senkung unabhingige Effekt konnte
auch darauf zuriickzufiihren sein, dass
die Kombination eines ACE-Hemmers
oder Angiotensin-II-Rezeptorblockers
mit einem Kalziumantagonisten stoff-
wechselneutral ist, wogegen selbst

Drei aktuelle Studien zeigen:

Olmesartan senkt den Blutdruck
und schiitzt die Gefasse

MUNCHEN - Die moderne Therapie des Bluthochdrucks geht iiber
die reine Blutdrucksenkung weit hinaus. Heute wird unabhéngig
davon an ein Therapeutikum die Anforderung der Organprotektion
gestellt. Denn auf dem langen Weg von kardiovaskularen Risiko-
faktoren, allen voran der Hypertonie, bis zu Schaden an Herz und
Nieren miissen Gefasse umfassend geschiitzt werden.

Das Renin-Angiotensin-System
spielt eine entscheidende Rolle auf
den verschiedenen Stufen dieser
Entwicklung. Aktuell zeigen drei
Studien, dass Olmesartan (Votum®)
unabhingig von seiner antihyperten-

siven Wirkung iiber organprotektive
Eigenschaften verfuigt.

Angiotensin II ist ein starker en-
dogener Wachstumsfaktor, der zu
Gefdssumbau und Atherosklerose
fithrt.” Auch diese Erkenntnis legt

Endorganschaden verhindern: Neue Studien mit Olmesartan

verhindern oder hinauszdgern kann."

Wie Professor Dr. med. Stéphane Laurent, Paris, ausfiihrte, laufen derzeit mehrere
Studien mit Olmesartan, die dessen organprotektive Eigenschaften beleuchten: In der
ROADMAP (Randomised Olmesartan And Diabetes MicroAlbuminuria Prevention)-Studie
wird an 4400 Diabetikern untersucht, ob die Behandlung mit Olmesartan bei Diabetikern
mit Bluthochdruck auch friihere Schaden an der Nieren, namlich die Mikroalbuminurie,

Viel versprechend ist die Substanz auf Grund ihrer positiven Auswirkung auf die Gefasse
auch bei Patienten mit Metabolischem Syndrom: Je ausgepragter dieses Krankheitsbild ist,
desto grosser ist die Steife grosser Arterien. In der , Vascular Mechanism Study wird gepriift,
ob Olmesartan die Steife der Aorta iiber die Blutdrucksenkung hinaus beeinflussen kann.
Auch die , Vascular Marker” (VAMOS)-Studie nimmt die Gefasse von Patienten mit
Metabolischem Syndrom unter die Lupe: Hier wird verglichen, welchen Einfluss die Therapie
mit Olmesartan oder Amlodipin auf Entziindungsmarker wie TNF-c. und IL-6 aufweisen.

geringe Dosen von Diuretika meta-
bolisch ungiinstig sind.

Da die meisten Hypertoniker, be-
sonders solche mit metabolischen
Begleiterkrankungen, bereits zahl-
reiche andere Medikamente einneh-
men miissen, ist eine Fixkombination
hinsichtlich der Compliance ein kla-
rer Vorteil.

Die randomisierte, doppelblinde
und Plazebokontrollierte COACH-
Studie (Combination of Olmesar-
tan medoxomil and Amlodipine
besylate in Controlling High blood
pressure) an Patienten mit leich-
ter bis schwerer Hypertonie lie-
ferte jetzt einen Beleg speziell fir
die Effizienz der Kombination von
Olmesartan und Amlodipin (Vas-
cord®).’ Insgesamt 1940 Patienten
wurden randomisiert fiir eine The-

(COACH Studie)

eport

rapie mit 10, 20 oder 40 mg Olmes-
artan, 5 oder 10 mg Amlodipin, eine
der moglichen Kombinationen aus
beiden Medikamenten oder Plazebo
tiber acht Wochen.

Zielblutdruckwerte bei
der Halfte erreicht!

Die Kombinationstherapie senkte
den Blutdruck in jeder Dosierung
signifikant besser als die Mono-
therapien (p<0,001). Mit der hoch
dosierten Kombination aus Olme-
sartan/ Amlodipin 40mg/10 mg
konnte der systolische Blutdruck
im Mittel um 30,1 mmHg und der
diastolische um 19 mmHg gesenkt
werden. Etwa die Hilfte der Pati-
enten erreichte nach 8 Wochen mit
dieser Dosis ihren angestrebten Ziel-
blutdruck (siehe Grafik).

Erreichen des Zielblutdrucks nach 8 Wochen

Quelle: Vortrag Schmieder
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COACH-Studie: Bei Behandlung mit der Kombination aus Olmesartan und Amlodipin werden
bei einem signifikant héheren Anteil von Patienten Zielblutdruckwerte erreicht.

nahe, das Renin-Angiotensin-System
moglichst umfassend zu blockieren,
wie dies durch Sartane moglich ist.

Entziindungsprozesse in der Ge-
fasswand gehoren zu den frithesten
Manifestationen von Folgeschiden
kardiovaskuldrer Risikofaktoren.
Olmesartan (Votum®) konnte in der
EUTOPIA-Studie (European Trial
on Olmesartan and Pravastatin in
Inflammation and Atherosclero-
sis) jetzt seine starke antiinflamm-
atorische Wirkung unter Beweis
stellen®: Hier erhielten Hochrisi-
kopatienten mit Hypertonie iiber
sechs Wochen 20 mg Olmesartan
pro Tag. Dadurch verringerte sich
die Plasmakonzentration von vas-
kuldren Entziindungsmarkern wie
das hochsensitive C-reaktive Protein
(hsCRP), TNF-a und Interleukin 6
(IL-6) signifikant. Unter Therapie
mit Olmesartan nahmen hsCRP
Werte um 15,1 %, TNF-a.-Konzen-
trationen um 8,9 % und IL-6 Werte
um 14 % ab. ,,Meines Erachtens ist
der positive Effekt von Olmesartan
auf das Gefisssystem hauptsichlich

darauf zuriickzufiihren, dass es starke
proinflammatorische Entztindungs-
mediatoren in Schach hilt® erklir-
te Professor Enrico Agabiti-Rosei,
Brescia (Italien) am ESC.

Olmesartan bremst
Gefasswandremodelling

Anhaltende Entztindungsprozesse
fithren schliesslich zu einem Umbau
der Gefisswand in kleinen Wider-
standsgefissen, deren Wanddicke
(Wand/Lumen-Ratio) zunimmt. In
der VIOS-Studie (Vascular Impro-
vement with Olmesartan Medoxo-
mil Study) wurden Hypertoniker ein
Jahr lang mit Olmesartan behandelt.’
Dies fiihrte zu einer signifikanten
Abnahme der Wand/Lumen-Ra-
tio der kleinen Widerstandsgefisse
von 14,9 % bei Baseline auf 11,1 %
(p<0,001). 11,1 % ist ein Wert, der
auch bei Kontrollen an Gesunden
gefunden wurde. Im Gegensatz dazu
blieb in der mit Atenolol behandel-
ten Vergleichsgruppe die Wand/Lu-
men-Ratio praktisch unverdandert
(16,0% vs 15,5 %).

Kleinere atheroskle-
rotische Plaques
in der MORE-Studie

Selbst wenn sich bereits athero-
sklerotische Plaques gebildet haben,
ist Olmesartan noch effektiv: In

Neue Fixkombination: Nutzen

von Vascord® in der Praxis

* Die Fixkombination aus Olmesartan und
Amlodipin ist eine Kombination zweier
hoch effektiver Substanzen mit starker
Wirkung auf den systolischen +
diastolischen Blutdruck lhrer hyperten-
siven Patienten.

* Die Fixkombination zeigt eine
verbesserte Vertraglichkeit und weniger
Odeme durch unterschiedliche
Wirkmechanismen der beteiligten
Substanzen.®

e Die Fixkombination erlaubt eine flexible
und bediirfnisgerechte Dosierung Ihrer
Patienten durch drei unterschiedliche
Wirkungsstarken.®

Die Kombination erwies sich auch
als vertraglicher als die hochdosierte
Amlodipinmonotherapie: So traten
darunter seltener Odeme auf.
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der randomisierten, doppelblinden
MORE (Multicentre Olmesartan
Atherosclerosis Regression Evaluati-
on)-Studie konnte zum ersten mal in
einer Subgruppenanalyse gezeigt wer-
den, dass das Grossenwachstum von
atherosklerotischen Plaques durch
Olmesartan, nicht aber durch eine
Atenolol-basierte Therapie im Sinne
einer Regression beeinflusst werden
kann.' Die Senkung des Blutdrucks
war in beiden Gruppen vergleichbar.
Plaques mit einem Ausgangsvolu-
men von 33,7 pl verkleinerten sich
unter Olmesartan durchschnittlich
um 11,5ul (p<0,05 gegen Baseline),
unter Atenolol um 0,6 pl (n.s.).

»Diese Studien zeigen, dass Olme-
sartan nicht nur den Blutdruck si-
cher und effektiv senkt, sondern in
allen Stufen des kardiovaskuldren
Kontinuums entscheidende zusitz-
liche Vorteile hinsichtlich einer Ge-
fassprotektion bietet, so das Fazit
von Prof. Agabit-Rosei.

IMPRESSUM

Idee und Konzeption:

INTER MEDICAL, Grosspeterstrasse 23,
Postfach, 4002 Basel

Information: Menarini AG
Objektleitung: Dr. med. Christine Miicke
Redaktion: Dr. Susanne Kammerer, Winfried Powollik
Layout: Patrik Brunner, Manuela Fuchs

Produktion: Patrik Brunner

MT 12/2009

© Nachdruck — auch auszugsweise — nur mit

schriftlicher Genehmigung des Verlages




