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Behandlungserfolg bei Bluthochdruck

Mit dem richtigen Antihypertensivum
die Therapieziele erreichen

BERLIN - Starke Blutdrucksen-
kung bei guter Vertraglichkeit,
wirksamer Organ- und Gefass-
schutz bei moglichst hoher
Wirtschaftlichkeit - so lauten
die Forderungen an ein Antihy-
pertensivum, um bei méglichst
vielen Hypertonikern die Thera-
pieziele zu erreichen. Der
Angiotensin-Il-Antagonist
Olmesartan erfiillt diese Forde-
rungen.

Bei Hypertonikern in Deutsch-
land werden die Blutdruckziele oft
nicht erreicht, beklagte der Berliner
Kardiologe Privatdozent Dr. Car-
sten Tschope. Wie aber lassen sich
die Therapieergebnisse verbessern?

Wichtig ist zum einen eine
moglichst wirksame Blutdrucksen-
kung. Der Angiotensin-II-Antago-
nist Olmesartan (Votum®) ist
dabei anderen Antihypertensiva oft

10
Woche 6 Woche 12

e 5

3 Olmesartan Plazebo Olmesartan Plazebo
£ 0 e
=

& 5

R4

5 -10

2

Z-15

] *
<.20

2 *=p<0,05 **=p<0,02 T

Die Ergebnisse der EUTOPIA-Studie zeigen unter Olmesartan im Vergleich zu
Plazebo eine signifikante Reduktion der Mikroinflammation.

iberlegen. So reduzierte in einer
US-Studie die zweiwochige Thera-
pie mit 20mg Olmesartan den
Blutdruck signifikant stirker als die
Behandlung mit 50 mg Losartan,
80 mg Valsartan oder 150 mg Irbes-
artan.

Pladoyer fiir eine
individualisierte Therapie

Privatdozent Dr. Carsten
Tschope, Campus Benjamin
Franklin, Charité —
Universitdtsmedizin Berlin

Welche Botschaft zur Hochdruck-
therapie wiirden Sie gern den Kol-
legen in der Praxis vermitteln?

Dr. Tschope: Wichtig ist vor allem, die
Blutdruckziele zu erreichen. Als zweiter
Punkt ist wichtig, die individuellen
Gegebenheiten jedes Patienten — vor
allem sein individuelles Risiko — zu ken-
nen und daraus die Therapie-
entscheidungen abzuleiten. Etwa beim
Diabetiker sollte man nicht lange mit
nicht-medikamentdsen ~ Massnahmen
herumprobieren. Dieser Patient hat ein
so hohes Risiko, er benétigt rasch eine
mdglichst wirksame Blutdrucktherapie.

Stichwort ,individualisierte The-
rapie”: Fiir welche Patienten sind
Hemmstoffe des Renin-Angioten-
sin-Aldosteron-Systems  (RAAS)
wie die AT1-Blocker besonders
empfehlenswert?

Dr. Tschope: Der Diabetiker ist der klas-
sische Patient, der von Wirkstoffen wie
den Angiotensin-ll-Antagonisten profi-
tiert; bei ihm gehdren RAAS-Hemmer
sicher zur Basistherapie. Auch bei

zusatzlicher Herzinsuffizienz ist die
RAAS-Hemmung — gemeinsam mit dem
Betablocker - indiziert. Personlich
wiirde ich sogar bei allen Patienten mit
erhohtem kardiovaskuldren Risiko die
blutdrucksenkende Therapie mit einem
ACE-Hemmer oder Angiotensin-lI-Anta-
gonisten beginnen. Es ist mir aber klar,
dass nicht alle Kollegen diese Ansicht
teilen.

Und wie sieht eine sinnvolle und
vertragliche Kombinationsthera-
pie aus?

Dr. Tschdpe: Es ist inzwischen allgemein
akzeptiert, dass z.B. die Kombination von
ACE-Hemmer bzw. AT1-Blocker mit einem
Thiazid-Diuretikum sehr sinnvoll und
hochwirksam ist. Beide Strategien ergan-
zen sich ideal in der blutdrucksenkenden
Wirkung. Gleichzeitig gleichen sich die
Nebenwirkungen gegenseitig aus, z.B.
blockt der Angiotensin-Il-Antagonist die
durch das Diuretikum bedingte Aktivie-
rung des RAAS.

Aber auch hier gilt natiirlich das Prinzip der
individualisierten Therapie — aufgrund des
Risikoprofils und der Begleiterkrankungen
des Patienten muss stets individuell ent-
schieden werden, welche antihypertensive
Strategie sinnvoll ist. Die Kombination von
AT1-Blocker und Thiazid-Diuretikum ist
eine Kombination, die fiir viele Patienten
geeignet ist, etwa bei Diabetes oder
begleitender Herzinsuffizienz.

In derselben Studie wurden die
Zielkriterien beim 24-Stunden-
Blutdruck mit Olmesartan hiufiger
als mit den anderen drei Sartanen
erreicht — im Vergleich zu Losartan
und Valsartan war der Unterschied
signifikant.

Olmesartan und HCT -
uberlegene Wirksamkeit

Reicht die Wirkung der Mono-
therapie nicht aus, empfehlen
Fachgesellschaften heute frithzeitig
eine Kombinationstherapie. Die
Fixkombination von Olmesartan
und HCT (Votum® plus) hat in
Studien ebenfalls eine tiberlegene
Wirksamkeit im Vergleich zur

Monotherapie aber auch zu ande-
ren Fixkombinationen mit Sarta-
nen gezeigt. Die stirkere Blut-
drucksenkung wird aber auch hier
nicht durch Einbussen bei Sicher-
heit und Vertraglichkeit erkauft:
Die Analyse von elf Studien mit
mehr als 5000 Patienten bestitigt
eine Nebenwirkungsrate auf Plaze-
boniveau auch fiir die Fixkombina-
tion.

Natiirlich ist es von grosser
Bedeutung, die Blutdruckziele zu
erreichen. ,Doch eigentlich wollen
wir noch mehr, betonte Dr.
Tschope. Es geht darum, Gefisse
und Organe frithzeitig vor Schadi-
gungen zu schiitzen und klinische
Endpunkte zu verhindern.

Giinstige Therapiewahl

Die innovative Wirkstoffgruppe
der Angiotensin-II-Antagonisten
hat sich in dieser Beziehung in zahl-
reichen Studien als besonders wirk-
sam erwiesen. Schidliche Wirkun-
gen des bei Hypertonikern und
Risikopatienten wie Typ-2-Diabeti-
kern oft aktivierten Renin-Angio-
tensin-Aldosteron-Systems (RAAS)
werden effektiv geblockt. Proin-
flammatorischen  Effekten von
Angiotensin 11, die die Progression
der Arteriosklerose férdern, wird so
entgegengewirkt. Fiir Diabetiker
mit Mikroalbuminurie oder mani-

Studien bestatigen eine sehr wirksame
Blutdrucksenkung durch den Angioten-
sin-ll-Antagonisten Olmesartan in der
Mono- und Kombinationstherapie — bei
gleichzeitig hervorragender Vertraglich-
keit. Hemmstoffe des Renin-Angiotensin-
Aldosteron-Systems (RAAS) wie die
Angiotensin-ll-Antagonisten sind insbe-
sondere fiir Diabetiker empfehlenswert,
denn schadliche Wirkungen des bei
Hypertonikern und Diabetikern oft akti-
vierten RAAS werden effektiv gehemmt.

Der fiir Sartane erwiesene Organschutz
fiir Herz, Nieren und Gefasse wird fiir
Olmesartan noch durch Studien erganzt,
die unter anderem positive Effekte auf
die subklinische Geféssentziindung und
vaskulare Reparaturmechanismen nach-
weisen.

Zwar ist es von grosser Bedeutung, die
Blutdruckziele zu erreichen, in der Praxis
geht es jedoch noch um mehr: Neben
einer effektiven Organ- und Gefdsspro-
tektion wird auch gleichzeitig eine
besonders wirtschaftliche Behandlung
erreicht.

fester Nephropathie ist eine Nieren-
protektion tiber den Schutz durch
die  Blutdrucksenkung  hinaus
belegt.

Hinweise auf einen besonders
wirksamen Gefissschutz liefern
verschiedene klinische und experi-
mentelle Studien mit Olmesartan.
Durch die Verhinderung von Folge-
schiden sowie klinischen End-
punkten und die so entstehenden
Kosten sind Medikamente wie die
Angiotensin-II-Antagonisten und
speziell Olmesartan eine wirt-
schaftliche Behandlungsoption.

Blutdrucksenkung mit antiinflammatorischem Zusatzeffekt

rithzeitig Gefasse und Organe schiitzen

BERLIN - Endotheliale Dys-
funktion und Arteriosklerose
entwickeln sich beim Hyper-
toniker auf dem Boden einer
subklinischen Entziindung.
Hemmstoffe des Renin-Angio-
tensin-Aldosteron-Systems
(RAAS) wie Olmesartan redu-
zieren diese Inflammation.

Zunehmend werde die Arterio-
sklerose ,als entziindliche Erkran-
kung erkannt, erlduterte Privatdo-
zent Dr. Carsten Tschope, Berlin.
Erhohte Entziindungsmarker wie
hsCRP zeigen die subklinische
Inflammation friith an. ,,Am hsCRP
lasst sich das kardio-vaskulire Risiko
besser ablesen als am Cholesterin —
die zuverléssigste prognostische Aus-
sage erhdlt man aber, wenn man bei-
des kombiniert® erklirte der Kardio-
loge.

Auch die endotheliale Dysfunk-
tion ist ein zuverldssiger Marker der
frithen Arteriosklerose und mit

einer ungiinstigen Prognose assozi-
iert. Wie aber lassen sich die Endo-
theldysfunktion und die Entziin-
dung reduzieren? Am effektivsten
gelingt dies mit Hemmstoffen des
RAAS, also ACE-Hemmern und
AT1-Antagonisten, und mit Stati-
nen, so Dr. Tschope.

Dabei entfalten die RAAS-
Hemmstoffe ihre Wirkung mehr
iiber lokale RAAS, die ,weniger mit
dem Blutdruck als mit Entziindung
und Umbauprozessen zu tun haben®
Angiotensin II férdert lokal die Ent-
ziindung und die Leukozytenadhi-
sion, seine Blockade bessert dement-
sprechend — unabhingig von der
Blutdrucksenkung — die endotheliale
Dysfunktion und wirkt der subklini-
schen Inflammation entgegen.

Dr. Tschope demonstrierte dies
am Beispiel des Angiotensin-II-
Antagonisten Olmesartan: In der
EUTOPIA*-Studie  hatten 199
Hypertonie-Patienten mit Beglei-
terkrankungen wie KHK, pAVK
und Typ-2-Diabetes 20 mg Olmes-
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artan oder Plazebo erhalten. Bereits
nach sechs Wochen war unter
Olmesartan im Vergleich zu Pla-
cebo das hsCRP hochsignifikant
gesunken. Diese Differenz zwi-
schen Plazebo und Olmesartan
blieb erhalten, als alle Patienten
nach sechs Wochen zusitzlich ein
Statin erhielten. Auch andere
Inflammationsmarker wie IL-6
und TNF-a nahmen unter Olmes-
artan signifikant ab; die Endothel-
funktion besserte sich.

Dr. Tschopes Fazit:,, In der Praxis
geht es uns um mehr als um die
Blutdrucksenkung. Wir wollen
gleichzeitig eine Organ- und
Gefissprotektion erreichen.“ Mit
Hemmstoffen des RAAS lasse sich
dieses Ziel erreichen.

* EUTOPIA: European Trial on Olmesartan and
Pravastatin in Inflammation and Atherosclerosis
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