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Hochdrucktherapie

Leitlinien der Deutschen Hockdruckliga - was ist (wird) neu?

Neue Erkenntnisse beziiglich der Pathophysiolo-
gie der arteriellen Hypertonie und assoziierter
Erkrankungen wie metabolisches Syndrom,
Diabetes mellitus, Fettstoffwechselstorungen
und Atherosklerose sowie durch grosse Studien
belegte Fortschritte in der Therapie dieses
Krankheitskomplexes machen eine Aktualisierung
der Leitlinien zur Diagnostik und Behandlung
der arteriellen Hypertonie durch die Deutsche

Hochdruckliga (DHL) erforderlich.

MARKUS P. SCHLAICH' UND
ROLAND E. SCHMIEDER'

Kernpunkte der Leitlinien sind die Fokussierung auf die Be-
handlung des kardiovaskuldren Gesamtrisikos, die Definition
von Grenzwerten, die starkere Gewichtung des unabhdngigen
Risikofaktors Diabetes und seiner optimalen Therapie, die Ein-
ordnung der Mikroalbuminurie als Endorganschaden mit ent-
sprechenden Auswirkungen auf den Beginn therapeutischer
Interventionen, die Verhinderung des Neuauftretens eines Dia-
betes durch geeignete nicht medikamentdse und medikamen-
tose Massnahmen sowie die generelle Risikostratifizierung zur
Abschdtzung der individuellen Prognose und der sich daran
orientierenden Therapiestrategien.

«Mehrere Leitlinien zum Hypertoniemanagement - aber keine
wird genutzt», so lautet der Titel eines Kommentars auf der
Website der Deutschen Hochdruckliga zum Themenkomplex
der Bewertung des Hochdrucks durch Hausarzte. In der Tat er-

Mielrikésiaitzie

[ Fir die Klassifikation der Hypertonie und die Erfas-
sung des kardiovaskularen Risikos sollten sowohl
systolischer wie diastolischer Bluthochdruck und
frihe hypertensive Organschaden herangezogen
werden.

1 Das ambulante 24-Stunden-Blutdruck-Monitoring
hat weiterhin einen hohen Stellenwert und kann als
Goldstandard in der Diagnostik der arteriellen Hyper-
tonie bezeichnet werden, da es deutlich besser mit
dem Risiko fir kardiovaskulare Komplikationen und
mit der Prognose korreliert als der Praxisblutdruck.

[ Bei der Behandlung des erhohten Blutdrucks ist die
Senkung des kardiovaskularen Gesamtrisikos das
entscheidende Therapieziel, was eine Risikostratifi-
zierung erfordert.

Ll Lebensstilveranderungen sind als Basismassnahmen
der antihypertensiven Therapie und kardiovaskula-
ren Risikoreduktion unabdingbare Voraussetzung
und weisen auch nach neueren Studien eine bedeut-
same Effektivitat auf.

1 Nach wie vor stellen finf Substanzgruppen - Diure-
tika, Betablocker, Kalziumantagonisten, ACE-Hem-
mer und AT-1-Rezeptorantagonisten - die Antihyper-
tensiva der ersten Wahl dar.

! Medizinische Klinik 4 (Nephrologie und Hypertensiologie)
der Universitdt Erlangen-Niirnberg
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leichtert die Vielzahl der vorhandenen und von verschiedenen
nationalen und internationalen Gesellschaften aufgestellten
Leitlinien zum Thema Hypertonie nicht wirklich die Ubersicht-
lichkeit und den raschen Zugriff auf abrufbare Informationen
bei der konkreten Behandlung eines Hypertonikers. Anderer-
seits muss den einzelnen nationalen Fachgesellschaften natir-
lich zugestanden werden, dass in den entsprechenden Leitli-
nien auf etwaige nationale Besonderheiten Riicksicht genom-
men wird.

In den vergangenen Jahren zeigte sich allerdings auch ein kla-
rer Trend zu einem starkeren «europdischen Selbstbewusstsein»



Tabelle 1: Klassifikation des Blutdrucks
Kategorie Systolisch (mmHg) Diastolisch (mmHg)
Optimal <120 <80
Normal <130 <85
Hoch normal 130-139 85-89
Hypertonie 1 140-159 90-99
Hypertonie 2 160-179 100-109
Hypertonie 3 > 180 2110
Isolierte systolische =140 <90
Hypertonie

Quelle: DHL®

und einer gewissen Abnabelung von der im iibrigen sehr stark
von US-amerikanischen Einfliissen geprdgten Sichtweise. Ent-
sprechend wurden die auf der Jahrestagung der Hochdruckliga
im November 2005 in Berlin vorgestellten und aktualisierten
Leitlinien zur Diagnostik und Therapie der arteriellen Hyperto-
nie (1) auf Basis der im Jahr 2003 von der European Hyperten-
sion Society (ESH) und der European Society of Cardiology
(ESC) gemeinschaftlich erarbeiteten und verdffentlichten Euro-
pean Guidelines for the Management of Arterial Hypertension
erstellt (2). Die Tatsache, dass eine Aktualisierung der Leitlinien
durch die Hochdruckliga als notwendig erachtet wurde, spiegelt
den Erkenntnisgewinn und den zunehmend tieferen Einblick in
pathophysiologische Zusammenhdnge und deren therapeuti-
sche Beeinflussung wider. Die diesbeziiglich wichtigsten
Aspekte und Neuerungen sollen hier kurz dargestellt und di-
skutiert werden.

An dieser Stelle sei auch nochmals mit den Worten des Vor-
standsvorsitzenden der Hochdruckliga, Professor Herman Hal-
ler, betont, dass «diese Leitlinien dem behandelnden Arzt Hil-
festellung und Beratung geben sollen, ohne ihn in seiner thera-
peutischen Entscheidungsfreiheit zu gangeln».

Systolischer oder diastolischer Blutdruck?

Die hdufig auch von Patienten gestellte Gretchenfrage der
Hypertensiologie ist so alt wie aktuell: Welches ist der wichti-
gere Wert, der systolische oder der diastolische? Oder gar der
«moderne» Pulsdruck? Diplomatisch ldsst sich die Frage dahin-
gehend beantworten, dass keiner der aufgefiihrten Werte un-
wichtig ist. Es ist eindeutig belegt, dass sowohl der diastolische
als auch der systolische Blutdruck eine enge kontinuierliche Be-
ziehung zum Risiko fiir Schlaganfall und koronare Herzkrank-
heit aufweisen (3). Neuere Studien legen nahe, dass der Puls-
druck, das heisst die Differenz zwischen dem systolischen und
dem diastolischen Blutdruck, vor allem nach dem 55. Lebens-
jahr ebenfalls ein wertvoller Pradiktor der kardiovaskuldren
Prognose ist, wertvoller als der diastolische oder systolische
Blutdruck alleine, was zumindest teilweise in der mit dem Alter
zunehmenden Gefdsssteifigkeit begriindet liegt (4). Fiir die
Klassifikation der Hypertonie und die Erfassung des kardio-

HOCHDRUCK-THERAPIE

vaskuldren Risikos sollten daher sowohl systolische als auch
diastolische und vaskuldre Parameter wie der Pulsdruck heran-
gezogen werden.

Diagnostik der Hypertonie: ABPM

Das ambulante 24-Stunden-Blutdruck-Monitoring (ABPM) hat
weiterhin einen hohen Stellenwert und kann als Goldstandard
in der Diagnostik der arteriellen Hypertonie bezeichnet werden.
Das 24-h-ABPM korreliert deutlich besser mit dem Risiko fiir
kardiovaskuldre Komplikationen und mit der Prognose als der
Praxisblutdruck. Die Messung erfolgt automatisch und hat ihre
Indikationen insbesondere zur Abkldarung bei Verdacht auf
Sprechstunden-Bluthochdruck (Weisskittel-Hypertonie) und
bei grenzwertigen Befunden in der Praxismessung. Weiterhin
kann sie auch zur Uberpriifung der adiquaten Einstellung unter
Therapie dienen. Besondere Aufmerksamkeit sollte der physio-
logischerweise vorkommenden Nachtabsenkung (10-20%)
zukommen, da sowohl das sogenannte «<nondipping» (kein Ab-
fall), als auch das «extreme dipping» (> 20% Abfall) mit
erhohtem kardiovaskuldrem Risiko einhergeht. Bei der Aus-
wertung des Blutdruckprofils sind die Aufzeichnungen des
Patienten beziehungsweise das Patientenprotokoll zu beriick-
sichtigen, um sicherzustellen, dass Tag- und Nachtrhythmus
entsprechend den tatsachlichen Gegebenheiten beurteilt wer-
den konnen. Die entsprechenden Grenz- beziehungsweise
Richtwerte sind in Tabelle 2 aufgefiihrt. Anzumerken ist hier-
bei, dass die Deutsche Hochdruckliga einen 24-h-Mittelwert
unter 130/80 mmHg als normal betrachtet, wahrend die
europdischen Guidelines einen Grenzbereich von 125 bis
130/80 mmHg und fiir tagstiber 130 bis 135/80 mmHg angeben.

Klassifizierung der arteriellen Hypertonie

Bei der Klassifizierung der arteriellen Hypertonie wird in den
aktualisierten Leitlinien der Tatsache Rechnung getragen, dass
der Blutdruck eine kontinuierliche Variable darstellt und dass
ein enger linearer Zusammenhang zwischen der Hohe des Blut-
drucks und dem kardiovaskuldren Risiko besteht. Eine wie
auch immer geartete nummerische Definition und Klassifikation
der Hypertonie unterliegt somit einer gewissen Willkiir. Trotz-
dem erscheint es fiir die Praxis wichtig, am Begriff der Hyper-
tonie festzuhalten und «Grenz- beziehungsweise Richtwerte»
zu definieren, die jedoch in Abhédngigkeit von der individuellen
Situation des Patienten adaptiert werden miissen. So kann ein

Tabelle 2: Normalwerte des ambulanten
24-stunden-Blutdruck-Monitorings

Tagesmittelwert < 135/85
Nachtmittelwert < 120/75

24-h-Mittelwert < 125/80 Quelle: DHL®
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Tabelle 3: Risikostratifizierung bei Hypertonie

Blutdruck

Normal Hoch normal Hypertonie 1 Hypertonie 2 Hypertonie 3
Keine Risikofaktoren | Durchschnittlich | | Durchschnittlich | | Leicht erhoht | | Massig erhoht | | Hoch |
1-2 Risikofaktoren | Leicht erhoht | | Leicht erhoht | | Méssig erhoht | | Massig erhoht | | Sehr hoch |
. 30d_er mehrRisikofaktqren, | Méassig erhoht | | | | Hoch | | Hoch | | Sehr hoch |
Diabetes mellitus oder Organschaden
Begleitkrankheit | Hoch | | Sehr hoch | | Sehr hoch | | Sehr hoch | | Sehr hoch |
Wahrscheinlichkeit einer kardiovaskuldren Erkrankung
innerhalb von 10 Jahren (kalkuliert nach dem Framing- | < 15% | | 15-20% | | 20-30% | | > 30% |
ham-«Risikokalkulator»)
Risiko fur kardiovaskularen Tod pro zehn Jahre (SCORE) | | | 4-5% | | 5-8% | | > 80p |

Manner = 102 cm, Frauen = 88 cm

«hoch normaler» Blutdruck (130-139 mmHg systolisch
und/oder 85-89 mmHg diastolisch) bei einem sonst véllig ge-
sunden Patienten toleriert werden, wahrend der gleiche Blut-
druck bei einem Hochrisikopatienten, wie beispielsweise bei
einem Diabetiker mit diabetischer Nephropathie, als zu hoch
und behandlungsbediirftig eingestuft werden miisste. Die
Klassifikation des Blutdrucks entsprechend der DHL ist in
Tabelle 1 aufgefiihrt.

Senkung des kardiovaskuldren Gesamtrisikos als
entscheidendes Therapieziel

Das oben genannte Beispiel verdeutlicht, dass es im Sinne des
Patienten nicht um die isolierte Betrachtung und Behandlung
einzelner Risikofaktoren gehen kann. Vielmehr geht es um eine
Therapiestrategie, welche die Senkung des kardiovaskuldren
Gesamtrisikos eines individuellen Patienten als wichtigstes
iibergeordnetes Ziel definiert. Dies setzt voraus, dass jeder
Patient einer Risikostratifizierung unterzogen wird, wie sie bei-
spielsweise anhand verschiedener verfiigbarer Scores (Fra-
mingham, SCORE, PROCAM) durchgefiihrt werden kann. Die
Hochdruckliga hat zur Risikostratifizierung einen Leitfaden
erarbeitet, der unter Berilicksichtigung von Blutdruckhdhe,
weiterer kardiovaskuldrer Risikofaktoren (Alter, Rauchen, Dys-
lipiddmie, Familienanamnese, Bauchumfang), Organschdden
und des Vorhandenseins eines Diabetes mellitus oder anderer
Begleit- und Folgeerkrankungen (Schlaganfall, TIA, Myokard-
infarkt, Herzinsuffizienz, Nierenerkrankungen, PAVK, Retino-
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Risikofaktoren: Alter (Manner > 55 Jahre, Frauen > 65 Jahre), Blutdruckhdhe, Rauchen, Dyslipidamie, positive Familienanamnese, Bauchumfang

Organschdden: Linksherzhypertrophie, Plaque oder Intima-Media-Verdickung, Kreatininerhohung, Mikroalbuminurie

Diabetes mellitus, Begleit- und Folgeerkrankungen: zerebrovaskuldre Ereignisse (Schlaganfall, TIA), kardiale Ereignisse (Myokardinfarkt, Angina,
Revaskularisierung, Herzinsuffizienz), Nierenerkrankungen (diabetische Nephropathie, Niereninsuffizienz), PAVK, Retinopathie

Quelle: DHL®

pathie) eine klare Abschdtzung des kardiovaskuldren Risikos
und damit auch der Behandlungsbediirftigkeit ermdglicht (Ta-
belle 3). Die Bezeichnungen niedriges, madssiges, hohes und
sehr hohes zusatzliches Risiko werden verwendet, um ein un-
gefdhres absolutes Risiko fiir eine kardiovaskuldre Erkrankung
iiber die folgenden zehn Jahre von weniger als 15 Prozent, 15
bis 20 Prozent, 20 bis 30 Prozent und mehr als 30 Prozent (nach
den Kriterien der Framingham-Studie [S]) oder ein absolutes Ri-
siko fiir eine tddliche kardiovaskuldre Erkrankung von weniger
als 4 Prozent, 4 bis 5 Prozent, 5 bis 8 Prozent oder iiber 8 Pro-
zent (SCORE-Projekt [6]) abzuschdtzen (Tabelle 3).

Neubewertung einzelner Faktoren

Im Vergleich mit fritheren Leitlinien wurde fiir die Risikostratifi-

zierung eine Neubewertung einzelner Faktoren vorgenommen:

m Ubergewicht wird als abdominelles Ubergewicht definiert
und als Bauchumfang in cm angegeben, womit der abdo-
minellen Fettleibigkeit als wichtiges Kriterium des meta-
bolischen Syndroms Rechnung getragen wird.

W Diabetes mellitus ist als selbststandiges Kriterium auf-
genommen worden, um seiner ausserordentlichen Bedeu-
tung als Risikofaktor Rechnung zu tragen, da das Vorhan-
densein eines Diabetes mellitus das kardiovaskuldre Ge-
samtrisiko auf mindestens das Doppelte anhebt.

B Die Mikroalbuminurie wird als Indikator fiir einen Organ-
schaden eingestuft und fallt somit neu unter die Kategorie
Endorganschdden.
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B Eine leichte Erhohung der Serumkreatinin-Konzentration
(1,2-1,5 mg/dl) wird als Zeichen einer Endorganschddi-
gung betrachtet, ein weiterer Anstieg jedoch als manifeste
Nierenerkrankung gewertet (zukiinftig wird hier die ge-
nauere Angabe der errechneten glomeruldren Filtrations-
rate [GFR] nach der MDRD-IV-Formel [MDRD = Modi-
fication of Diet in Renal Disease] angegeben werden,
Norm > 60 ml/min/1,73 m2).

W Erstmals ist auch das C-reaktive Protein (CRP) neu als Ri-
sikofaktor aufgenommen worden. Ausschlaggebend hier-
fiir sind Studienergebnisse, die zeigen, dass das CRP kar-
diovaskuldre Ereignisse dhnlich prazise vorhersagt wie das
LDL-Cholesterin und der Nachweis einer engen Assozia-
tion zwischen CRP und metabolischem Syndrom. Ein
wichtiger Hinweis und eine Limitation fiir die Praxis ist
dabei sicherlich die Tatsache, dass gehduft falschpositive
Befunde auftreten konnen, die sich durch interkurrente
Infekte oder entziindliche Erkrankungen anderer als vas-
kuldrer Genese erkldren.

B Eine generalisierte oder lokale Engstellung der retinalen
Arterien wird nicht mehr als Zeichen des Endorganscha-
dens gewertet, da diese Veranderung zu hdufig bei Perso-
nen tiber 50 Jahre beobachtet wird. Liegen allerdings Blu-
tungen in der Retina, Exsudate und ein Papillenodem vor,
wird von einer Begleiterkrankung gesprochen.

Beziiglich des Nachweises von Risikofaktoren, Endorganscha-

den und Begleiterkrankungen wird in den Leitlinien weiterhin

ausdriicklich darauf hingewiesen, dass die korrekte Erfassung
von Endorganschdden in der Praxis natiirlich davon abhdngt,
wie detailliert auf diese Schaden hin untersucht wird.

Therapiestrategien

Das primdre Ziel der Behandlung von hypertensiven Patienten
ist die maximale langfristige Reduktion des kardiovaskuldren
Risikos. Es ist daher erforderlich, nicht nur den Blutdruck ad-
dquat zu senken, sondern auch alle anderen therapeutisch
beeinflussbaren Risikofaktoren zu identifizieren und einer ent-
sprechenden Behandlung zuzufiihren.

Beginn der antihypertensiven Behandlung

Ob mit einer medikamentdsen antihypertensiven Behandlung
begonnen werden soll, hangt sowohl von der Hohe des systo-
lischen und diastolischen Blutdrucks als auch vom kardio-
vaskuldren Gesamtrisiko des Patienten ab. Dies kann anhand
von Tabellen unter Beriicksichtigung bekannter Risikofaktoren
fiir kardiovaskuldre Erkrankungen, dem Vorhandensein von
Endorganschdden, dem Vorliegen eines Diabetes mellitus und
klinisch manifester kardiovaskuldrer Erkrankungen beurteilt
werden (Tabelle 3). Aus der Zusammenschau der Befunde er-
gibt sich die Therapiestrategie, das heisst die Antwort auf die
Fragen, ob eine regelmdssige Kontrolle des Blutdrucks ausrei-
chend ist, ob der Einfluss von Lebensstilveranderungen auf die
Blutdruckwerte abgewartet werden kann oder ob mit Lebens-
tilverdnderungen als begleitende Massnahme der sofortige Be-
ginn einer medikamentdsen Therapie notwendig ist.
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Zielblutdruckwerte

Generell sollten bei unkomplizierter Hypertonie Werte < 140/
90 mmHg erreicht werden. Bei Diabetikern sind Blutdruckziel-
werte von < 130/80 mmHg anzustreben. International wird
bei Patienten mit bestehender Nephropathie und Proteinurie
iiber 1 g/Tag eine Einstellung auf Werte < 125/75 mmHg emp-
fohlen, hierzu wird jedoch in den aktuellen Leitlinien der Hoch-
druckliga nicht explizit Stellung genommen. Es wird allerdings
noch einmal ausdriicklich darauf hingewiesen, dass den hier
angegebenen Zielblutdruckwerten Praxismessungen zugrunde
liegen, das heisst bei Selbstmessungen durch den Patienten
oder 24-h-Blutdruckmessungen miissen die Zielblutdruckwerte
entsprechend nach unten korrigiert werden.

Wie rasch die Zielblutdruckwerte erreicht werden sollten, ldsst
sich nicht eindeutig beantworten. Neuere Studien (VALUE!) (7)
legen aber nahe, dass ein relativ rasches Erreichen des Zielblut-
druckes beziehungsweise eine deutliche Senkung im Vergleich
mit den Ausgangswerten vorteilhaft beziiglich des kardio-
vaskuldren Risikos ist. Eine addquate Einstellung sollte folglich
in Abhdngigkeit von den Ausgangsblutdruckwerten binnen
Wochen beziehungsweise weniger Monate erreicht werden.

Lebensstilverdnderungen

Es wird auch in den neuen Leitlinien ausdriicklich betont, dass
Lebensstilveranderungen als Basismassnahmen der antihyper-
tensiven Therapie und kardiovaskuldren Risikoreduktion unab-
dingbare Voraussetzungen darstellen und dass die entspre-
chenden Anderungen, wie auch durch neuere Studien belegt,
eine bedeutsame Effektivitdt aufweisen. Hierzu gehoren insbe-
sondere der Rauchstopp, die Gewichtsreduktion, die Verminde-
rung des Alkoholkonsums, korperliche Bewegung und Sport,
die Reduktion des Kochsalzkonsums sowie eine Erndhrung mit
viel Obst und Gemiise und wenig tierischen und gesdttigten
Fettsduren.

Medikamentose antihypertensive Therapie

Der Grossteil der aktuellen Leitlinien ist erwartungsgemadss
der medikamentdsen antihypertensiven Therapie gewidmet. In
einer entsprechenden Einleitung weisen die Autoren der Leit-

1 VALUE: Valsartan Antihypertensive Long-term Use Evaluation

2 ALLHAT-LLT: Antihypertensive and Lipid-Lowering Treatment
to Prevent Heart Attack Trial

3 LIFE: The Losartan Intervention For Endpoint Reduction in
Hypertension Study

4 MOSES: Morbidity and Mortality After Stroke-Eprosartan
5 ASCOT: Anglo-Scandinavian Cardiac Outcomes Trial

6 PROGRESS: Perindopril Protection against Recurrent Stroke
Study

7 SCOPE: Study on COgnition and Prognosis in the Elderly




Tabelle 4: Differenzialtherapeutische Uberlegungen
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Klasse Vorteil

Diuretika (Thiazide) Herzinsuffizienz
Isolierte systolische Hypertonie

Preis

Betablocker Nach Myokardinfarkt
Angina pectoris
Herzinsuffizienz

Rhythmusstérungen

Ca-Antagonisten Isolierte systolische Hypertonie
Hypertonie

«Stabile» KHK

Herzinsuffizienz

Nach Myokardinfarkt
Nephropathie

Hohes kardiovaskukares Risiko

ACE-Hemmer

AT-1-Antagonisten Vertraglichkeit/Compliance

Herzinsuffizienz
Nach Myokardinfarkt

linien recht ausfiihrlich auf die vielfdltigen Probleme wie Evi-
denzgrad, Auswahl von Studien, weiche, intermedidre und
harte Endpunkte und die generelle Problematik von grossen
Interventionsstudien beziiglich relativ kurzer Nachbeobach-
tungsphasen, Compliance und Studiendesign hin. Es wird be-
tont, dass insbesondere auch langfristige metabolische Auswir-
kungen verschiedener antihypertensiver Therapien, wie zum
Beispiel LDL- oder HDL-Cholesterin-Veranderungen, Glukose-
toleranz, Induktion oder Verschlechterung eines metabolischen
Syndroms oder eines Diabetes mellitus Beriicksichtigung fin-
den miissen. Ausfiihrlich wird auf die Evidenz verschiedener
Therapieempfehlungen hingewiesen, und es werden die gros-
sen, zugrunde liegenden Studien (VALUE!, ALLHAT?, LIFE3,
MOSES*, ASCOT5, PROGRESS®, SCOPE?) kritisch bewertet.

Antihypertensiva der ersten Wahl

und differenzialtherapeutische Uberlegungen

Nach wie vor stellen fiinf Substanzgruppen die Antihyperten-
siva der ersten Wahl dar, wie im antihypertensiven Pentagramm
der Deutschen Hochdruckliga dargestellt, bestehend aus Diure-
tika, Betablockern, Kalziumantagonisten, ACE-Hemmern und
AT-1-Rezeptorantagonisten. Diese sind prinzipiell frei miteinan-

Nephropathie (insbes. Diabetes mellitus Typ 2)

Nachteil
Hypokaliamie
Harnsaure (Gicht)
Non-Compliance
Metabolisches Risiko

Obstruktive Ventilationsstorungen
(Asthma, ggf. COPD)

AV-Block

Metabolisches Risiko

AV-Block (Nichtdihydropyridine)

Odeme (Dihydropyridine)
Herzinsuffizienz

Akuter Myokardinfarkt (erste 4 Wochen)

Bei Schwangerschaft

Husten

Hyperkaliamie

Bei beidseitiger Nierenarterienstenose

Bei Schwangerschaft
Hyperkalidmie
Bei beidseitiger Nierenarterienstenose
Preis
Quelle: DHL®

der kombinierbar, mit Ausnahme der Kombination von Beta-
blockern und Kalziumantagonisten vom Non-Dihydropyridin-
Typ (Verapamil, Diltiazem), da beide am Herzen stark negativ
chronotrop wirken kénnen. Andererseits gibt es gute Evidenz
fiir den bevorzugten Einsatz bestimmter Substanzgruppen bei
bestehenden Grund- beziehungsweise Begleiterkrankungen,
beispielsweise den bevorzugten Einsatz von Betablockern bei
KHK oder von ACE-Hemmern bei diabetischer Nephropathie.
Eine Ubersicht entsprechender Uberlegungen und Indikationen
bei Vorliegen von Begleit- beziehungsweise Grunderkrankun-
gen ist in Tabelle 4 dargestellt.

Compliance

Fiir den Erfolg einer antihypertensiven Behandlung ist die Ein-
nahmetreue (Compliance) von entscheidender Bedeutung. Sie
ist umso besser, je weniger Tabletten einzunehmen sind, was
beispielsweise durch Kombinationspraparate erreicht werden
kann. Weiterhin hangt die Compliance auch stark vom Neben-
wirkungsprofil der Substanz ab. Es ist daher fiir den Einzelfall
wichtig, entsprechende Kontraindikationen zu beachten. Stu-
dien tiber die Therapietreue in Abhangigkeit von der initial ver-
ordneten Substanzklasse lassen hierbei klare Vorteile bei den
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moderneren Substanzen erkennen, insbesondere auch beim
Langzeitverhalten der Patienten.

Initiale Kombinationstherapie

Zahlreiche Studien haben gezeigt, dass bei einem Grossteil der
Hypertoniker mindestens zwei Antihypertensiva notwendig
sind, um eine adaquate Blutdrucksenkung zu erreichen. Dies
gilt in besonderem Masse, wenn die Zielblutdruckwerte
> 20/ 10 mmHg von den Ist-Blutdruckwerten differieren. Hier
kann nach den Leitlinien der Deutschen Hochdruckliga bereits
initial mit einer niedrig dosierten Kombinationstherapie (meist
Kombination mit Hydrochlorothiazid) begonnen werden.

Ausblick

Antihypertensive Therapie und Neuauftreten eines Diabetes
In einer Vielzahl grosser Studien konnte beobachtet werden,
dass eine antihypertensive Therapie mit der Blockade des
Renin-Angiotensin-Systems im Vergleich zur Therapie mit Diu-
retika oder Betablockern mit einer hochsignifikanten Verringe-
rung der Diabetesinzidenz vergesellschaftet ist. Eine grosse
Metaanalyse mit mehr als 40 000 Patienten konnte dies bestati-
gen. Die Verhinderung des Neuauftretens eines Diabetes sollte
angesichts des hohen kardiovaskuldren Risikos, welches mit
Diabetes assoziiert ist, ein klares therapeutisches Ziel darstel-
len. Die Behandlung adipdser Hypertoniker mit Medikamenten,
die am Renin-Angiotensin-System angreifen, scheint unter die-
sem Aspekt von grossem therapeutischem Nutzen zu sein,
wahrend die Therapie mit Kalziumantagonisten als neutral ein-
zustufen ist. Die Daten der ALLHAT2-Studie zeigen deutlich, dass
Diuretika diesbeziiglich deutlich schlechter abschneiden und das
Risiko des Neuauftretens eines Diabetes mellitus erhdhen.

Neuauftreten von Vorhofflimmern

Ahnlich wie fiir das Neuauftreten von Diabetes mellitus zeich-
net sich auch fiir das Auftreten von Vorhofflimmern ein Vorteil
fiir moderne Therapieregime ab. Insbesondere AT-1-Rezeptor-
antagonisten scheinen die Inzidenz des Neuauftretens von Vor-
hofflimmern bei Hypertonikern reduzieren zu kénnen (8, 9).

Antihypertensive Therapie und Schwangerschaft

Der Einsatz von ACE-Hemmern im zweiten und dritten Trime-
non der Schwangerschaft ist aufgrund einer erhdhten Inzidenz
von Fetopathien kontraindiziert. Im Gegensatz hierzu wurde
eine ACE-Hemmer-Exposition im ersten Trimenon der Schwan-
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Auch die Schweizerische Hypertoniegesellschaft hat
kiirzlich iberarbeitete Empfehlungen fiir Arzte zur
arteriellen Hypertonie herausgegeben (die mit den
deutschen Leitlinien weitestgehend ibereinstimmen):

www.swisshypertension.ch/guidelines.htm

748  ARS MEDICI 15 m 2007

gerschaft bisher nicht mit fetalen Verdnderungen in Verbindung
gebracht.

Eine neue Studie zeigte nun jedoch, dass das Risiko fiir konge-
nitale Malformationen des kardiovaskuldren und des Zentral-
nervensystems bei Kindern, deren Miitter ausschliesslich
im ersten Trimenon mit ACE-Hemmern behandelt worden
waren, sowohl im Vergleich mit sonstigen Antihypertensiva als
auch im Vergleich mit unbehandelten Miittern um den Faktor
3,72 beziehungsweise 4,39 erhoht ist. Die Autoren empfehlen
daher, die Gabe von ACE-Hemmern auch im ersten Trimenon
zu vermeiden (10). Praktisch stellt sich hier natiirlich die Frage,
inwieweit Frauen im gebdrfahigen Alter ohne sicheren Konzep-
tionsschutz tiberhaupt eine Therapie mit ACE-Hemmern erhal-
ten sollten. |
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