
Für Hochdruckpatienten in Deutschland hat sich die 
 Behandlungssituation in den vergangenen Jahren deutlich 
verbessert. Eine breite Palette gut wirksamer und verträglicher 
Antihypertensiva steht als Mono- oder Kombinationstherapie 
zur Verfügung, um den Blutdruck der Patienten zuverlässig 
über 24 Stunden einzustellen.

„Die medikamentöse antihypertensive 
erapie ist auf allen Ebenen der Präven-
tion eine der erfolgreichsten medizini-
schen Maßnahmen überhaupt, und spe-
ziell in Deutschland wurde die Behand-
lungssituation deutlich verbessert.“ Mit 
dieser Antwort auf die Frage, wo wir mit 
der antihypertensiven erapie stehen, 
verdeutlicht der Hypertensiologe Prof. 
Martin Middeke, München, in der Zeit-
schri� „Der Internist“ den hohen Stellen-
wert der Hochdruckbehandlung. 

Verträglichere Wirkstoffe – bessere 
Compliance
Mit der Entwicklung immer verträgliche-
rer Medikamente hat sich auch die era-
pieadhärenz der Patienten deutlich ver-
bessert. Zur initialen Monotherapie wer-
den derzeit fünf Wirksto�gruppen emp-
fohlen und als gleichwertig eingestu�: 
ACE-Hemmer, AT1-Rezeptor-Blocker, 
Betablocker, Diuretika und Kalziumant-

agonisten. Welcher Wirksto� für die ini-
tiale erapie gewählt wird, sollte indivi-
duell entschieden werden. Dabei emp-
�ehlt es sich immer, so Middeke, mit 
niedriger Dosierung einer lang wirksa-
men Substanz zu beginnen und die Dosis 
über drei bis vier Wochen langsam zu stei-
gern. Erst dann erreichen die modernen 
Antihypertensiva ihre volle Wirkstärke. 

Kombitherapie von Anfang an 
möglich
Kombinationstherapien wurden früher 
erst eingesetzt, wenn sich der erwünschte 
Erfolg mit einer Monotherapie nicht ein-
stellte. Heute werden sie alternativ auch 
schon von Anfang an empfohlen.Man 
geht davon aus, dass die Kombitherapie 
der multifaktoriellen Genese der primä-
ren Hypertonie am ehesten gerecht wird. 
Denn mit ihr sind die zahlreichen Wech-
selwirkungen zwischen Salz- und Wasser-
haushalt, Renin-Angiotensin-Aldosteron-

System, sympathikoadrenergem System 
und Gefäßreagibilität besser beein�uss-
bar als mit einer Einzelsubstanz. 

Antihypertensive Substanzen zeigen 
keine lineare Beziehung zwischen Dosis 
und Wirkung bzw. Nebenwirkung. Viel-
mehr nehmen die Nebenwirkungen mit 
steigender Dosis überproportional zu, 
während die Dosis-Wirkungs-Kurven 
der erwünschten Wirkungen im unteren 
Dosisbereich steil ansteigen und im obe-
ren ab�achen. Durch Additionse�ekte 
wird bei niedriger Dosierung der Kombi-
nationspartner im Vergleich zu einer 
hoch dosierten Monotherapie eine über-
proportional hohe Wirkung erreicht, 
während sich unerwünschte E�ekte ge-
ringer bemerkbar machen. 

Da die Compliance der Patienten we-
sentlich von der Zahl der verordneten 
Medikamente abhängt, werden Fixkom-
binationen empfohlen. Unter den Zwei-
erkombinationen haben sich laut Midde-
ke Diuretika in Kombination mit ACE-
Hemmern, AT1-Rezeptor-Blockern oder 
Betablockern bewährt. Als �xe Dreifach-
kombination sind in Deutschland AT1-
Blocker plus Diuretikum plus Kalzium-
antagonist zugelassen (Olmesartan bzw. 
Valsartan plus Amlodipin plus Hydro-
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chlorothiazid). Kann auch mit der Drei-
fachkombination der erwünschte Ziel-
blutdruck nicht erreicht werden, kom-
men darüber hinaus Betablocker oder ein 
Antihypertensivum der zweiten Wahl in-
frage, wobei Doxazosin und Spironolac-
ton aufgrund der Studienlage zu bevor-
zugen seien, so Middeke.

International keine Einigkeit bei 
den Wirkstoffen
Die in den europäischen Leitlinien mit 
den anderen vier Substanzen gleichge-
stellten Betablocker werden von amerika-
nischen und britischen Fachgesellschaf-
ten heute nicht mehr als antihypertensive 
Erstlinientherapie empfohlen. Basis die-
ser Empfehlungen sind allerdings laut 
Middeke alte „Interventionsstudien mit 
dem nicht selektiven Betablocker Propra-
nolol und dem (alten) selektiven Betablo-
cker Atenolol“. In den Studien hatte sich 
hier eine Unterlegenheit bei der Primär-
prävention des Schlaganfalls gezeigt. 

Middeke betont allerdings, dass heute 
ausschließlich moderne selektive Betablo-
cker eingesetzt werden sollen. Einen be-
sonderen Stellenwert unter ihnen habe das 
vasodilatierende Nebivolol. Dieser Beta-
blocker der dritten Generation hemmt 
nicht nur hochselektiv β-1-Rezeptoren, 
sondern aktiviert auch das endotheliale 
NO-System. Der Wirksto� senkt den Blut-
druck über 24 h und beein�usst weder Ge-
wicht noch Lipid- und Glukosesto�wech-
sel, Sexualfunktion oder körperliche Leis-
tungsfähigkeit. Insgesamt könne auf die 
Betablockade im Rahmen der antihyper-
tensiven erapie im klinischen Alltag 
nicht verzichtet werden. 

Eine duale Blockade des Renin-Angio-
tensin-Aldosteron-Systems wird von der 
europäischen Hypertoniegesellscha� we-
gen hoher Nebenwirkungsraten nicht 
mehr empfohlen. Middeke beklagt bei 
den zugrunde liegenden Studien aller-
dings ein ungeeignetes Patientenkollektiv 
und fordert Untersuchungen mit Proban-
den mit schwer einstellbarer oder resis-
tenter Hypertonie.

Neue Wirkstoffe in der Pipeline
Neue Ho�nungen setzt man auf eine Sub-
stanz mit dem Kürzel LCZ696, die zwei 
antihypertensive Wirkprinzipien vereint. 
Einerseits blockiert Valsartan das Renin-
Angiotensin-System, andererseits hemmt 
der Neprilysininhibitor Sacubitril den 
Abbau natriuretischer Peptide. Damit er-
gänzen sich eine vasodilatierende Wir-

kung mit vermehrter Wasser- und Natri-
umausscheidung und die Reduktion des 
Blutvolumens. Nachdem erste Studien 
Vorteile gegenüber den Einzelsubstanzen 
Valsartan und Enalapril gezeigt haben, 
muss vor allem das Nebenwirkungsrisiko 
weiter untersucht werden.

Antihypertensive Chronotherapie
Vor allem bei Risikopatienten mit nächtli-
cher Hypertonie (Non-Dipper) oder einer 
Inversion des Blutdruckrhythmus (Inver-
ted Dipper) sind die nächtliche Blutdruck-
senkung und die Wiederherstellung eines 
normalen zirkadianen Rhythmus wichtige 
erapieziele. Hierzu zählen Diabetiker 
mit Hochdruck, Patienten mit hypertensi-
ven Organschäden wie Niereninsu¥zienz 
und Hochdruckherz sowie Patienten mit 
obstruktiver Schlafapnoe. Ein weiteres 
Ziel ist die Vermeidung eines übermä-
ßigen Blutdruckanstiegs am Morgen.

Bei den meisten Menschen mit primä-
rem Hochdruck liegt ein normaler zirka-
dianer Rhythmus vor. Bei Patienten mit 
leichter bis mittelschwerer Hypertonie 
lässt sich mit einer Mono- oder Kombina-
tionstherapie am Morgen eine Blutdruck-
normalisierung über 24 h erreichen. Auch 
wenn die nächtliche Blutdruckabsenkung 
abgeschwächt oder aufgehoben ist, kann 
zunächst ein erapieversuch mit einer 
lang wirksamen Substanz, die nach dem 
Aufstehen eingenommen wird, unter-
nommen werden. Sinkt der Blutdruck 
nachts nicht ausreichend, kann die zu-
sätzliche Gabe von Kalziumantagonisten, 
Alphablockern oder Clonidin am Abend 
sinnvoll sein. Bei Patienten mit Inversion 
des zirkadianen Blutdruckrhythmus ist 
die zusätzliche abendliche erapie zur 
ausreichenden Blutdrucksenkung in der 
Nacht unumgänglich. Vor allem für älte-
re Hypertoniker ist der nächtliche Blut-
druck von Bedeutung: Einer australischen 
Studie zufolge zeigte nur dieser einen sig-
ni�kanten Zusammenhang mit kardio-
vaskulären Ereignissen und Todesfällen, 
nicht aber der Tages- oder der Praxisblut-
druck. Allerdings darf der nächtliche 
Blutdruck auch nicht zu stark abfallen. 
Sinkt er um mehr als 20% (Extreme Dip-
per), steigt bei älteren Patienten das Risi-
ko nächtlicher myokardialer oder zereb-
raler Mangeldurchblutung. Für diese Pa-
tienten kann es sinnvoll sein, für den Tag 
eine Substanz mit nur mittellanger Wirk-
samkeit zu wählen. (Christine Starostzik)

Literaturliste beim Verlag.

Geringe Größe = 
hohes Infarktrisiko?
Große Menschen sind im Vorteil: Sie 
 erkranken seltener an Hypertonie und 
Diabetes und haben niedrigere LDL-
Werte. Entsprechend seltener bekom-
men sie auch eine KHK und einen Herz-
infarkt. Die meisten Genvarianten für ei-
nen großen Körper gehen mit einem ge-
ringeren KHK-Risiko einher: Ist die 
Köpergröße genetisch bedingt um eine 
Standardabweichung (ca. 6,5 cm) gerin-
ger, steigt das KHK-Risiko um 13,5%.  
Allerdings galt dies nur bei Männern! 

Nelson CP et al. N Engl J  Med (online first)

Akut-EKG per App
Datenschutzbedenken zum Trotz boomt 
die medizinische App-Branche: Die Kar-
dio-App „CardioSecur active“ dient der 
Überwachung von Herzinfarktpatienten. 
Mit einfach zu nutzenden Elektroden 
wird ein komplettes 12-Kanal-EKG 
 abgeleitet, außerdem die Hinterwandab-
leitungen V7 bis V9. Ein Algorithmus 
macht eine automatische Auswertung 
mit einem mehrstu�gen Alarmsystem. 
Au�ällige Befunde werden per E-Mail, 
zusammen mit dem Akut-EKG, direkt 
an den Arzt geschickt. 

conhIT 2015; AppCircus, 15. April 2015

Schwindel durch 
Schlaganfall?
Etwa jeder dritte Deutsche leidet mindes-
tens einmal im Leben an krankha�em 
Schwindel. Im Gegensatz zu den übli-
chen Verfahren, wie die kalorische Spü-
lung oder die Drehstuhl-Untersuchung, 
kann der videobasierte Kop�mpulstest 
(vKIT) binnen 15 Minuten Hinweise lie-
fern, ob die Ursache im Innenohr oder 
im Gehirn liegt. Bei dem Test misst eine 
Kamera die Augenbewegungen, wäh-
rend der Kopf rasch gedreht wird. Ein 
MRT ist dann meist nicht mehr nötig.

Mitteilung der DGKN; www.aerztezeitung.de
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