STUDIE REFERIERT

Eine einjdhrige Studie verglich die
Blutdrucksenkung bei den Anti-
hypertensiva Aliskiren und Hydro-
chlorothiazid in Monotherapie,
und bei unzureichender Wirkung

in Kombination mit Amlodipin.

Sowohl die Guidelines des amerikani-
schen Joint National Committee (JNC-7)
als auch der Europdischen Hypertonie-
und Kardiologiegesellschaften (ESH/
ESC) empfehlen einen Ziel-BD unter
140/90 mmHg. Obwohl eine ganze Reihe
von Antihypertensiva zur Verfiigung ste-
hen, erreicht kaum ein Drittel der Hyper-
toniker unter Therapie diesen Zielbe-
reich. Neuzugdnge sind daher willkom-
men. Einen solchen stellt der oral zu
verabreichende direkte Renininhibitor
Aliskiren (Rasilez®) dar, der sich in di-
versen Studien allein als wirksam erwie-
sen hat oder in Kombination mit ACE-
Hemmern, Angiotensinrezeptorblockern,
Diuretika und Kalziumantagonisten eine
zusdtzliche BD-Senkung gebracht hat.
Diese Studie wollte erstmals die Lang-
zeitwirksamkeit und Sicherheit von alis-
kiren- und hydrochlorothiazidbasierten
Therapieschemata bei leichter bis mittel-
schwerer Hypertonie vergleichen.

Methodik
Einschlusskriterien waren Alter tiber 18
Jahre und essenzielle Hypertonie mit

Ein direkter Renininhibitor zur
Langzeit-Blutdrucksenkung

Vergleich von Aliskiren mit Hydrochlorothiazid

einem diastolischen BD zwischen 90 und
110 mmHg. Vor der Randomisierung durch-
liefen die Patienten eine einfach-blinde
Plazebophase und wurden dann ent-
weder zu 150 mg Aliskiren oder 12,5mg
Hydrochlorothiazid (HCT, Esidrex®) oder
Plazebo randomisiert. Nach 3 Wochen
wurden die Dosen der aktiven Therapien
verdoppelt, und nach weiteren 3 Wochen
wurden die Plazebopatienten ebenfalls
zu einer der beiden aktiven Therapien
randomisiert. Ab Woche 12 erhielten die
Patienten mit noch nicht ausreichend
kontrolliertem BD zusdtzlich 5mg Amlo-
dipin (Norvasc® oder Generika). Diese
Dosis konnte in der Folge bis zum Stu-
dienende nach 52 Wochen falls notig
ebenfalls verdoppelt werden. Die Auswer-
tung erfolgte nach Intention-to-Treat.

Resultate

Die mittleren, jeweils im Sitzen gemes-
senen, systolischen und diastolischen
Blutdruckwerte lagen nach 26 Wochen
unter der aliskirenbasierten Therapie
signifikant tiefer als unter der HCT-
basierten Therapie (-20,3/-14,2 vs. -18,6/
13,0mmHg; p < 0,05). Dieser Unter-
schied blieb auch nach 52 Wochen er-
halten (-22,1/-16,0 vs. -21,2/-15,0 mmHg;
p < 0,05 fiir diastolischen BD). Am Ende
der Monotherapiephase waren 300mg
Aliskiren den 25 mg HCT ebenfalls signi-
fikant iiberlegen (-17,4/-12,2 vs. -14,7/
-10,3 mmHg; p <0,001).

Die Nebenwirkungsraten waren unter
Aliskiren (65,2%) und HCT (61,5%)
dhnlich, ebenso die Therapieabbriiche
wegen Nebenwirkungen (5,1% vs.
7,3%). Hypokalidamien waren unter HCT
haufiger (17,9% vs. 0,9%; p <0,0001).

Diskussion

Als Haupterkenntnis aus dieser Studie
nennen die Autoren die Uberlegenheit
der 300-mg-Aliskiren-Monotherapie im
Vergleich zur 25-mg-HCT-Monotherapie
bei der BD-Senkung. Zusdtzlich habe
Aliskiren (in optionaler Kombination mit
Amlodipin, die bei fast der Halfte der Pa-
tienten eingesetzt wurde) in der Lang-
zeitbehandlung signifikant grossere BD-
Senkungen erzielt als die HCT-basierte
Therapie. Auch die Responderraten wa-
ren unter dem Renininhibitor signifikant
hoher.

HCT wurde in dieser Studie als Ver-
gleichssubstanz gewdahlt, weil die ame-
rikanischen JNC-7-Guidelines Thiazid-
diuretika als die bevorzugte Initialbe-
handlung bezeichnen, schreiben die
Autoren.

Als Einschrankung erwdhnen sie, dass
hier nur die erzielten BD-Senkungen,
nicht aber die klinischen Ereignisse
einen Endpunkt darstellten, und dass die
Patienten mit im Mittel 55,9 Jahren rela-
tiv jung waren, da der diastolische BD als
Auswahlkriterium diente. |
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m Eine auf dem Renininhibitor Aliskiren
basierte Therapie brachte im Vergleich
zu einer hydrochlorothiazidbasierten
Behandlung (jeweils in optionaler Kom-
bination mit Amlodipin) wéhrend einer
Dauer von 6 Monaten eine signifikant
grossere BD-Senkung.

m Die Monotherapie mit 300 mg Aliskiren
war derjenigen mit 25 mg Hydrochloro-
thiazid bei der BD-Senkung iiberlegen.
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