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Trotz Fortschritten in der Behand-

lung ist ein Grossteil der Hyperto-

nien nur ungenügend kontrolliert.

Der vermehrte Einsatz der 24-Stun-

den-Blutdruckmessung sowie neue

Medikamente können dazu beitra-

gen, dass mehr Hypertoniker besser

eingestellt sind.

Sabina M. Ludin

In Europa liegt die Rate an gut kontrol-
lierten Hypertonien gerade mal zwischen
17 Prozent (Tschechien) und knapp 
36 Prozent (Spanien) (1). Eine besondere
 Herausforderung ist die Behandlung von
Hypertonikern mit Komorbiditäten. In ei-
ner grossen dänischen Studie mit mehr
als 37 000 Patienten waren im Durch-
schnitt 33,2 Prozent der Hypertonien
kontrolliert. Von den Diabetikern hatten
nur 16,5 Prozent Blutdruckwerte im
Normbereich, während bei Patienten mit
gleichzeitiger koronarer Herzkrankheit
oder zerebrovaskulären respektive peri-
pheren vaskulären Erkrankungen die
Rate an kontrollierten Hypertonien zwi-
schen 42,9 Prozent und 51,4 Prozent lag
(2). «Diese Zahlen zeigen eindrücklich,

dass hier noch viel getan werden muss.
Insbesondere auch unter dem Gesichts-
punkt, dass die Hypertonie einer der
wichtigsten Risikofaktoren für Schlagan-
fälle ist», so Dr. Eamon Dolan, Stroke and
Hypertension Unit, Connolly Hospital,
Dublin (3). 

24-Stunden-Blutdruck gibt 
wesentliche Zusatzinformationen
Üblicherweise wird der Blutdruck durch
Messungen in der Praxis überwacht. Der
Druck unterliegt aber grossen Schwan-
kungen (4), die bei Hypertonie noch aus-
geprägter sind als bei Normotonie. Da ge-
rade diese mit zerebrovaskulärer Morbi-
dität und Mortalität vergesellschaftet
sind (4–6), geben die Praxismessungen zu
wenig Aufschluss über den tatsächlichen
Verlauf. Als Alternative bietet sich hier

die 24-Stunden-Blutdruckmessung an,
die viel mehr Messwerte liefert und es er-
laubt, den Blutdruck auch im normalen
Alltag und während der Nacht abzubil-
den, und so die Erfassung von Blut-
druckschwankungen ermöglicht. Tat-
sächlich konnte in Studien gezeigt
 werden, dass ein erhöhter 24-Stunden-
Blutdruck ein unabhängiger Prädiktor
für kardiovaskuläre Ereignisse ist. Das
für andere Risikofaktoren adjustierte
 Risiko für kardiovaskuläre Ereignisse be-
trägt bei einem mittleren systolischen 
24-Stunden-Blutdruck von ≥135 mmHg
verglichen mit 24-Stunden-Werten 
< 135 mmHg bei Patienten mit einem Pra-
xisblutdruck < 140 mmHg 2,80 (95%-
Konfidenzintervall [KI]: 0,80–9,85), bei
 einem Praxisblutdruck von 140 bis 
159 mmHg 1,82 (95%-KI: 0,92–3,56) und

bei einem Praxisblutdruck ≥160 mmHg
2,31 (95%-KI: 1,26–4,22) (7). «Das zeigt,
dass die Behandlung und das Monitoring
der Hypertonie auf 24-Stunden-Blut-
druckmessungen beruhen sollten und
nicht allein auf dem Praxisblutdruck»,
betonte Dolan. 

Hypertoniekontrolle ist essenziell
Epidemiologische Daten belegen, dass ei-
ne Senkung des systolischen Blutdrucks
um nur 2 mmHg bei Menschen mittleren
Alters (40–69 Jahre) das Risiko, an einer
ischämischen Herzkrankheit zu sterben,
um 7 Prozent und das Risiko, an einem
Schlaganfall zu sterben, um 10 Prozent
senkt (8). «Es ist eindrücklich, wie viel wir
bereits mit einer geringen Blutdrucksen-
kung erreichen können. Eine perfekte
Hypertoniekontrolle ist essenziell. Wir
brauchen Blutdrucksenkung, Blutdruck-
senkung und nochmal Blutdrucksen-
kung», forderte Prof. Dr. Roland Schmie-
der, Medizinische Klinik 4, Universitäts-
klinikum Erlangen. �
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Vielversprechende Daten für neues Sartan

In verschiedenen Studien war der neue Angiotensinrezeptorblocker Azilsartan bei vergleichbar guter Verträg-
lichkeit und Sicherheit Olmesartan und Valsartan sowie dem ACE-Hemmer Ramipril in der Praxis- und 24-
Stunden-Blutdruckmessung überlegen (9–12). Auch bei Typ-2-Diabetes oder Prädiabetes senkte es den 24-Stun-
den-Blutdruck signifikant mehr als Olmesartan und Valsartan (13). «In der eben erst abgeschlossenen pro-
spektiven, nicht interventionellen EARLY-Studie mit 5000 Patienten in 1000 deutschen Arztpraxen konnten wir
die Überlegenheit gegenüber ACE-Hemmern auch unter Praxisbedingungen bestätigen», so Schmieder (14).
Schliesslich erwies sich das neue Sartan auch in einer Fixkombination mit Chlorthalidon (40/25 mg oder 80/25
mg) wirksamer als Olmesartan plus Hydrochlorothiazid (40/25 mg) (15), was vor allem unter dem Aspekt, dass
ungefähr ein Drittel der Hypertoniker eine Zweierkombination braucht, um den Blutdruck genügend zu kon-
trollieren, interessant ist.

Fortbildung

Die mukolytische und antioxidative

Wirkung von N-Acetylcystein ist, so

vermutete man bisher, von grosser

Bedeutung in der Behandlung der

chronisch obstruktiven Lungen-

erkrankungen (COPD). Allerdings

 wurde der positive Einfluss dieser

Substanz in klinischen Studien bis

anhin nur ungenügend nachgewie-

sen, möglicherweise weil die Dosie-

rungen oder die Outcome-Parame-

ter nicht adäquat gewählt wurden. 

Die HIACE-Studie
Ziel der HIACE-Studie (The Effect of High
Dose N-Acetylcysteine on Air Trapping
and Airways Resistance of Chronic Ob-
structive Pulmonary Disease) war es, die
Wirkung hoch dosierten N-Acetylcysteins
zu untersuchen. HIACE war eine ein 
Jahr dauernde, doppelblinde, randomi-
sierte und plazebokontrollierte Studie mit

120 chinesischen Patienten zwischen 50
und 80 Jahren mit stabiler COPD. Die
Probanden erhielten entweder zweimal
täglich 600 mg N-Acetylcystein oder Pla-
zebo. Die Überwachung umfasste nebst
Feststellung von Exazerbationen und Hos-
pitalisationen auch die wichtigsten Lun-
genfunktionsparameter, die Symptome,
die «modified Medical Research Council
(mMRC) dyspnea»-Skala, den St. George’s-
Respiratory-Questionnaire-(SGRQ-)Score
und die 6-Minuten-Gehdistanz (6MWD).
Die Parameter wurden zu Beginn der
 Studie und dann alle 16 Wochen bis nach
Ablauf eines Jahres erhoben.
Insgesamt wurden 120 Patienten in die
Studie aufgenommen, darunter 93,2 Pro-
zent Männer. Das mittlere Alter betrug
 etwas über 70 Jahre. Die Behandlungs-
wie die Plazebogruppe waren statistisch
vergleichbar. Nach einem Jahr zeigten
sich in der Behandlungsgruppe gegen-
über Plazebo einige markante Verbesse-
rungen, so beispielsweise eine signifi-
kante Verbesserung des FEV (forced
 exspiratory flow), eine signifikante Re-
duktion der Exazerbationsfrequenz und
eine Tendenz zu weniger Hospitalisatio-
nen. mMRC, SGQR und 6MWD blieben
hingegen in beiden Gruppen gleich. 

Fazit: Die einjährige Behandlung von
COPD-Patienten mit N-Acetylcystein re-
sultierte in einer signifikanten Verbesse-
rung der Atemwegsfunktion und weniger
Exazerbationen.

Die PANTHEON-Studie
Eine weitere Studie, PANTHEON, evalu-
ierte ebenfalls die Wirkung von 600 mg N-
Acetylcystein auf die Exazerbationsrate
bei COPD-Patienten. Auch bei PAN-
THEON stand die Überlegung im Vorder-
grund, dass antioxidativ und antiinflam-
matorisch wirkende Subtanzen wie N-
Acetylcystein bei der mit oxidativem
Stress und Entzündungszeichen einher-
gehenden COPD von Nutzen sein könn-
ten. Wichtigster Erfolgsparameter war die
Häufigkeit von Exzerbationen unter The-
rapie beziehungsweise unter Plazebo. 
Auch die PANTHEON-Studie war pro-
spektiv, doppelblind, plazebokontrolliert
und randomisiert angelegt. In die Studie
aufgenommen wurden 1006 Patienten
zwischen 40 und 80 Jahren mit mittel-
schwerer bis schwerer COPD. Die Studie
wurde in 34 chinesischen Spitälern
durchgeführt. Die Verumgruppe erhielt
600 mg N-Acetylcystein zweimal täglich.
Die Studie dauerte wie HIACE ein Jahr.

Nach einem Jahr wurden 497 akute Exa-
zerbationen bei insgesamt 482 Patienten
der N-Acetylcystein-Gruppe registriert
gegenüber 642 akuten Exazerbationen
bei ebenfalls 482 Patienten der Plazebo-
gruppe. N-Acetylcystein wurde sehr gut
vertragen; die Nebenwirkungsrate war in
beiden Gruppen praktisch identisch. 
Fazit: Zweimal 600 mg N-Acetylcystein
täglich vermögen vor allem bei mittel-
schwer erkrankten COPD-Patienten die
Zahl der Exazerbationen zu reduzieren.

�

Richard Altorfer

Quellen:
Hoi Nam Tse, MBChB, FCCP et al.: High-Dose 
N-Acetylcysteine in Stable COPD: The 1-Year,
Double-Blind, Randomized, Placebo-Controlled
HIACE Study. Chest. 2013; 144 (1): 106–118.
doi:10.1378/chest.12-2357.
Jin-Ping Zheng, MD et al. Twice daily N-acetyl-
cysteine 600 mg for exacerbations of chronic ob-
structive pulmonary disease (PANTHEON): a ran-
domised, double-blind placebo-controlled trial.
The Lancet Respiratory Medicine, Early Online
Publication, 30 January 2014. doi:10.1016/
S2213–2600 (13) 70286-8.

N-Acetylcystein bei COPD: Ergebnisse zweier Studien

Argus Pharmakotherapie


