Hatdanyagok fix kombinacidoban
A sziv- és érrendszeri kockazat sikeres csokkentése
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A beteg-egylittm(ikodés javitdsaban a napjaban egyszer alkalmazott, hosszi hatdsu, kevés
mellékhatdssal jard készitmények, a fix kombinacidk térhdditdsa napjaink orvoslasanak egyértelmuien
kedvez6 valtozasa. A kombindcids kezelés szikségessége, gyakorisaga és mértéke adott teret —
szamos ellenzé és kételked6 ellenére — a fix kombinacids kezelés bevezetésének.

A tartésan magas vérnyomas (hipertdnia) kezelésének fontossdgara az altala okozott célszerv-
kdrosodasok mutatnak ra — kdrosan hat a szivm(ikodésre, rombolja az erek falat, emiatt infarktusra
és agyvérzésre hajlamosit, karositja a vesék szerkezetét rontva a kivalasztofunkciét, a szem ereinek
karositasaval latdsromlast, sllyos esetben vaksagot okozhat. A hipertdnia korszer(i kezelésének
alapja a célvérnyomas elérése megfelel§ célszerv védelemmel. A fix kombinacids készitményekre a
nagyobb hatékonysdg és a kevesebb mellékhatads szerencsés talalkozdsa a jellemz6. A hatékony
vérnyomascsokkents terdpia és a mellékhatdsok csokkentése érdekében javasolt a kombinacids
kezelés, ebben az esetben a kis ddézisu fix kombinacidk alkalmazdsa el6nydsebb a terapias fegyelem
szempontjabdl.

Az egylttmikodés, a terdpids fegyelem, az idGbeli kitartds szerepe meghatarozd jelentGségil a
kezelés folyaman. A terdpiahliséget nagymértékben meghatarozza a napi gyodgyszerbevétel
gyakorisaga. A napi egyszeri szedésre még a 80-90 szazalékos, de a kétszeri bevételnél mar a 70-80
szazalékos, harom alkalom esetén pedig mar az 50—60 szdzalékos pontossag a jellemz6.

Kalciumcsatorna-blokkoldk a sziv- és érrendszeri betegségek megel6z6sében

A kalciumcsatorna-blokkoldk értagitd hatdsuk révén nagyobb foku vérnyomascsokkenést
eredményeznek, ami 6nmagaban is a sziv- és érrendszer védelmének leghatékonyabb eszkdze.
Javitjdk az érfal bels6, az érmiikédésben igen fontos szerepet jatszd rétegének (endotélium) a
funkcidit, és ezzel gatoljdk az artéridk faldnak elvaltozasat (antiateroszklerotikus hatdsuak). A
kalciumcsatorna-blokkoldk sziv- és vesevéd6 hatasat szamos nemzetkdzi vizsgalat bizonyitotta.

A kalciumcsatorna-blokkolé amlodipin sziv-, vese- és érvédd hatdsat napjainkban klinikai vizsgalatok
eredményei tdmasztjak ala. Amlodipin alkalmazdsa soran ritkdbban volt sziikség a szivet behaldzé
koszoruerek (koronaridk) sulyos szlkilletének megnyitasara (Un. revaszkularizaciés — ,Ujraerezd” —
eljarasra) végzett beavatkozasra (27 szdzalék volt a placebét — hatdéanyagot nem tartalmazd
készitményt — kapdkhoz képest), az angindk miatti korhazi ellatasra (42 szazalék), s a sziv- és
érrendszeri események szama is erGteljesen csdkkent (31 szazalék). Az eddig befejezett legnagyobb



betegszamot magdaban foglald, nemzetkozi, vérnyomascsokkents terdpidkat 6sszehasonlitd vizsgalat
egyértelmd dtmutatdst ad: hasonldé mértékli vérnyomdascsokkentés mellett a metabolikus
(mellék)hatdsok, az Ujonnan kialakult cukorbetegség aranya az amlodipinnel, illetve ACE-gatléval (egy
mas hatasmechanizmusu vérnyomascsokkentével) kezelt betegek kérében ritkabban jelentkeztek.

A kalcium szerepe a sziv és az erek m(ikédésében

A szivizom sejtjeiben és a sejtek kdzotti térben a natrium-, kdlium- és kalciumionok a szivre jellemzdé
eloszlasban talalhaték. A sziv 6sszehuzdéddasat — tobblépcsés folyamatban — ezeknek az ionoknak a
sejten bellli és sejten kivili tér kozotti vandorldsa okozza. Inger hatdsdra a sejtfal dan.
kalciumcsatornajan a sejt belsejébe nagy mennyiségl kalciumion jut, és a szivizom 6sszehuzddik.
Ezutan a sejthartydban lévé ,pumpdk” kipumpdljdk a sejtbél a kalciumot, s a sziv elernyed. Az
erekben 1év6 simaizmok 0Osszehuzédasaban és elernyedésében ugyanilyen szerepe van a
kalciumionoknak. Ha az erek simaizmai 0sszehuzddnak, csokken a keresztmetszetiik, ezaltal a
vérnyomas né, elernyedésiikkor viszont csdkken.

Kalciumcsatorna-blokkoldk

A fenti folyamat dallandé ismétl6dése biztositja a sziv folyamatos mikodését, amit szivdobogasként
érzékelink. Ha kisebb mennyiségl kalcium jut a sejtekbe, kisebb erével tud a sziv 6sszehizdédni. A
kalciumcsatorna-blokkold gydgyszerek részben meggatoljak a kalcium belépését a szivizomba, ezért a
sziv nem huzddik 6ssze olyan nagy er6vel, csokken a terhelése. Az erek simaizomsejtjeiben is csdkken
a kalcium szintje, ezért kitagulnak, csokken a vérnyomas és a beteg sziv is kdnnyebben tudja
kipumpalni a vért a tagabb erekbe, ezaltal csékken a sziv oxigénigénye is.

Célszervvédd hatasuk is fontos a magas vérnyomds kezelésében: érfalvédé hatdsuak, kivédik a
szivizom elfaradas miatti megvastagoddsat, csokkentik az agyvérzés kialakuldsanak esélyét, enyhén
vizelethajtd hatasuk a vese megfelelé miikodésének megbrzéséhez jarul hozza.

Hipertdnia és a zsiranyagcsere zavara

A magas vérnyomas elsGsorban a sziv- és érszovédmeényei Utjan illetve kovetkezményesen a szervek
vérataramlasdanak csokkenésével fejti ki karositdé hatdsat. A hipertdnidhoz vezet§ tényez6k és a
vérnyomas emelkedése onmagaban is képes karositani az endotélium funkcidjat és az érfalak
strukturajat. Az endotélium nem megfeleld miikodésével jellemzett ateroszklerdzis komplex
folyamat. Az artéridk faldban zsirnem( anyagok (lipidek) rakodnak le, és ezzel parhuzamosan
kotGszoveti elemek, véralkotérészek halmozddnak fel. A morfoldgiai és funkcionalis eltérések soran
megfigyelhetd a szabalyozasi lancolat egyes részeinek kdrosodasa. Az endotél sériilése, aktivizalodasa
az érfali elvaltozasok elsé Iépése.

A sztatinok mUkodése



A koleszterinszint-csokkentd sztatinok kozvetlenil bejutnak a madjsejtekbe, és ott gatoljdk a
koleszterin elGallitasban részt vevé egyik enzim mikodését, igy kevesebb koleszterin keletkezik és
kevesebb jelenik meg a vérben, ezzel parhuzamosan fokozzak a szérumbdl az LDL-részecskék
eltdvolitdsat, csokkentik a keringd szabad zsirsavak mennyiségét.

Koleszterin — sok, kevés, jo, rossz

Koleszterint nemcsak a taplalékkal vesziink fel, hanem szervezetiink is nagy mennyiségben termeli.
Els6sorban a majsejtek allitjdk el6, de sok mas sejtben is szintetizalodik.

Magas koleszterinszint mellett nagyobb eséllyel alakul ki az érelmeszesedés (ateroszklerdzis). A
koleszterinszint csokkentése késGbbre tolja az érelmeszesedés meginduldsat, illetve lassitja
el6rehaladasat. A koleszterin nem oldddik vizben, ezért a vérben szallitéfehérjékre van sziiksége,
hogy eljusson a megfelelS helyekre. A szallitéfehérjék egyike az LDL, amely a koleszterint juttatja el a
majba és a sejtekbe. Az LDL nagymennyiség( jelenléte kedvez az érfalak meszes elvaltozasanak, ezért
,rossz koleszterinnek” is nevezik. Ezzel ellentétben a masik szdllitéfehérje, a HDL a ,jé koleszterin”,
mert a HDL visszaviszi a koleszterint a mdjba, ahol atalakul mas fontos anyagokka.

A koleszterinszint-csokkentés mellett egyéb, attdl fliggetlen, komplex mddon érvényesiilé hatasuk is
van: javitjdk az erek endotél sejtjeinek mlkodését, stabilizaljdk a mar kialakult plakkokat. Enyhe
véralvadasgdatld és immunrendszert gatlé hatdsuknak kdszonhet6en csokkentik a plakkok helyénél
|év6 érgyulladast. Bizonyos oxidacids folyamatok gatldsaval csdkkentik a felszabadulé karos szabad
gyokok mennyiségét, vagyis az Un. oxidativ stresszt.

Szamos nemzetkozi vizsgalat igazolta, hogy a lipidszint csokkenésével parhuzamosan csokken a sziv-
és érrendszeri veszélyeztetettség.

A sztatinok egyik képviselGje, az atorvasztatin, amelynek az érelmeszesedést kivédd, illetve egyéb
hatdsainak kialakitdsdban a sztatinoknak az érendotélium miikodésének segitésén kivil a
gyulladascsokkentd, plakkstabilizdlé, a trombdzis kialakuldsa ellen haté tulajdonsaga all. A nagy
doézisban alkalmazott atorvasztatin gyors, az LDL-koleszterin ~mennyiségét6l flggetlen
koleszterincsOkkenést valtott ki. Egy vizsgdlatban a 10 mg atorvasztatinnal kezelt betegekben az
Osszkoleszterin szintje 26 szazalékkal, az LDL-koleszteriné 40 szazalékkal volt kisebb, mint a
kezeletlen csoportban.

Egyuttes alkalmazds — sikeres kockazatcsdkkentés

Tobb tanulmdny igazolta az 6nmagaban alkalmazott amlodipint és az atorvasztatint szed6k kdrében a
sziv- és érrendszeri megbetegedések ritkabba valasat. Ismert, hogy a hipertdnias betegek tébb mint
90 szazalékanal 3 rizikdfaktor van jelen (életkor, dohanyzas, cukorbetegség, emelkedett vérzsirszint
stb.), ezért logikus vélasztds a két szer egyittes adasa. A hiperténidsok 50-80 szazalékaban
emelkedett a koleszterinérték, 25—-30 szazaléka cukorbeteg, és a cukorbetegek 70-80 szazaléka
hipertdnias.



Az a tény, hogy kisebb szamu tabletta esetén jobb a vérnyomas- és koleszterincsdkkenté kezelés
soran mért terdpiahlség, napjainkban mar tényként kezelendd. A két szer fix ddézisu kombinacidban
vald alkalmazasat 24 dras hatadsuk is lehetévé teszi.

Osszefoglalva: tébb tanulmany igazolta, hogy a fix kombindacids készitmény
. kisszdamu és enyhe mellékhatdsa miatt jol toleralhato;

. alkalmazasaval mind a vérnyomds, mind a koleszterin célértéke a betegek nagy ardnyaban
elérhet6;

o a célértékek elérésének kdszonhetben a sziv- és érrendszeri veszélyeztetettséget csdkkenti;
. napi egyszeri bevétele miatt a betegek terdpiahlisége és gyodgyszer szedési pontossaga

nagyon jo.



