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Tiazid vagy tiazidszerû diuretikumot adjunk-e
a magas vérnyomásban szenvedô emberek kezelésekor?
A magyarországi helyzet sajátosságai  
VÁLYI PÉTER

A diuretikumok az 1960-as években történt
széles körû elterjedésük óta is alapvetô an ti -
hipertenzív gyógyszerek maradtak. A ma gas
vérnyomás kezelését tárgyaló 2018. évi
ESC/ESH irányelv nem tesz különbséget a
tiazid és a tiazidszerû vizelethajtók között a
magas vérnyomás kezelésében, elismerve,
hogy szemtôl szembe nem hasonlították
össze ezeket a gyógy szer cso por tokat vélet -
len szerû betegbeválasztásos vizsgálatokban,
valamint, hogy a hydrochlorothiazid az
egyik leggyakoribb összetevôje a forgalom-
ban lévô, engedélyezett fix anti hipertenzív
gyógyszer-kombinációknak. A 2018. évi ma -
gyar irányelv az indapamidot tartja a legha-
tékonyabb diuretikumnak a hypertoniában
szenvedô betegek terápiájában. Köz le mé -
nyünk célja, hogy áttekintsük a tiazid vagy
tiazidszerû vizelethajtóknak, elsôsorban a
ma Magyarországon elérhetô hydro chlo -
rothia zidnak és indapamidnak, vala mint
kombinációs készítményeik kor szerû alkal-
mazását a magasvérnyomás-be tegségben
szenvedô beteg kezelésében. 
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THIAZIDE- OR THIAZIDE-LIKE DIURETICS
SHOULD BE USED IN THE TREATMENT
OF PATIENTS WITH HYPERTENSION?
PARTICULARITIES OF THE SITUATION 
IN HUNGARY

Diuretics have remained the cornerstone of
the antihypertensive treatment since their
widespreading in the 1960s. According to
the 2018 ESC/ESH Guidelines for the mana-
gement of arterial hypertension, in the
absence of evidence from direct comparator
trials and recognizing that many of the
approved single-pill combinations are based
on hydrochlorothiazide, this drug and thia-
zide-like indapamide can be considered sui-
table antihypertensive agents. In the 2018
Hungarian guidelines indapamide is named
as the most efficacious diuretic in the treat-
ment of patients with hypertension. The aim
of the publication is redefining thiazide- and
thiazide-like diuretic use in the treatment of
hypertensive patients, with particular attenti-
on to presently available hydrochlorothia -
zide and indapamide, and their combination
drugs in Hungary.
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Magyarországon a születéskor várható
élettartam 2018-ban a nôk között 79,19
év, férfiaknál 72,57 év volt, 131 674 em -

ber halt meg, 65 598 (48,7%) személy halálát a
keringési rendszer betegségei okozták (1). Ha -
zánk ban a nôk várható élettartama és az egészsé-

gesen leélhetô idôszaka között közel 18, a férfiak
esetében 13 év a különbség, azaz átlagosan ennyi
idôt küzdenek betegségekkel az életük során.
2017-ben a háziorvosok nyilvántartásai szerint
3 millió 155 ezer 19 éves és annál idôsebb, és kö -
zel 11 ezer 19 évesnél fiatalabb beteget kezeltek
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magasvérnyomás-betegséggel. A 19 évesnél fiata-
labbak 0,6%-a (a lányok 0,4, a fiúk 0,7%-a), az
annál idôsebb népesség négytizede (a nôk 42, a
férfiak 37%-a) küzdött a betegséggel, az érintett-
ség azonban ennél is nagyobb lehet, mivel a beteg-
ség sokáig nem okoz tüneteket, illetve a betegek
egy része nem fordul orvoshoz. A magas vérnyo-
más szövôdményei a leggyakrabban elôforduló
betegségek között is ott vannak. A nôk érintettsé-
ge nagyobb – a felnôtt betegek 56%-a nô. A leg-
több magasvérnyomás-betegségben szenvedô be -
teg Borsod-Abaúj-Zemplén, Csongrád, So mogy és
Tolna megyében él (2). 

A magas vérnyomás nemcsak az egyik leggya-
koribb betegség, de egyike a legeredményeseb-
ben kezelhetô kórképeknek, ami a hypertoniával
kapcsolatos szövôdmények jelentôs csökkenésé-
hez is vezethet. A magas vérnyomás kezelésében
fontos szerepe van az életmódi kezelésnek, ami-
nek a nem megfelelô eredményessége esetén
gyógyszeres terápiára is szükség van. A magas
vérnyomás kezelésének jelenleg a diuretikumok,
a renin-angiotenzin rendszert gátlók (angioten-
zinkonvertálóenzim-gátlók és angiotenzinrecep-
tor-blokkolók) és a kalciumcsatorna-gátlók az
alapgyógyszerei, és a kombinált vérnyomáscsök-
kentô kezeléskor is ezeket társítjuk. A többi vér-
nyomáscsökkentô gyógyszercsoportot (β-blok -
ko lók, α-1-receptor-gátlók, imidazolin-1-recep-
tor-agonisták, egyéb centrális hatású szerek, di -
rekt hatású vasodilatator szerek) csak speciális
indikáció vagy az alapgyógyszerek nem megfele-
lô hatása esetén adjuk. 

Közleményünk célja, hogy összefoglaljuk a
magas vérnyomásban szenvedô beteg kezelésé-
ben a vízhajtók szerepét a jelenlegi magyarorszá-
gi körülmények között. A magas vérnyomás
kezelésében a vizelethajtók jelentôségével az
elmúlt években több hazai közlemény is részlete-
sen foglalkozott (3–9). A nemzetközi és a hazai,
a hypertonia kezelését tárgyaló irányelvekben
idôrôl idôre változik a diuretikumok szerepének
a megítélése. A magyarországi gyógyszerbefoga-
dási rendszer, a finanszírozási szabályok gyakran
módosulnak, a gyógyszerek hazai alkalmazási
elôírásai és a kezelési irányelvek sincsenek min-
dig összhangban. Mindez indokolja, hogy még
egy olyan, évtizedek óta rendelkezésre álló hatás-
tani gyógyszercsoport esetében is, mint a diure-
tikumok, rendszeresen át kell tekinteni a terápiás
alkalmazhatóságukat.

Elöljáróban meg kell említeni: 1. bár a clopa-
mid hazai forgalomban van, ezzel a tiazidszerû
vi zelethajtóval nem végezték el a cardiovascularis
végpontokra és a mortalitásra gyakorolt hatását
vizsgáló véletlenszerû, kontrollált, kettôs vak ta -
nul mányokat; 2. a legtöbbet vizsgált, több nem-

zetközi irányelv szerint a magas vérnyomás keze-
lésében a leginkább javasolható tiazidszerû diure-
tikum, a chlorthalidon monoterápiában nem, csak
egyetlen, β-blokkolóval kombinált készítmény-
ben érhetô el Magyarországon, ezért ezeket a
vízhajtókat nem tárgyaljuk. A Henle-kacs fel-
szálló szárának a vastag szegmentumában ható
vizelethajtók („kacsdiuretikumok”: furosemid,
il letve igen kivételes esetekben, fôleg szulfona-
mid-allergia esetén, az etakrinsav) csak igen elô -
re haladott veseelégtelenség esetén jönnek szóba
vérnyomáscsökkentôként. A káliummegtakarító
diuretikumok közül a mineralokortikoid-recep-
torokat gátló vizelethajtókat (spironolacton, eple-
ronon) elsôsorban a rezisztens vagy a szívelégte-
lenséggel együtt járó hypertonia kezelésében al -
kalmazzuk, a triamteren itthon nincs forgalom-
ban, az amilorid csak hydrochlorothiaziddal fix
kom binációban áll rendelkezésre, aminek nagyon
szûk az indikációs köre. Mindezek figyelembevé-
telével, a napi gyakorlat számára elsôsorban a tia-
zidok közül a hydrochlorothiazidnak (a továb -
biakban HCTZ), a tiazidszerû vízhajtók közül az
indapamidnak (a továbbiakban IND), valamint
ezen vizelethajtók fix gyógyszer-kombinációinak
a magas vérnyomásban szenvedô betegek kezelé-
sében játszott szerepét foglaljuk össze. 

A HCTZ és az IND hatásmechanizmusát, far-
makokinetikáját, mellékhatását a két gyógyszer-
rel végzett kettôs vak, véletlenszerû betegbeso-
rolásos klinikai vizsgálatokat, az eredményeiket
összesítô metaanalíziseket a korábban már idé -
zett magyar nyelvû közlemények részletesen
ismertetik. Néhány fontos összefoglaló munkára
is utalok (10–16). Ezeket a témákat csak akkor és
csak olyan mértékben érintem, amennyire a je -
lenlegi okfejtéshez az feltétlenül szükséges.

Egy újabb közlemény, számos friss adatot is
figyelembe véve, foglalja össze a tiazidoknak és a
tiazidszerû diuretikumoknak a hypertonia keze-
lésében játszott szerepét, jelentôségét, a két víz-
hajtó gyógyszercsoport külön-külön tárgyalásá-
nak a fontosságát hangsúlyozva (17). 
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RÖVIDÍTÉSEK

ACE-gátló: angiotenzinkonvertálóenzim-gátló 
ARB: angiotenzinreceptor-blokkoló 
HCTZ: hydrochlorothiazid
HCTZ SR: elhúzódó kioldódású (sustained re -

lease) hydrochlorothiazid 
IND: indapamid 
IND IR: (immediate release) azonnali felszívódá-

sú indapamid 
IND SR: lassú kioldódású (slow release) indapa-

mid 
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Fontos szempontok a klinikai
vizsgálatok eredményeinek 
értékelésekor 

A vérnyomáscsökkentô kezelésben, különösen a
diuretikumok alkalmazásakor, közvetlen bizo-
nyítékok hiányában, gyakran közvetett, nem is
összehasonlítható adatok, eredmények alapján
foglalnak állást az egyes szerek alkalmazhatósá-
gáról. Az orvosi közvéleményt és gyakorlatot is
befolyásoló közlemények, terápiás irányelvek
gyakran indirekt összehasonlítások adatait ve -
szik figyelembe, ráadásul a HCTZ-t és az IND-
ot indirekt módon összehasonlító tanulmányok
túlnyomó részét az 1960-as-1980-as években vé -
gezték.

Az 1996-ig publikált klinikai tanulmányok
eredményei mai szemmel csak jelentôs kritikai
elemzést követôen vehetôk figyelembe, mert a
vizsgálatok végzése, értékelése nem mindenben
felelt meg a mai követelményeknek. Nem vélet-
len, hogy 1996-ban megjelentek a CONSORT-
(Consolidated Standards of Reporting Trials)
kri tériumok, amelyek pontosan meghatározták,
hogyan kell közölni a véletlenszerû betegbesoro-
lásos klinikai vizsgálatok tervezését, elvégzését, a
vizsgálati eredmények feldolgozását, értékelését
(18). A CONSORT-kritériumokat azóta már
többször korszerûsítették. A kritériumok alap-
ján értékelve, az 1996 elôtt tervezett és végzett
tanulmányokban jelentôs volt a bevonási krité -
riumok és a vizsgálati személyek klinikai jellem-
zôinek az egyenetlensége, kiegyensúlyozatlansá-
ga, az alkalmazott statisztikai módszereknek a
heterogenitása, nem megfelelô érzékenység az
esetleges adattorzításokra, ezért az ezeket az
adatokat összegzô metaanalízisek eredményei is
csak nagy fenntartással értékelhetôk. Mivel csak
1996 után válhatott általánossá, hogy a klinikai
tanulmányok tervezése, végrehajtása, értékelése
is megfelelt a mai szigorú elvárásoknak, valójá-
ban a 2006-tól publikált vizsgálati eredmények,
az azokat összefoglaló metaanalízisek azok,
amelyek a jelenlegi korszerû klinikai gyakorlat
alapját képezhetik. 

A tudományos publikációkat szemlézô és a ki -
nyert adatokat metaanalízis formájában összesítô
közleményekkel szemben is elvárásokat fogal-
maztak meg, amelyeket a PRISMA- (Pre fer red
Reporting Items for Systematic reviews and
Meta-Analyses) kritériumok tartalmazzák (19).

A GRADE (Grades of Recommendation, As -
sessment, Development, and Evaluation) mun -
kacsoport 2004-ben publikálta elôször a minden-
napi orvosi tevékenységet befolyásoló klinikai
irányelveket megalapozó bizonyítékok szintjei-

nek és az ezeket figyelembe vevô diagnosztikai
és terápiás javaslatoknak az osztályozási rendsze-
rét (20). A 2013-ban megjelent GRADE kézi-
könyv útmutatásai alapján lehet ma „bizo nyí té -
kokon alapuló” korszerû klinikai gyakorlatot
folytatni (21).

Az orvosi munkához a legerôsebb bizo nyí té -
kokat a véletlenszerû betegbesorolásos, kontroll-
csoportos, kettôs vak klinikai tanulmányok és az
ezeknek az adatait összesítô,
speciális eljárási rend sze rint
végzett metaanalízisek szol-
gáltatják. A magas vér nyo -
másban szenvedô be tegek
kezelésének az irányelveiben
a legfontosabb bi zonyítékot
azok a tanulmányok jelen-
tik, amelyek az egyes keze-
lési módoknak nemcsak vér-
nyomáscsökkentô hatását,
hanem a hy per tonia követ-
kezményeként jelentkezô
cardiovascu laris, ce reb ro vas -
cularis és renalis végpontok-
ra kifejtett hatásokat is elemzik. Ezeknek a „ke -
mény” végpontoknak a definícióját is folya ma -
tosan kor sze rûsítik (22). Hangsúlyozni kell
azonban, hogy a klinikai vizsgálatokat elôre meg-
határozott kritériumok szerint bevont betegcso-
portokon, szigorúan definiált célokkal és körül-
mények között végzik, amelyek a napi orvosi
gyakorlatban ritkán teljesíthetôk, ezért az egyes
betegek kezelésekor az irányelveket valóban ve -
zérfonalnak, és nem utasításnak kell tekinteni.
Ugyancsak fontos, hogy a klinikai vizsgálatok
„statisztikailag szignifikáns” eredményei a min-
dennapi orvoslásban nem mindig jelentenek való-
ban fontos különbséget, legfeljebb tendenciát,
ame lyek csak ismételt kimutatásuk esetén, szá-
mos vizsgálat eredményének igen szigorú felté-
telrendszer szerinti összefoglalásakor indokol-
hatják az addigi gyakorlat megváltoztatását. 

A magas vérnyomásban szenvedô
beteg kezelésének célja

A magas vérnyomásban szenvedô beteg optimá-
lis kezelésének a célja, hogy ne csak a vérnyomást
csökkentse, hanem mérsékelje a cardiovascularis
morbiditást és mortalitást is, elônyösen befolyá-
solja, de legalábbis ne rontsa a többi kockázati
tényezôt, csökkentse vagy gátolja a magas vér-
nyomással összefüggô anatómiai és funkcionális
károsodások kialakulását, ne legyen kedvezôtlen
hatása a társuló betegségekre és állapotokra,
összességében csökkentse az egészségkárosodás
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Jelenleg Magyarországon
a diuretikumok közül
széles körben csak 
a HCTZ és az IND, vala -
mint kombinációs
készítményeik állnak
rendelkezésre a hyper -
toniás betegek keze lé sé re.
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mértékét, illetve elôzze meg az egészségi állapot
további romlását, javítsa, de legalább ne korlá-
tozza a funkcióképességet (munkaképességet), a
társadalmi feladatok ellátásának a képességét.

Mennyire felelnek meg a diuretikumok, konk-
rétan a HCTZ és az IND ezeknek a céloknak?
A hazai gyógyszerválasztási lehetôségek meny-
nyire alkalmasak a személyre szabott kezelés
kiválasztásában?

Történelmi áttekintés 
– a mai gyakorlatra is kiható
tanulságokkal 
1937-ben fedezték fel, hogy a kiváló antibakteriá -
lis hatással rendelkezô szulfonamidok a karboan-
hidráznak a proximális tubulusban történô gátlá-

sa miatt fokozzák a bikar-
bonát ürítését, acidaemiát
okoznak és kis mértékben
növelik a diuresist (14). A
kutatást az irányban folytat-
ták, hogy a karboanhidrázt
erôsebben gátló, jelentô-
sebb salureticus hatással
rendelkezô szert fejlessze-
nek ki. 1957-ben állították

elô a kettôs gyûrût tartalmazó benzotiadiazin-
származékot (már akkor az egy sze rûbb nevét, a
tiazidot használták), a chlorothiazidot, amely je -
lentôsen növelte a nátrium- és a klór kiválasztást.
Néhány magas vérnyomásban szenvedô betegnél
egészítették ki a vérnyomáscsökkentô kezelést
chlorothiaziddal, a kombinált antihipertenzív
hatás „drámai” volt (23). A chlorothiazid gyenge
lipidoldékonysága miatt rosszul szívódott fel,
per os nagy adagban (napi 500–1000 mg) kellett
adni, ez a tiazid volt az egyet len, amelyet paren-
teralisan is lehetett adni. Szá mos kedvezôbb far-
makokinetikai tulajdonságú tiazidot állítottak
elô, az elsô a hydrochlorothiazid volt, amelynek
az alkalmazásáról 1959-ben jelent meg közle-
mény: napi 50 mg-mal 11 beteget (10 hypertoni-
ást, egy szívelégtelenségben szen vedôt) kezeltek
(24). Hamarosan a ha tásmechanizmus tisztázá-
sát célzó klinikai vizsgálatról is beszámoltak
(25). Az ’60-as, ’70-es években még azt gondol-
ták, hogy a salureticus és a vérnyomáscsökkentô
hatás szorosan összefügg, sôt az antihipertenzív
hatás intenzitását a szérum nátriumszintjének a
csökkenése alapján szándékozták ellenôrizni.
Ezért a HCTZ-bôl nagy adagot, naponta 50–200
mg-ot adtak, az elsô klinikai betegkövetéses
tanulmányokat is ilyen dózisokkal végezték. A
kezdeti klinikai vizsgálatok során még elsôsorban
a diasztolés vérnyomást csökkentô hatást tar -

tották fontosnak, mert a cél szerv káro so dásokért
(fôleg az agyi és renalis szövôdményekért) a
magas diasztolés nyomást tartották felelôsnek,
valamint még évekig uralkodott az a korábbi
nézet is, hogy a magasabb szisztolés vérnyomás
kompenzatórikusan „elô se gíti” az is meretlen
eredetû magas vérnyomásban szenvedô beteg
életfontosságú szerveinek a vérellátását („esszen-
ciális” hypertonia). A na gyobb adagok javaslatát
az is befolyásolta, hogy a tiazidok a szisztolés
vérnyomást jobban csökkentik, mint a diasztolés
értéket, ezért az utóbbi csökkentéséhez nagyobb
gyógyszeradagra volt szükség (10, 12). A fo ko -
zatosan összegyûlô epidemiológiai, klinikai vizs-
gálati adatokból egyre nyilvánvalóbbá vált, hogy a
szisztolés vérnyomás csökkentésének is nagy
jelentôsége van. A klinikai vizsgálatokból és a
pontosabb farmakológiai, elsôsorban a placebo-
hatással korrigált tanulmányokból az is kiderült,
hogy a tartós antihipertenzív és a diuretikus hatás
között nincs szoros összefüggés. A vérnyomás szig -
nifikáns mértékû csökkentéséhez monoterápiában
legalább napi 25 mg HCTZ-t kell adni, a maxi -
mális mértékû antihi per tenzív hatás 50 mg-mal
érhetô el, az ennél na gyobb adagok már nem fokoz-
zák a vérnyomáscsökkentô hatást, csak a diuresist,
egyre jelentôsebb metabolikus mellékhatásokat
(hypokalaemia, hy pomagnesaemia, glükóztole-
rancia romlása, dys lipidaemia, hyperuricaemia,
kalciumszint nö vekedése stb.) okoznak, növelve
a szívritmuszavarok, a hirtelen halál kockázatát
(14, 17, 26, 27, 29). Ezt követôen a kisebb adagú
HCTZ-vel történô antihipertenzív kezelés ter-
jedt el. A meg felelô vérnyomáscsökkentô ha -
táshoz a klinikai vizsgálatokban a HCTZ-t ká -
liummegtakarító diuretikumokkal, reserpinnel,
α-metildopával, hydralazinnal, késôbb β-blokko -
lók kal, majd a megjelenô egyre korszerûbb anti-
hipertenzív szerekkel kombinálták (10, 12, 14).
A mai napig csak a nagyobb adagú (napi 50 mg
vagy több) HCTZ-rôl bizonyították be, hogy mo -
noterápiában nem csak a vérnyomást csökkenti, ha -
nem a cardiovascularis események számát is. A hy -
per to nia kezelését tárgyaló korszerû irányelvek a
magas vérnyomás kezelésére a vizelethajtóknak a
kis adagban (HCTZ-bôl általában napi 12,5–25 mg,
csak egyes irányelvekben 50 mg) történô alkal-
mazását javasolják. Ilyen kisadagú HCTZ-vel mo -
no terápiában eddig nem végeztek véletlenszerû be -
tegbesorolásos kontrollált, a cardiovascularis vég -
pon tokra gyakorolt hatást elemzô vizsgálatokat,
ezért nem ismert, hogy a mérsékeltebb vérnyomás-
csökkentô hatás elegendô-e a cardiovascularis ese-
mények számának a csökkentéséhez.

Az 1970-es évek második felében a HCTZ vált
a lépcsôzetes antihipertenzív kezelés elsôként
választott gyógyszerévé (10, 12, 14–16, 28). Ezt

A vizelethajtók tartós
antihipertenzív és

diu retikus hatása között
nincs szoros összefüggés.
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követôen az újonnan fejlesztett vérnyomáscsök-
kentô gyógyszerek hatását is a HCTZ-vel hason-
lították össze.

A más vérnyomáscsökkentôkkel végzett összeha-
sonlító tanulmányok eredményeinek az értékelése-
kor a legerôsebb antihipertenzív hatással rendel -
kezô legalább 50 mg HCTZ-t és annak a metabo-
likus mellékhatásait kell ekvipotensnek tekinteni
(28–31).

A kis adagú (12,5–25 mg) HCTZ-nek nincs
24 órás vérnyomáscsökkentô hatása, ugyanak-
kor a ma már túlzott adagúnak tartott 50 mg
HCTZ-nek a 24 órás vérnyomáscsökkentô
hatás tar tama megegyezik a tiazidszerû vizelet-
hajtók, az angiotenzinkonvertálóenzim-gátlók
(a továbbiakban ACE-gátlók), az angiotenzinre-
ceptor-blokkolók (a továbbiakban ARB-k) vagy
a tartós hatású kalciumcsatorna-gátlók hatás tar -
tamával (azaz azo nos mértékû és tartamú antihi-
pertenzív hatáshoz ekvivalens dózisra van szük-
ség) (32, 33). Nem tarthatók helyénvalónak
azok a vélemények, amelyek a biztosan nem
meg felelô hatáserôsségû és tartamú HCTZ-tôl
várják el a csak nagyobb adagú HCTZ-re jellem-
zô hatásokat (32, 34–37).

A HCTZ elhúzódó kioldódású (sustained
release) formája, a HCTZ SR, jelenleg kifejlesz-
tés alatt áll, érdemes lesz azzal is elvégezni az
összehasonlító vizsgálatokat (38).

A HCTZ-tôl szerkezetileg eltér az indapamid,
egy indolgyûrût tartamazó szulfonamidszárma-
zék. Gyorsan kioldódó (immediate release, IR)
formájával (IND IR) 1974-ben, azaz a HCTZ
megjelenése után 15 évvel végezték az elsô vizs-
gálatokat oedemás betegeken, napi 5–40 mg-os
adaggal. A hatás az adag emelésével kezdetben
meredeken nôtt, majd fokozatosan ellapult (39).
1975-ben már az antihipertenzív hatását hasonlí-
tották össze furosemiddel (40 mg) és chlorothia-
zid nagy (napi 500 mg) adagjával (40). A HCTZ-

vel szerzett 15 éves tapasztalat alapján az IND-
dal végzett tanulmányok célratörôbbek voltak,
már elkerülték a HCTZ-vel végzett tanulmányok
vargabetûit. Az IND IR esetében is nyilvánvaló
lett, hogy a vérnyomáscsökkentô adagja jelentô-
sen kisebb az oedema mérsékléséhez szük sé ges -
nél. A maximális mértékû antihipertenzív hatást
napi 2,5 mg IND IR mellett figyelték meg. Az
IND IR legkisebb, a vérnyomást már szignifi-
káns mértékben csökkentô adagja monoterápiá-
ban 1,25 mg (29, 41). Az ekkor még elsôként
választandó HCTZ-vel végzett összehasonlító
vizsgálatokból kiderült, hogy azonos vérnyomás-
csökkentô hatás legalább 20-szor kisebb adagú
IND IR-rel érhetô el, azaz 1,25 mg IND IR vér-
nyomáscsökkentô hatásának az eléréséhez legalább
25 mg HCTZ-t kell adni, 2,5 mg indapamid IR-
nek több mint 50 mg HCTZ felel meg (29, 42–44).
Az IND IR metabolikus mellékhatásai, a placebó-
val összehasonlítva, megegyeztek a vérnyomást
azonos mértékben csökkentô HCTZ mellékha -
tá saival (29). Az összehasonlító eredmények az
1. táblázatban láthatók. Az IND IR erôteljesebb
vérnyomáscsökkentô hatásával párhuzamosan
jelentkezô metabolikus (fôleg hypokalaemiát
okozó) mellékhatások miatt az 1990-es évek ele-
jén fejlesztették ki az elhúzódó kioldódású (slow
release, SR), kisebb csúcshatású, tartósabb, de
„lágyabb” antihipertenzív hatású IND SR-t. Eb -
bôl 1,5 mg fejti ki a 2,5 mg IND IR-nek meg -
felelô vérnyomáscsökkentô hatást, a metaboli -
kus mellékhatásai viszont a placebóval mutat-
nak egye zést (45). Következésképpen, az 1,5 mg
IND SR vérnyomáscsökkentô hatását több mint
50 mg HCTZ-vel lehet csak összehasonlítani, de
csak az IND SR tartható metabolikus szempontból
semleges hatásúnak (1. táblázat).

Mindezek figyelembevételével a klinikai gya-
korlat szempontjából nehezen értelmezhetôk
azoknak az összehasonlító vizsgálatoknak és az

1. táblázat. A hydrochlorothiazid és az indapamid hatása a vérnyomásra és a metabolikus paraméterekre (place-
bóval összehasonlítva)(29)

HCTZ (mg) Indapamid (mg)

12,5 25 50 100 1,25 2,5 5 1,5SR

Vérnyomáscsökkentô 6,3/3,1 8,0/3,3 10/5,0 9,9/3,9 7,4/3,6 11,9/5,3 9,6/4,0 9,4/4,0
hatás (Hgmm)

Metabolikus hatás
Kálium (mmol/l) –0,16 –0,3 –0,48 –0,3 –0,41 –0,65 
Húgysav (µmol/l) +33 +47 +36 +52 +57
Kreatinin (µmol/l) * * * *
Glükóz (mmol/l) –0,1* +0,01* –0,5* +0,25* +0,31* +0,25*
Koleszterin (mmol/l) –0,04 +0,21 +0,12
Triglicerid (mmol/l) –0,11* +0,16* +0,23 
HDL-koleszterin (mmol/l) +0,04* –0,05

* nincs változás vagy nem szignifikáns mértékû
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ezeket összesítô metaanalíziseknek az eredmé-
nyei, amelyek szerint az IND legalább 5 Hgmm-
rel hatékonyabban csökkenti a szisztolés vérnyo-
mást (a túlnyomóan 2,5 mg IND IR-t vagy 1,5 mg
IND SR-t 12,5–25 mg HCTZ-vel összehasonlító
tanulmányok eredményei alapján) (34–36). 

A mai klinikai gyakorlatot is befolyásoló, a
terápiás irányelvek összeállításakor is figyelembe
vett klinikai vizsgálatokat 1,25–2,5 mg IND IR-
rel (gyakran perindoprillal kombináltan) vagy 1,5
mg IND SR-rel (gyakran perindoprillal kombi-
náltan) végezték.

A korábban említett, kifejlesztés alatt álló
HCTZ SR hatásait – értelemszerûen – még nem
hasonlíthatták össze az IND IR vagy az IND SR
antihipertenzív, az anyagcserére vagy a magas
vérnyomással kapcsolatos szervkárosodás(ok)ra
kifejtett hatásával, illetve a cardiovascularis vég-
pontokra gyakorolt hatást sem hasonlíthatták
össze.

Fontos azt is megjegyezni, hogy a HCTZ-t és
az IND-ot közvetlenül összehasonlító, a cardio-
vascularis eseményekre és a mortalitásra gyakorolt
hosszú távú hatásukat vizsgáló klinikai tanulmányt
eddig nem végeztek. 

A magas vérnyomásban szenvedô betegek
kezelésekor az esetek túlnyomó részében sem a
kisadagú tiazid, sem a tiazidszerû diuretikumok-
kal, de más csoportba tartozó antihipertenzív
gyógyszerekkel sem lehet a kívánatos mértékben
csökkenteni a vérnyomást, általában már igen
korán vagy kezdettôl fogva kombinált antihiper-
tenzív kezelésre van szükség. Az egyetlen gyógy-
szerben több hatóanyagot állandó kombináció-
ban tartalmazó szerek a kezelést egyszerûbbé
teszik, a betegek együttmûködési készségét
javítják (46). A legújabb, a magas vérnyomás
kezelésével foglalkozó irányelvek jelentôs része
is elônyben részesíti az állandó gyógyszer-kom-
binációkat tartalmazó szerek használatát. Az
Egészségügyi Világszervezet 2019. július 9-én a
fix dózisú, kombinált antihipertenzív gyógysze-
reket az alapvetô gyógyszerek listájára vette
(47). Egyre több fix kombinációs gyógyszert
hoznak forgalomba. 

A Magyarországon forgalomban lévô gyógy-
szerekrôl késôbb lesz szó.

A diuretikumok helye a magas
vérnyomás kezelésében, 
a legújabb terápiás irányelvek
alapján
Az Amerikai Egyesült Államokban 2017-ben
meg jelent irányelvekben a diuretikumokat, az
ACE-inhibitorokat, az ARB-ket és a kalciumcsa-

torna-gátlókat tekintik a magas vérnyomás keze-
lése alapgyógyszereinek. A diuretikumok közül a
HCTZ-t 25-50 mg, az IND-ot 1,25-2,5 mg adag-
ban javasolják. Külön felhívják a figyelmet arra,
hogy különösen a hármas fix kombinációkban a
diuretikumok adagja elégtelen lehet (48).

A 2018. évi kanadai irányelvekben a tiazid/tia -
zidszerû diuretikumokat (közülük a tartósabb
ha tásút), az ACE-gátlókat, az ARB-ket, a kal -
cium  csatorna-gátlókat, 60 éves életkor alatt a
β-blokkolókat és az állandó kombinációt tartal-
mazó szereket is elsô vonalbeli vérnyomáscsök-
kentônek javasolják. Cardiovascularis és/vagy
vesebetegséggel és/vagy cardiovascularis kocká-
zati té nyezôkkel társuló diabetes mellitus esetén
ACE-gátlót vagy ARB-t javasolnak elsô szer-
ként. Egyéb esetekben a hypertoniás, diabeteses
betegeknél az ACE-gátló, az ARB, a tiazid vagy
tia zid szerû diuretikum, a dihidropiridin kalcium-
csatorna-gátló is választható elsô szerként. Nem
megfelelô mértékû vérnyomáscsökkenés esetén,
amennyiben az elsô antihipertenzív gyógyszer
ACE-gátló volt, második szerként a dihidropiri-
din kalciumcsatorna-gátlót részesíti elônyben a
diuretikummal szemben (49).

Az Európai Hypertonia Társaság/Európai
Kardiológusok Társasága 2018. évi irányelvei
sze rint az ACE-gátlók, az ARB-k, a kalciumcsa-
torna-gátlók, a diuretikumok és a β-blokkolók
egyaránt elsôvonalbeli vérnyomáscsökkentô
gyógy szernek tekinthetôk. Nem tesznek kü -
lönb séget a tiazid és a tiazidszerû vizelethajtók
között a magas vérnyomás kezelésében, elismer-
ve, hogy szemtôl szembe nem hasonlították
össze ezeket a gyógyszercsoportokat véletlen -
sze rû betegbeválasztásos vizsgálatokban, vala-
mint, hogy a HCTZ az egyik leggyakoribb
össze tevôje a forgalomban lévô, engedélyezett
fix antihipertenzív gyógyszer-kombinációknak.
A hy pertonia gyógyszeres kezelésének a szüksé-
gessége esetén már korán, gyakran kezdeti terá-
piaként javasolja a fix gyógyszer-kombinációt
tartalmazó készítmények alkalmazását (50).

A Magyar Hypertonia Társaság 2018. évi
irányelvei a magas vérnyomás kezelésére az euró-
pai irányelvekben javasolt alapgyógyszereket
ajánlja. A diuretikumokat alapvetô fontosságú
szereknek tartja, kiemelve közülük az indapami-
dot mint a leghatékonyabb vérnyomáscsökkentô
hatású vizelethajtót (51). Az irányelv a magas
vér nyomás kezelésekor korán javasolja a fix
kom binációt tartalmazó gyógyszereket.

Az Egyesült Királyságban most kiadott irány-
elvekben a szövôdménymentes hypertonia keze-
lésére kezdeti gyógyszerként ACE-gátlót (into -
le rancia esetén ARB-t) vagy kalciumcsatorna-
gátlót javasolnak az életkortól, a rassztól vagy a
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diabetes jelenlététôl/hiányától függôen. Diure ti -
ku mot akkor ajánlanak, ha a kalciumcsatorna-
gátló mellékhatást okoz, a tiazidszerû vizelethaj-
tót (indapamid, chlorthalidon) elônyben részesí-
tik a tiazid vízhajtókkal szemben (52).

Mikor részesítendôk elônyben 
a vizelethajtók 
a vérnyomáscsökkentô
kezelésében? 
Elsôsorban akkor javasolhatók a diuretikumok
kezdeti vagy elsô kombinációs szerekként a
magas vérnyomás kezelésére, amikor feltéte -
lezhetô, hogy a patogenezisben a nátrium- és
a volumenretenció szerepet játszik. Elsôként
de Châtel és munkatársai közölték, hogy 2-es
típusú diabetes mellitusban megnô a test kicse-
rélhetô nátriumtartalma, aminek fontos szerepe
van a cukorbetegségben szenvedô betegeknél
gyakran elôforduló magas vérnyomás kialakulá-
sában, még veseszövôdmény vagy macrovascula-
ris károsodás hiányában is (53). Késôbb az is
kiderült, hogy elhízás esetén, inzulinrezisztenci-
ával járó állapotokban, nôknél fôleg a klimax
után, idôskorban, gyakran izolált szisztolés
hyperto niával társulva, vesekárosodásban (még
normális glomerularis filtrációs rátával), fekete
bôrû személyeknél, a valódi terápiarezisztens
hypertoniában jelentôs a sóérzékenység, nátrium -
retenció, volumenexpanzió észlelhetô, alacsony
reninszinttel (17). Gyakori terápiás hiba, hogy
ezekben az esetekben is a patogenetikai szem-
pontból nem megfelelô ACE-gátló vagy ARB
egyre növekvô adagjával, nem megfelelô hatás
esetén dihidropiridin típusú kalciumcsatorna-
gátlóval, majd β-blokkolóval, esetleg további
vasodilatator hatású vérnyomáscsökkentôvel, a
fix kombinációs készítményekben található kis-
adagú vízhajtóval próbálják elérni a vérnyomás
mérséklôdését. Az elsô teendô a konyhasóbevitel
jelentôs megszorítása, ami már önmagában is
enyhén-mérsékelten csökkenti a vérnyomást.
Általában azonban megfelelô adagú diuretikum
nélkül nem mérsékelhetô a vérnyomás, gyakori,
hogy szinte „át kell törni” a kezdeti terápiare-
zisztenciát. Egyes esetekben az IND SR vagy a
2,5 mg IND IR-t tartalmazó fix kombinációk
adása segíthet, amelyek azután tartósan is java-
solhatók. Gya koribb, hogy átmenetileg, néhány
napig nagyobb adagú HCTZ-ra (50–200 mg napi
2-3 adagra elosztva) vagy naponta 2-3-szor
20–40 mg furosemidre lehet szükség, gyakran
spironolactonnal vagy amiloriddel kombinálva, a
PATHWAY-2 tanulmány eredményeit is figye-
lembe véve (54). A mindennapi gyakorlatban a

testsúly és a vérnyomás párhuzamos csökkenése
jelzi a nát rium- és a volumenretenció mér -
séklôdését, majd megszûnését. Ezt követôen
fokozatosan lehet áttérni a fenntartó kombinált
antihiper tenzív kezelésre, aminek „kötelezô”
összete vô je a megfelelô adagú tiazid vagy
tiazidszerû vize lethajtó, gyakran spironolacton-
nal vagy amilo riddal együtt
adva. A ha  zai forgalomban
levô, a HCTZ-t kis adagban
(12,5– 25 mg) tartalmazó
kom binált gyógyszerek-
nek, az 1,25 mg IND IR
kombinációs készítményei-
nek nem elégséges a diure-
tikus hatása a kezdeti terá-
piához, de szerepük lehet a
fenntartó kezelésben. 

Idôskori izolált sziszto-
lés hypertoniában a tiazid-
és a tiazidszerû diuretiku-
mok kedvezô ha tása, hogy a szisztolés vérnyo-
mást erôteljesebben csökkentik, mint a diaszto-
lést, ezért a pulzusnyomást is mérsékelik. Ezt a
hatást erôsítheti a dihidropiridin típusú kalcium-
csatorna-gátlókkal történô kombinált kezelés. 

Pangásos tünetekkel járó szívelégtelenséggel
társuló magas vérnyomásban egyértelmû, hogy a
megfelelô adagú, a volumenretenciót is megszün-
tetô diuretikum az elsô választandó vérnyomás-
csökkentô gyógyszer vagy az addigi antihiperten-
zív kezelést megfelelô adagú vizelethajtóval is ki
kell egészíteni. Csökkent bal kamrai ejectiós frak-
cióval járó szívelégtelenségben csak a pangásos
tünetek megszûnése után lehet fel építeni az
ACE-gátló/ARB/ARNI és β-blokkoló terápiát.
A szívelégtelenség prevenciójában a diuretiku-
mok a leghatásosabb antihipertenzív szerek.

Krónikus vesebetegségben, 30 ml/perc/1,73 m2-
nél alacsonyabb kreatininclearance (Ck) esetén a
tiazidok és a tiazidszerû vegyületek vérnyomás-
csökkentô hatása jelentôsen gyengül. Az ok:
nem választódnak ki a proximális tubulusban (a
romló vesefunkció miatt felhalmozódó szerves
savaknak az organikus aniontranszportereken
érvényesülô kompetitív hatása miatt) olyan
mennyiségben a tiazidok és tiazidszerû vegyü -
letek, amely elegendô lenne ahhoz, hogy a dista-
lis kanyarulatos tubulusban a szükséges mérték-
ben gátlódjon a diuretikus hatáshoz szükséges
nát rium-klór szimporter (11, 15). Kez detben a
HCTZ adagjának az emelése (veseelégtelenség-
ben a ha tástartama meghosszabbodik, akár 24
órát meghaladó is lehet), elôrehaladott veseelég-
telenségben naponta 2-3-szor adott furosemid
biztosíthatja a 24 órás vérnyomáscsökkentô
hatást.
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25 mg vagy kisebb ada gú
HCTZ-vel mono terápiá -
ban nem végeztek
randomizált, kontrollált,
a cardiovascularis vég -
pontokra gyakorolt ha tást
elemzô vizsgá la to kat.
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Korábban említésre került, hogy az egyes kli-
nikai vizsgálatok eredményeit a mindennapi or -
vosi gyakorlat szempontjából részletekbe menô-
en kell elemezni. Az ACCOMPLISH (The
Avoiding Cardiovascular Events in Combination
The rapy in Patients Living with Systolic Hy per -
tension) tanulmányban a cardiovascularis esemé-
nyekre nagy kockázatú hypertoniás betegeket
be n azepril + HCTZ vagy benazepril + amlodi-
pin fix gyógyszer-kombinációkkal kezelték.
Összességében a benazepril + amlodipin haté-
konyabb volt a cardiovascularis események meg-
elôzésében. Ez olyan mértékben „átment” az or -

vosi köztudatba, hogy gyak -
 ran minden magas vérnyo-
másban szenvedô be teg nél
az ACE-gátló/ARB + am -
lo  dipin kombinációt pre -
ferálják. Az ACCOMP-
LISH tanulmány alcsoport-
elemzésének az eredményei
szerint azonban az elhízott
személyek kezelésében a
két gyógyszer-kombináció
azonos hatékonyságú volt,
a benazepril + amlodipin

csak a normális testsúlyú és a túlsúlyos betegek
csoportjaiban volt kedvezôbb hatású. Mindez azt
támasztja alá, hogy az elhízással társuló magas
vérnyomásban a volumenretenció játszhat fon-
tos szerepet, aminek a kezelésében a diuretikum-
nak, a hypertoniás, normális testsúlyú és túlsú-
lyos személyeknél az alapvetô patogenetikai sze-
repet játszó fokozott perifériás rezisztencia
miatt az azt csökkentô gyógyszernek (kalcium-
csatorna-gátlónak) van fontos szerepe (55). 

Az antihipertenzív kezelés
céljából alkalmazott
diuretikumok életminôséget
befolyásoló egyes mellékhatásai 
A kis adagban adott (általában nem megfelelôen
ha tásos) diuretikumoknak általában kevés, az
IND SR-nek elhanyagolható metabolikus mel-
lékhatásai vannak, amelyek közismertek. A me -
ta bolikus mellékhatások csak közvetve befolyá-
solják az életminôséget (például a hypokalaemia,
hypomagnesaemia gyengeséget, fáradékonysá-
got, súlyosabb esetben szívritmuszavart okoz). 

Antihipertenzív kezelésként diuretikumot
szedô betegeknél mindig kérdezzünk rá a szexuá-
lis életre, a vizelési panaszokra. Közvetlen életmi-
nôség-romlással jár, hogy már a kis adagú vízhajtó
is erectilis diszfunkciót, libidócsökkenést okozhat.
A tartós hatás miatt ez a panasz az IND-ot tartal-

mazó gyógyszerek szedése esetén gyakoribb, a
reggel bevett 25 mg HCTZ és a kombinációs
gyógyszerei ritkábban okoznak ilyen mellékhatást.

Az elhúzódó hatású diuretikumok nycturiát
okozhatnak, különösen prostatahypertrophia
vagy vizelettartási zavar esetén. Csökkentheti a
beteg ilyen irányú panaszait, ha monoterápiában
25 mg HCTZ-t vagy a 25 mg HCTZ kombinált
gyógyszereit reggel adjuk, az egyébként a vér-
nyomást tartósabban csökkentô IND-készítmé-
nyeket mellôzzük.

A diuretikumot is magába foglaló vérnyomás-
csökkentô kezelés, ha nem vesszük figyelembe a
beteg életvitelét, napi aktivitását, hamar járhat a
kezelés elutasításával vagy nem bevallott elha-
gyásával, terápiás pszeudorezisztenciával.

Korábban felvetették, hogy az éveken át nagy
adagban szedett HCTZ ajakrákot, húgyhólyag-
rákot okozhat. Az adatok részletes elemzésekor
nem lehetett egyértelmû ok-okozati összefüg-
gést kimutatni, illetve az összesített adatok ere-
deti forrásai, a módszerek igen heterogének vol-
tak, legfeljebb a hosszú éveken át szedett nagy
adagú HCTZ hajlamosító szerepe vetôdhet fel.
Dán szerzôk adatai szerint 50 000 mg kumulatív
dózisú HCTZ szedése 30%-kal gyakrabban okoz
bazálsejtes bôrrákot és 4-szer gyakrabban elsza-
rusodó laphámrákot. 200 000 mg halmozott
dózis esetén az elôfordulás 1,5-szörös, illetve
7,4-szeres is lehet. Az 50 000 mg halmozott adag
napi 25 mg HCTZ 5,5 évig, a 200 000 mg kumu-
latív dózis napi 25 mg HCTZ 22 évig tartó folya-
matos szedését tételezi fel. 

Más vizelethajtók esetében nem tudták kimu-
tatni ezt a mellékhatást (56). A HCTZ mellék-
hatásáért a fotoszenzitivitást okozó hatása lehet
a felelôs, a benzotiadiazin kettôsgyûrû két szul-
fonamid-struktúrát is tartalmaz. A hosszan tartó
napozás kerülésével, fényvédôkrém használatával
jelentôsen csökkenthetô a mellékhatás. Gyanús
bôr elváltozás esetén minél elôbb szakorvoshoz
kell fordulni. Az indapamid és a furosemid is tar-
talmaz szulfonamidcsoportot, ezért okozhatnak
fotoszenzitivitást. 

A tiazid és a tiazidszerû vízhajtók zárt zúgú
glaucomás rohamot provokálhatnak. 

Hydrochlorothiazidot és
indapamidot tartalmazó,
Magyarországon forgalomban
lévô gyógyszerek
A HCTZ-monoterápiára 25 mg-os és 100 mg-os
kiszerelésben érhetô el, mindkét tabletta felezhe-
tô. 50 mg HCTZ 5 mg amiloriddal kombináltan
kapható, a tabletta felezhetô. 
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Az IND IR metabolikus
mellékhatásai, a place bó -
val összehasonlítva, meg -

egyeznek a vérnyomást
azonos mértékben csök -

kentô HCTZ mellék -
hatásaival.
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50 mg-nál kisebb adagú HCTZ-vel nem végez-
tek olyan klinikai vizsgálatot, amelyben a cardio-
vascularis, a cerebrovascularis vagy a renalis vég-
pontokra kifejtett hatását vizsgálták.

Kis adagú (12,5–25 mg) HCTZ kettôs kombi-
nációban számos ACE-gátlóval, ARB-vel, β-
blokkolóval, hármas kombinációban ARB-vel és
amlodipinnel áll rendelkezésre. 

Az IND IR (1,25 mg és 2,5 mg) monoterápiá-
ra nincs forgalomban, kettôs kombinációban az
ACE-gátló perindoprillal, hármas kombináció-
ban perindoprillal és amlodipinnel együtt kapha-
tó, más mechanizmusú antihipertenzív szerekkel
nincs kombinációs készítménye. Az IND SR
monoterápiában és néhány éve amlodipinnel fix
kombinációban érhetô el. Mind az IND IR-rel,
mind az IND SR-rel számos olyan klinikai vizs-
gálatot végeztek, amelyekben bebizonyosodott,
hogy a vérnyomás csökkentése mellett mérséke-
lik a cardiovascularis, a cerebrovascularis esemé-
nyek, a renalis végpontok gyakoriságát. 

Bár a társadalombiztosítási támogatásban ré -
sze sülô vérnyomáscsökkentô gyógyszerek egy -
sé gesen 80%-os támogatást kapnak, az ugyan -
 az (oka)t a hatóanyagot/hatóanyagokat tartalmazó
ké szítmények alapárainak a különbözôsége miatt a
beteg által fizetendô térítési díjban akár 4–6-szo -
 ros eltérés is lehet. A beteg-együttmûködés és a
gyógyszerhûség szempontjából is fontos, hogy a
beteg a tartósan megfizethetô gyógyszerhez jus-
son hozzá. Az amerikai, a kanadai és a brit terá-
piás irányelvek külön kiemelik, hogy a hyperto-
niás személyeket, akik a társbetegségek miatt
gyak ran más gyógyszerek szedésére is kénysze-
rülnek, a megbízható, megfizethetô árú generi-
kus készítményekkel kezeljük.

A hazai és a nemzetközi irányelvek már elsô
választandó kezelésként is javasolják a ható-
anyagok állandó mennyiségét tartalmazó gyógy-
szereket a magas vérnyomás kezelésére. Az itt-
honi gyógyszeralkalmazási leírásokban a követ-
kezô megjegyzések szerepelnek: „a fix dózisú
kombináció nem alkalmas kezdeti terápiára”
vagy „olyan betegek számára javasolt, akik az
azonos dózisú összetevôk mellett már egyen-
súlyban vannak” vagy „amennyiben lehetséges,
az egyéni dózistitrálást az egyes összetevôkkel
javasolt el végezni”, még ugyanazokat a ható-
anyagokat tartalmazó kombinált készítmények
esetén is. Egyes alkalmazási elôírásokban olyan
kis adagú gyógyszer-kombinációk (például: Pe -
rindopril-tozilát/indapamid 2,5 mg/0,625 mg;
perindopril/amlodipin 3,5 mg/2,5 mg; perin-
dopril/amlodipin 2,85 mg//2,5 mg, benazep-
ril/hydrochlorothiazid 5 mg/6,25 mg) elsôként
történô adását javasolják, amelyeknek a place-
bóval korrigált, szig nifikáns mértékû, 24 órás

vérnyomáscsökkentô hatását eddig még nem
bizonyították be. 

Mindezek alapján itthon a legtöbb, a vérnyomást
hatékonyan csökkentô fix gyógyszer-kombináció
elsô vérnyomáscsökkentô szerként történô javaslata
eltérést jelenthet a gyógyszeralkalmazási elôírástól.

A magas vérnyomásban szenvedô
betegek személyre szabott
kezelésének a lehetôségei 
a Magyarországon rendelkezésre
álló vizelethajtókkal 
és kombinációikkal
Ismételten ki kell emelni, hogy a hypertonia keze-
lése szempontjából HCTZ-bôl 25 milligramm, IND
IR-bôl 1,25 mg a legkisebb, a vérnyomást a pla ce -
bóval összehasonlítva szignifikáns mértékben csök -
kentô adag. A 24 órás antihipertenzív hatáshoz
normális vesemûködés esetén legalább 50 mg
HCTZ-t kell (egy adagban vagy két adagra el oszt -
va) adni (a vesemûködés csökkenése meghosszab-
bítja a csak a vesén keresztül változatlan formában
ürülô HCTZ hatástartamát, ilyenkor 25 mg is ele-
gendô adag lehet). Milligramm-egyenértékben 25 mg
HCTZ felel meg 1,25 mg IND IR-nek, 50 mg
HCTZ-tôl várható 2,5 mg IND IR-nek vagy 1,5 mg
IND SR-nek megfelelô vérnyomáscsökkenés. Az
adatok a rögzített mennyi -
ségû gyógyszer-kombiná ciók -
 ban található vízhajtókra is
vonatkoznak. 

Monoterápiában legfel-
jebb idôskorban, az izolált
szisztolés hypertonia kez-
deti kezelésére ja vaslunk
diuretikumot. Erre a hazai
gyógyszertörzsbôl az inda-
pamid SR a megfelelô ké -
szítmény az anyagcsere-pa -
raméterek gyakorolt mi ni -
mális hatása miatt, fi gye -
lem be véve a HYVET ta -
nul mány eredményeit is
(57). A vérnyomás nem meg felelô csökkenése
esetén az IND SR-t és az amlodipint tartalmazó
ket tôs kom bináció javasolható. Az IND SR-rel
egyen ér tékû 50 mg HCTZ az anyagcserére kifej-
tett mellékhatásai miatt nem javasolható, bár kli-
nikai vizsgálatban csökkentette a cardiovascula-
ris események gyakoriságát (58).

A szulfonamid-szerkezetû diuretikum(ok)
mellékhatása(i) esetén az etakrinsav adható vér-
nyomáscsökkentô diuretikumként monoterápiá-
ban vagy más antihipertenzív gyógyszerekkel
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1,5 mg IND SR vérnyomás -
csökkentô hatását több
mint 50 mg HCTZ-vel,
illetve 2,5 mg IND IR-rel
lehet csak össze hason -
lítani, de csak az IND SR
tartható metabolikus
szempontból semleges
hatásúnak.
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együtt adva. A megfelelô mértékû vérnyomás-
csökkentéshez a mineralokortikoid-receptoro-
kat gátló vizelethajtókból vagy az amiloridból
monoterápiában jelentôs mellékhatásokat okozó
nagy adagot kellene adni, ezért a kombinált anti-
hipertenzív kezelésben van szerepük, fôleg re -
zisz tens hypertoniában. 

A valódi terápiarezisztens
hypertonia kezdeti kezelésé-
ben kedvezô hatású lehet az
50 mg HCTZ kettôs kombi-
nációja 5 mg amiloriddal
(kez detben akár naponta 2-
szer adva, majd csökkentve
az adagot), az IND SR más
rögzített összetételû gyógy-
szer-kombinációkkal kiegé-
szítve vagy a 2,5 mg IND
IR-t, perindoprilt, szük  ség
esetén amlodipint is tartal-
mazó gyógyszer-kom biná -
ciók. Megfelelô sa lu reticus-

aquareticus ha tás hiá nyában a kezdeti terápiára
nem al kalmasak sem a 12,5–25 mg HCTZ-t, sem
az 1,25 mg IND IR-t tartalmazó gyógyszer-kom-
binációk, de a vérnyomás szük séges mér tékû csök-
kenése után, a fenntartó kezelésben a 25 mg
HCTZ-vel vagy az IND IR 1,25 mg-mal fix kom -
biná cióban kapható gyógy szerek is meg fe le lôk le -
hetnek.

A beteg-együttmûködés szempontjából ked-
vezô, hogy az IND IR 1,5 mg és az IND IR 2,5
mg különbözô adagú perindoprillal, szükség ese-
tén amlodipinnel kombinálva kaphatók állandó
összetételû készítményekként. ACE-gátló into-
lerancia esetén, mivel az IND IR-nek nincs
ARB-vel fix kombinációja, célszerû a 25 mg
HCTZ-t és az ARB-k széles választékát tartal-
mazó antihipertenzív gyógyszerek valamelyikére
áttérni. A 25 mg HCTZ valsartannal és amlodi-
pinnel hármas kombinációban is rendelkezésre
áll, de társadalombiztosítási támogatása nincs,
ezért kevés beteg tudja megfizetni.

Posztinfarktusos állapotban, bal kamrai szisz-
tolés diszfunkcióban, csökkent ejectiós frakcióval
járó szívelégtelenségben, hypertoniával társulva
vagy annak hiányában eddig nem végeztek
perindoprillal véletlenszerû betegbesorolásos
kontrollált vizsgálatokat, ezért az ezekben a
betegségekben szenvedô betegek kezelésére ez az
ACE-gátló a nemzetközi irányelvekben nem sze-
repel javasoltként. Mindezek figyelembevételével,
a felsorolt állapotokkal társuló magas vérnyomás
kezelésére az indapamid IR-rel kombinált perin-
doprilt tartalmazó készítmények nem jönnek
szóba. Számos más, nagyszámú beteget bevonó
tanulmányban bizonyítottan kedvezô hatású

ACE-gátlók vagy azok intoleranciája esetén
ARB-k érhetôk el 25 mg HCTZ-vel kombinálva,
ezért ezeket kell a betegeknek javasolni.

A cerebrovacularis események primer és sze-
kunder megelôzésére a megfelelô adagban elôírt
HCTZ és IND egyaránt alkalmas. 

Egyes metaanalízisek eredményei szerint kró-
nikus vesebetegségben az IND hatékonyabban
csökkentheti a vesebetegség progresszióját, mint
a HCTZ, de gyakori, hogy az összegezett tanul-
mányokban nem ekvipotens antihipertenzív
adagban adták a két gyógyszert.

Hypertonia és diabetes mellitus együttes elôfor-
dulásakor az IND SR elônyben részesítendô az
IND IR-rel és a HCTZ-vel és kombinált gyógy-
szereikkel szemben, mert az elôzônek a szénhid-
rát-anyagcserére gyakorolt hatása semleges, az
utóbbiak a vérnyomáscsökkentô hatásuk erôsödé-
sével párhuzamosan rontják a glükózháztartást.

A magas vérnyomásban szenvedô személyek
diuretikummal és kombinációs szereikkel törté-
nô kezelésekor figyelembe kell venni a beteg
életvitelét, aktivitását, napirendjét, munkabeosz-
tását, a társadalmi szerepvállalással kapcsolatos
tevékenységét is. Ellenkezô esetben a rendszeres
napi életvitelt megzavaró diuretikumot a beteg
el fogja hagyni, a magas vérnyomás pedig „terá-
piarezisztenssé” válhat.

Összefoglalva a fentieket, a magas vérnyomás
kezelésében a diuretikumok még ma is alap-
gyógyszernek számítanak, amelyek más vérnyo-
máscsökkentô gyógyszerekkel jól kombinálha-
tók. Magyarországon jelenleg a mindennapi gya-
korlat szempontjából szinte csak a hydrochlo-
rothiazid vagy az indapamid (az utóbbiból azon-
nali kioldódású és elhúzódó kioldódású), vala-
mint a kettôs és hármas gyógyszer-kombinációik
állnak rendelkezésre. Fontos, hogy a magas vér-
nyomás eredményes kezelésére megfelelô adagú
és hatástartamú vízhajtót (25–50 mg HCTZ-t
vagy 1,25–2,5 mg IND IR-t vagy 1,5 mg IND
SR-t) adjunk. A hydrochlorothiaziddal és az
indapamiddal eddig nem végeztek olyan vizsgála-
tot, amelyben a cardiovascularis, a cerebrovascu-
laris és a renalis végpontokra gyakorolt hatásukat
közvetlenül hasonlították össze. A közvetett
adatokon alapuló összehasonlítások és az ezeket
összefoglaló metaanalízisek eredményei a min-
dennapi gyakorlat számára csak korlátozottan
értékelhetôk. A magas vérnyomás kezelését tár-
gyaló 2018. évi magyar irányelv összhangban van
a nemzetközi irányelvekkel. A hazai gyógyszer-
törzsben szereplô diuretikumokkal és kombiná-
ciós készítményeikkel a magas vérnyomásban és
társbetegségekben szenvedô betegek személyre
szabott kezelése csak korlátozott mértékben,
kompromisszumokkal valósítható meg. 
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A HCTZ-t és az IND-ot
közvetlenül össze hason -

lító, a cardio vascularis
eseményekre és a mor -

talitásra gyakorolt hosszú
távú hatásukat vizsgáló

klinikai tanulmányt eddig
nem végeztek. 
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