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ÖSSZEFOGLALÁS – A vérnyomás cirkadián (24 órás) variabilitását állandó és vál-
tozó (külső és belső) tényezők befolyásolják. Ezeknek és 24 órás ambuláns vér-
nyomás-monitorozással (ABPM) meghatározott hypertonia-fenotípusnak az isme-
retében lehet az individuális kronofarmakológiai szempontú kezelést (a magas 
vérnyomás kronofarmakoterápiáját) megtervezni. Jelentős különbségek vannak a 
különböző időpontokban adagolt antihipertenzív gyógyszerek kronokinetikájában. 
Terápiás tartományuk, hatékonyságuk jelentősen függ a cirkadián időpontbeli 
adagolásuktól. Bár a legtöbb korszerű antihipertenzívum 24 órás hatású, de még-
sem képesek minden időpontban a vérnyomást azonos mértékben csökkenteni. Az 
ACE-gátlók, az ARB-k és az alfa-receptor-blokkolók reggeli bevétele elsősorban a 
délutáni, kora esti emelkedést befolyásolják, az esti bevétel az éjjeli, hajnali emelke-
déseket csökkenti. A kalciumcsatorna-blokkolók, a béta-receptor-blokkolók (kivéve 
karvedilol és labetolol) nem hatnak a cirkadián vérnyomásprofilra. Ezért nondipper 
hypertoniában, illetve hajnali emelkedéseknél a kétszeri: reggeli és esti adás haté-
konyabb a reggeli egyszeri adásnál (általában este kisebb dózis elegendő). Az éjsza-
kai vagy hajnali vérnyomás-emelkedések megfelelő kontrollját az este bevett gyógy-
szerrel lehet elérni. Releváns tanulmányok szerint jelenleg nincsenek egyértelmű 
evidenciák arra vonatkozóan, hogy az esti bevétel révén megelőzhetők a szervkáro-
sodások vagy csökkenthetők a cardiovascularis események, ezért nem ajánlható a 
kizárólagos esti bevétel. Ez különösen igaz idős pácienseknél, mert olyan mértékű 
lehet az éjszakai vérnyomásesés, amely növelheti a néma cerebralis infarctusnak a 
kockázatát és coronariabetegeknél a myocardiumischaemia rizikóját.

Kulcsszavak: vérnyomáscsökkentők esti adása, kronofarmakoterápia, cirkadián 
vérnyomásprofil

When should antihypertensive be taken: in the morning and/or evening? 
Chronopharmacotherapy of hypertension in practice
Szauder I.

Summary – The circadian (24-hour) variability of blood pressure (BP) is influenced by 
constant and variable (external and internal) factors. With this in mind and by deter-
mining the type of hypertension with a 24-hour blood pressure monitoring (ABPM), 
individual chronopharmacological (chronopharmacotherapy) treatment can be 
planned. There are significant differences in the chronokinetics of antihypertensive 
drugs administered at different times. Their therapeutic range and efficacy depend 
significantly on their circadian timing. Although the most modern antihypertensives 
have a 24-hour effect, they are not able to lower blood pressure at all times. Morn-
ing intake of ACE inhibitors, ARB-s, alpha-blockers mainly affect the afternoon and 
early evening rise, while evening intake reduces nocturnal and morning rise. Calcium 
channel blockers, beta-blockers (except carvedilol and labetolol), do not affect the 
circadian blood pressure profile. Therefore, in nondipper hypertension or in the case 
of morning rise, the twice daily morning and evening administration is more effective 
than the single morning administration. (Usually a lower dose is sufficient in the eve-
ning.) Adequate control of nocturnal or morning blood pressure elevations can be 
achieved with medication taken in the evening. According to the relevant studies the 
conclusion is that there is no convincing evidence that the administration of BP-low-
ering drugs in the evening provides any significant advantage in terms of quality 
of BP control, prevention of target organ damage or reduction of cardiovascular 
events, so evening intake only is not recommended. In particular the administration 
of antihypertensive drugs at bedtime, especially in the case of elderly patients may 
cause excessive BP fall at night with increased risk of silent cerebral infarct and the 
myocardial ischemia in patients with coronary heart disease.
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A kronofarmakodinámia a gyógyszerhatással összefüggő fi-
ziológiai és biokémiai változásokat az élettani folyamatoknak 
az időbeli ingadozásaival való összefüggéseivel kutatja. Egy 
adott napszakban a fiziológiás paraméterek ingadozása kö-
vetkeztében megnövekedett terápiás hatóanyag-koncentráció 
iránti igényt a terápiás hatóanyag-koncentráció megváltozta-
tása tudja kielégíteni. Választható módszer a szakaszos ható-
anyag-beadás, ezáltal a hatóanyag-koncentráció oszcillációt 
mutat a vérben, így alkalmas lehet a fiziológiás körülmények 
utánzására is. Az oszcilláló vagy más néven pulzáló hatóanyag-
leadás iránti igény jelentős a kardiológiában és a hypertonia 
kezelésében is (6, 8, 12, 13, 15–17). 

Az antihipertenzív kezelést befolyásoló 
farmakokinetikai tényezők

A vérnyomáscsökkentő gyógyszerek felszívódásának időbe-
li különbségeiben számos tényező játszhat szerepet, példá-
ul: a gyomor-pH-nak, az epefunkciónak, az epekeringésnek, 
a gastrointestinalis motilitásnak, a májenzim-aktivitásnak, 
a duodenum-vérátáramlásnak a cirkadián ritmussal ösz-
szefüggő változásai, de figyelembe kell venni a vese és más 
szervek funkciójának a cirkadián ingadozását is, amelyek 
együttesen mutatnak rá a korszerű antihipertenzív kezelés 
összetettségére. Ugyanakkor az is jól ismert, hogy az azonos 
gyógyszeradagok hatását, a mellékhatásokat is befolyásol-
hatja az adagolás időpontja. Mindezek figyelembevételével 
kidolgozhatók olyan eljárások, amelyek alapján a gyógyszer 
kronofarmakokinetikája úgy változik, hogy gyógyszermentes 
időszakok is vannak, és ezáltal a gyógyszerhatás megfelelően 
alkalmazkodik a cirkadián ritmushoz. Az antihipertenzív hatá-
sú gyógyszercsoportok, gyógyszerek farmakodinámiás hatását 
később a kronofarmakológiai részben ismertetjük (15, 16).

Individuális antihipertenzív kezelés
– kronofarmakológiai szempontok alapján

Az egyénre szabott kezelés hypertoniában is a legeredménye-
sebb kezelési mód. A vérnyomás cirkadián változásainak, vala-
mint a 24 órás vérnyomás-monitorozással (ABPM) meghatáro-
zott hypertoniaprofilnak megfelelően – délelőtti vagy délutáni, 
hajnali vagy éjszakai emelkedett értékek – lehet az individuális 
kronofarmakológiai szempontú kezelést megtervezni (indivi-
dualizált kronofarmakoterápia). Jelentős különbségek vannak 
a különböző időpontokban adagolt antihipertenzív gyógysze-
rek kronofarmakokinetikájában. A terápiás tartományuk, ha-
tékonyságuk jelentősen függ ezek cirkadián időpontbeli ada-
golásától. Bár a legtöbb korszerű antihipertenzívum 24 órás 
hatású, de mégsem képesek minden időpontban a vérnyomás 
azonos mértékű csökkentésére. Ezért, különösen nondipper 
hypertoniában, illetve hajnali emelkedéseknél a kétszeri, a 
reggeli és az esti adás hatékonyabb a reggeli egyszeri adásnál. 
(Este a reggelinél kisebb, azonos vagy nagyobb dózis.) 

Az éjszakai vagy hajnali vérnyomás-emelkedéseknek prog-
nosztikai jelentősége van a mortalitás, a cardiovascularis és a 
cerebrovascularis történések szempontjából. Ezeknek a vér-
nyomás-emelkedéseknek a megfelelő kontrollját az este be-
vett gyógyszerrel lehet elérni, de jelenleg nincsenek egyértel-
mű evidenciák arra vonatkozóan, hogy ezzel megelőzhetők a 

Bevezetés
A hypertonia kezelésének fő célja az ajánlott célértékek elérése 
révén a cardiovascularis szövődmények, a célszervkárosodások 
megelőzése, a mortalitás csökkentése az életminőség javításá-
val. Bár a legtöbb korszerű antihipertenzívum 24 órás hatású, 
de mégsem képesek minden időpontban a vérnyomás csök-
kentésére. Jelentős különbségek vannak a különböző időpon-
tokban adagolt antihipertenzív gyógyszerek kronokinetikájában. 
Kronofarmakológiai tanulmányok szerint a terápiás tartományuk, 
a hatékonyságuk jelentősen függ a cirkadián időpontbeli adago-
lásuktól. Nondipper hypertoniában, illetve hajnali emelkedések-
nél a kétszeri: reggeli és esti adás hatékonyabb a reggeli egyszeri 
adásnál (este a reggelinél kisebb, azonos vagy nagyobb dózis).

Ezzel a bizonyított és általánosan elfogadott állásponttal szem-
ben Hermida és munkatársai The Hygia Chronotherapy Trial című 
tanulmányuk szerint, ha a hypertoniás betegek a teljes napi vér-
nyomáscsökkentő mennyiséget (egy vagy több gyógyszer) kizá-
rólag este veszik be, ellentétben a szokásos reggeli vagy kétszeri 
alkalmazással, nemcsak az éjszakai alvási és az ébredéskori vérnyo-
máseredmények javulnak jelentősen, hanem szignifikánsan csök-
ken a cardiovascularis mortalitás és morbiditás is. Véleményük 
szerint az esti bevétel, a reggelivel összevetve, a káros hatások nö-
vekedése nélkül szignifikánsan javítja a vérnyomást (1). Megvizs-
gálva azonban ezt a kizárólag esti bevételt ajánló tanulmányt, en-
nek relevanciája számos kérdést-kételyt vetett fel: protokoll, beteg 
beválasztás-kizárás, a véletlenszerű betegbesorolás szempontjai, a 
48 órás ABPM értékelése, a monitorozás és ennek a dokumentáci-
ója, az elutasított végpontok száma, a vizsgálatból kimaradt bete-
gek aránytalanul kicsiny száma, a nemkívánatos esemény észlelé-
sének és jelentésének problémái tekintetében (2, 3). 

Releváns tanulmányok szerint jelenleg nincsenek egyér-
telmű evidenciák arra vonatkozóan, hogy az esti bevétel ré-
vén megelőzhetők a szervkárosodások vagy csökkenthetők a 
cardiovascularis események, ezért nem ajánlható a kizárólag 
esti bevétel. Idős személyeknél ez különösen nem ajánlható, 
mert olyan mértékű éjszakai vérnyomásesést okozhat (ext-
rém dipping: >20%-os éjszakai vérnyomásesés), amely növeli 
a myocardiumischaemia rizikóját coronariabetegeknél (4), a 
néma cerebralis infarctusok kockázatát (5), valamint az éjjeli el-
esések számát (6), glaucomában pedig látásvesztést okozhat (7). 

Általában sem ajánlható tehát a kizárólagos esti gyógyszer-
bevétel. Az egyszeri reggeli bevétel mellett viszont nondipper 
hypertoniában – kronofarmakológiai megfontolásból – a reg-
geli és esti bevétel is ajánlott – mint ezt több korábbi külföldi 
és hazai tanulmány is megerősíti (8–16).

A kronofarmakológiai aspektusú antihipertenzív kezelés, ta-
pasztalatunk szerint, a gyakorló orvosok számára még mindig 
nem kellőképpen ismeretes, ezért érdemes a jelen álláspontot 
összefoglalni. 

Kronofarmakológia

A kronofarmakokinetika a különféle hatóanyagok felszívódá-
sát, megoszlását, metabolizmusát, eliminációját jellemző far-
makokinetikai paramétereknek egy meghatározott időtartam 
alatt bekövetkező változását tanulmányozza fiziológiás körül-
mények és a napszaki ingadozások között, a napszaki ingado-
zásokkal összefüggésben. 
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szervkárosodások vagy csökkenthetők a cardiovascularis ese-
mények. Ezért sem ajánlható a csak esti bevétel, mint ezt a 
bevezetésben ismertettük (5, 6, 8–16, 18–25). 

Az alábbiakban rövid elméleti bevezetés után a kronofar-
makoterápia gyakorlati, eredményes alkalmazását ismertetjük.

A vérnyomás és a cirkadián ritmus

A vérnyomás cirkadián variációját különböző tényezők befo-
lyásolják. 

Állandóak (nem változók): etnikai, nembeli tényezők. 
Változó tényezők:

 – Belsők: Normotenzív és hypertoniás egyéneknél a vérnyomás 
és a szívfrekvencia ingadozik, változik a mentális és fizikai akti-
vitás szintjétől függően; alváskor és ébredéskor a szimpatikus 
idegrendszer tónusváltozásai: éjszaka csökken a szimpatikus 
aktivitás, amely összefügg az alvás közbeni alacsonyabb ad-
renalin- és noradrenalinkibocsátással, ami az ébredéskor, 
illetve álló testhelyzetben emelkedik; vazoaktív hormonok, 
haemorrheologiai tényezők, a veseműködés hatásai. 

 – Külsők: Biometeorológiai, időjárási tényezők: a frontha-
tásokon túl (hőmérséklet, légnyomás, nedvesség) idetar-
tozik a napfolttevékenység, az ionizáló sugárzás, a Föld-
mágnesség változásai; a szimpatikus idegrendszerre ható 
(izgató) szerek, mint például: alkohol, koffein, tein, dro-
gok, az ébrenlét-alvás periódusai, az ételfogyasztás idő-
pontjai (12, 17, 25–28).

A hypertonia indukálta
szívizom-ischaemia cirkadián variabilitása

Nondipper típusú hypertoniában, aminek a jellemzője, hogy a 
nappali emelkedések mellett az éjszakai vérnyomás 10-20%-
kal meghaladja a 120/70 Hgmm-es értéket (ezt az ABPM-en a 
diurnalis index [DI] 10% alatti értéke mutatja), a cardialis tör-
ténések száma háromszorosa a dipper típusúhoz képest, ahol 
nappali emelkedett értékek mellett az éjszakaiak normálisak. 
Nagyobb mortalitást észleltek azoknál a nondipper típusú 
hypertoniás ischaemiás szívbetegeknél, akik nem kaptak esti 
vérnyomáscsökkentő gyógyszert is a reggeli kiegészítésére. To-
vábbi szövődmények: agyi vascularis károsodás, stroke, vese-
károsodások alakulhatnak ki.

A vérnyomás változékonysága és az ezzel összefüggésbe hoz-
ható szívizom-ischaemia tehát igen jelentős cirkadiánritmus-
függőséget mutat, ezért az antihipertenzív gyógyszeres ke-
zelést a cirkadián ritmusnak megfelelően kell beállítani. Ezt 
nevezzük kronofarmakoterápiának. 

Ismerve a gyógyszer farmakokinetikáját és farmakodinámiá-
ját, ezt oly módon kell a kronoterápiába illeszteni, hogy a vérnyo-
más-emelkedés megfelelő mértékű csökkenése legyen elérhető, 
mind a nappali, mind pedig az éjszakai emelkedett (nondipping) 
periódusban. Ezáltal részben megelőzhető a hypertoniás szív-
betegséggel kapcsolatos myocardiumischaemia, a hypertonia 
indukálta angina- és a coronariabetegség más formái, az agyi 
érbetegség, a vesekárosodás. 

A kronoterápiás gyógyszer-formuláció során olyan egyedi tech-
nológiákat alkalmaznak, amelynek révén a dózis részlegesen oldódik 
ki, illetve szívódik fel a nap folyamán, ami biztosítja a cirkadián rit-
musnak megfelelően a vérnyomás csökkentését (5, 18–24, 26, 27).

Gyakorlati tanácsok
Vérnyomás mérése

Otthoni mérések
 – Legalább két napszakban: reggel felébredés után – ez je-

lezheti a hajnali emelkedést – és este. Minden esetben 
három mérés és az utolsó két mérés átlaga írandó fel.

 – Fontos lehet, hogy az adott gyógyszer(ek) várható csúcs-
hatásának az időpontjában is megmérje a páciens a vér-
nyomását, mert ez segíti a túlzott vérnyomáscsökkenési 
időszakok felfedezését.

 – Éjszakai felébredéskor, különösen, ha panasz (palpitatio, 
szapora vagy szabálytalan szívverés, nehézlégzés, meleg-
ség, izzadás, szédülés, fejfájás) van.

 – Stresszhelyzetben, erősebb fizikai terhelés, sport előtt és után.

A 24 órás vérnyomás-monitorozás
eredményének az értékelése
Éjszakai emelkedésnél, ha a készülék mérései éjjel zavarták az 
alvást, akkor az éjszakai mérések nem értékelhetők nondipper 
típusnak (ébrenlétet tükröznek), a diurnalis index sem lesz va-
lós, ezért nem vehetők figyelembe, kitörlendők a statisztikai 
számításokból.

Egyidejű 24 órás vérnyomás- és EKG-monitorozás 
(Cardiotens vagy CardXplore készülékkel)
Javasolt: Ha palpitatio vagy ritmuszavar (például extrasystolia) 
is fennáll, annak felismerésére, hogy a vérnyomás-emelkedés 
váltja-e ki a palpitatiót vagy extrasystoliát. Hypertoniás, angi-
nás típusú mellkasi panaszoknál a hypertonia ischaemiát (an-
ginát vagy silent ischaemiát) vagy extrasystoliát indukáló sze-
repe felismerhető a vérnyomásméréssel egyidejű EKG-felvétel 
eltérései alapján (28–31).

Gyógyszer adagolása

Első lépés: A hypertonia súlyosságának és típusának megál-
lapítása (fehér köpeny, maszkírozott, szisztolés, diasztolés, 
szisztolodiasztolés, dipper, nondipper) otthoni mérések, illet-
ve ABPM segítségével.

Fontos – gyakran elmaradó – figyelembe veendő tényezők: 
Testsúly, foglalkozás (munkarend), életmód (szenvedélybeteg-
ségek: dohányzás, drog, alkoholfogyasztás), fizikai tevékeny-
ség, élethelyzetek, életkor (időskor), társbetegségek és az 
egyéb gyógyszerek vérnyomást befolyásoló (kölcsön)hatásai.

Általános szempontok: Nondipper hypertoniában, illetve 
hajnali emelkedéseknél a kétszeri, a reggeli és az esti adás 
hatékonyabb a reggeli egyszeri adásnál. (Általában este ki-
sebb dózis elegendő.) Bizonyos esetben elegendő lehet a 
reggeli adag megfelelő emelése is. Az éjszakai vagy hajnali 
vérnyomás-emelkedések megfelelő kontrollját az este bevett 
gyógyszerrel lehet elérni (este a reggelinél kisebb, azonos 
vagy nagyobb dózis), de mivel nincsenek egyértelmű evi-
denciák a szervkárosodások, a cardiovascularis események 
megelőzésére vagy csökkentésére, ezért nem ajánlható csak 
az egyedüli esti bevétel. Különös tekintettel arra, hogy főleg 
időseknél olyan mértékű éjszakai vérnyomásesést okozhat-
nak, amely növeli a myocardium-ischaemia rizikóját corona-
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riabetegeknél (4), a néma cerebralis infarctusok kockázatát 
(5), valamint az éjjeli elesések számát (6), glaucomában pe-
dig látásvesztést okozhat (7). 

Legjobb hatású „első vonalbeli” kombinációk, egyetértésben 
a hazai és európai ajánlásokkal, gyakorlati tapasztalatunk szerint 
is: ACE-gátló vagy ARB+kalciumcsatorna-blokkoló+anyagcsere-
semleges diuretikum (a lassú kioldódású indapamid). Ezek ki-
egészíthetők alfa-receptor-blokkolókkal, béta-receptor-blokko-
lókkal, centrális hatású antihipertenzív szerekkel (28–31).

A különböző hatóanyagú gyógyszerek 
kronofarmakológiai szempontú adagolása
a kronofarmakodinámiás hatásuk alapján

Kalciumcsatorna-blokkolók
Elegendő naponta egyszer reggel adni a dihidropiridinszármazé-
kokat (amlodipin, lercanidipin, lacidipin, nizoldipin), mivel egyen-
letesen csökkentik a nappali és éjjeli vérnyomást, függetlenül a 
bevétel időpontjától – a nifedipinnél és a felodipinnél ez a tartós 
hatóanyag-kibocsátásúakra vonatkozik. Gyakori mellékhatásuk 
a lábakon kialakult perifériás oedema megelőzésére ajánlott az 
esti bevétel, nem a kronofarmakológiai hatás miatt. (De meg-
felelő lehet a napi adag kétszerre történő elosztása az egysze-
ri nagyobb adag csúcshatása idején jelentkező vasodilatatio 
elkerülésére.) A benzotiazepin diltiazem és a fenilalkilamin 
verapamil hatása éjszaka kisebb, nappal pedig nagyobb mér-
tékű (kivéve a retard készítményeket), negatív inotrop hatásuk 
miatt szívelégtelenségben nem ajánlottak. Általában elegendő 
reggel adni, azonban vérnyomáscsökkentő hatásuk kisebb, mint 
a dihidropiridinszármazékoké (32, 37, 52, 53).

ACE-gátlók
Számos tanulmány bizonyította az enalapril, perindopril, 
benazepril, quinapril, ramipril és a trandolapril esetében az esti 
és reggeli adagolás kapcsán, hogy amennyiben este (is) vették 
be ezeket a gyógyszereket, kifejezettebben hatottak az éjszakai 
vérnyomásra és jobban befolyásolták a cirkadián ritmust is (1. 
és 2. ábra). A RAAS fokozott éjszakai aktivitásának megfelelően 
– a hypertonia cirkadián ritmusának felmérése után – a legtöbb 
esetben reggel és este egyenlő, de bizonyos esetekben reggel 
kisebb, este nagyobb adagú ACE-gátló javasolható.

A spirapril a bevétel idejétől független hatással rendelkezik. 
Leghatékonyabb vérnyomáscsökkentő a perindopril, ramipril 
és a trandorapril. Enalapril esetében gyakori az aluldozírozás, 
ugyanis 20 és 40 mg egyszeri napi adag mellett érvényesül a 
teljes vérnyomáscsökkentő hatás (14, 23, 37–41).

Alfa-adrenoceptor-antagonisták 
A doxazozin és a prazozin a szisztolés és a diasztolés vérnyo-
mást nappal és éjjel egyaránt jól csökkentik, reggel és/vagy 
este adhatók, az egyenletes hatáshoz a retard formák adása 
előnyösebb lehet (42, 43).

Béta-receptor-blokkolók
Hatóanyaguktól függően befolyásolják a cirkadián ritmust. Az 
atenolol, nebivolol, bizoprolol jelentősebb hatású a nappa-
li, mint az éjszakai periódusra. A karvedilol és a labetalol esti 
adása kedvező lehet a hajnali vérnyomás-emelkedésre, ezért 
ezeket célszerű kétszer, reggel és este is adni. Első választandó-

1. ábra. Nondipper hypertonia ABPM-felvétele, 
reggel 4 mg perindopril, 5 mg amlodipin adásával. 
Éjjeli átlagvérnyomás: 130/72, diurnalis index: 3/9

ként és monoterápiában nem ajánlottak csekély vérnyomás-
csökkentő hatásuk miatt. Javasoltak rezisztens hypertoniában 
és coronariabetegségnél, ritmuszavarokban, szívelégtelenség-
ben. A legkedvezőbb antihipertenzív hatásúak a nebivolol és a 
karvedilol (42–47).

2. ábra. Az 1. ábrán látható beteg 
gyógyszerelésének kronofarmakoterápiás 

módosítása: a reggeli 5 mg amlodipin mellett 
reggel és este 4-4 mg perindopril. Jól látható 

az éjjeli emelkedés megszűnése: éjszakai 
átlagvérnyomás: 120/65, diurnalis index: 13/17

ARB-k
Lozartán, valzartán, olmezartán, telmizartán, irbezartán reg-
geli és esti adása után kedvezőbb hatást észleltek a nappali 
és éjszakai vérnyomás arányában, ezért a cirkadián ritmus és 
a dózis összefüggésének figyelembevételével a dipper státusz 
jelentősen javítható volt a cardiovascularis rizikó csökkenté-
sével. A RAAS fokozott éjszakai aktivitásának megfelelően – a 
hypertonia cirkadián ritmusának felmérése után – a legtöbb 
esetben reggel és este egyenlő, de bizonyos esetekben reggel 
kisebb, este nagyobb adagú ARB javasolható (3–6. ábra). Idős 
betegeknél is az éjszakai vérnyomás-emelkedés mérsékelten 
csökkent, a valzartán és lozartán este adott hatása kedvezőbb 
volt a reggel adottnál. A nondipper betegek 75%-a dipper stá-
tuszba került át – amire saját megfigyelésünk is utal (41), és 
csökkent a vizeletalbuminuria is (36, 38, 41, 48–53).

Fontos megjegyezni, hogy az értágító hatású vérnyomás-
csökkentő gyógyszerek (például ACE-gátlók, ARB-k, kalcium-
csatorna-gátlók, alfa-adrenerg-gátlók), különösen egymással 
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kombinálva, a túlzott mértékű vasodilatatio, a kompenzáló 
folyadékretenció miatt a pulzusszám emelkedését okozhat-
ják (éjszakai palpitatio formájában is jelentkezhet), ami főleg 
ischaemiás szívbetegségben, a tachycardia proischaemiás ha-
tása miatt kedvezőtlen lehet. Ilyenkor a vérnyomás megfelelő 
csökkentésére nem ezeknek a gyógyszereknek az adagját kell 
emelni vagy béta-blokkolót adni, hanem megfelelő hatástar-
tamú diuretikummal (például lassú kioldódású indapamiddal) 
kell a kezelést kiegészíteni.

Aszpirin
Nondipper hypertoniásoknál esti bevételnél az éjszakai szisz-
tolés vérnyomáscsökkenés 11 Hgmm, a diasztolés 7 Hgmm 
volt. Mindezek alapján, ha ismerjük a magas vérnyomás típu-
sát és aszpirinprofilaxist igényel a beteg, akkor ennek megfele-
lően célszerű adagolni (54). 

Fix és nem fix kombinációk
A magyar és az európai irányelvek (28, 29) javasolják a kettős 
vagy hármas fix kombinációkat, napi egyszeri, reggeli bevétellel. 
Nem hangsúlyozzák azonban a hypertonia cirkadián ritmusának 
felismerésén alapuló kronofarmakológiai szempontú személyre 
szabott kezelést. A fix kombinációk reggeli bevétellel leghatáso-
sabban a nondipper típusú hypertonia kezelésére alkalmasak. A 
kronofarmakológiai szempontú individualizálásban gyakran csak 
a fix kombináció egyik összetevőjének és/vagy a fix kombináci-
óban nem elérhető adagú, mg-os nagyságrendben való csök-
kentésére vagy emelésére van szükség. Erre pedig a kettős vagy 
hármas fix kombinációk felezése vagy kettőzése nem megfelelő.

A felezés vagy duplázás káros is lehet (nem effektív vagy túl-
kontrollálja a hypertoniát, a mellékhatás fokozódhat), így nincs 
szükség mindkét-mindhárom hatóanyag duplázására vagy fele-
zésére. Ha a fix kombináció nem válik be, ez nem jelenti feltét-
lenül azt, hogy a hatóanyag(ok) kevésbé hatásosak. Külön adva 
ezeket és a dózist emelve, elérhető a megfelelő hatás. Nondipper 
hypertoniában, a hajnali, reggeli emelkedésnél azonban ezt ki kell 
egészíteni a fix kombináció megfelelő hatású esti adagjával (ACE-
gátló vagy ARB, diuretikum) vagy más bizonyítottan hatásos szer-
rel: alfa-receptor-blokkolók, például doxazozin, prazozin, urapidil. 

Megfelelő betegedukációval – a betegeket partnereknek tekint-
ve –, a megfelelő kommunikációkontroll révén lehet a megfelelő 
compliance-t, adherenciát elérnünk. Az esti bevétel elfelejtése ellen 
pedig javasolhatók a mobiltelefonos applikációk, amelyek a vér-
nyomás monitorozásán, önellenőrzésén túlmenően a gyógyszerek 
megfelelő időpontú bevételére is figyelmeztetnek, és a mért adatok 
átküldhetők a kezelőorvosnak. Az orvos telemedicinális javaslatai 
alapján pedig – a vérnyomásértékek ismeretében – lehet optima-
lizálni a kezelést, csökkenteni vagy növelni a dózist (15, 16, 28, 29).

3. ábra. Nondipper hypertonia ABPM-felvétele. 
Reggel 50 mg lozartán, 5 mg amlodipin. Éjjeli 
átlagvérnyomás: 138/80, diurnalis index: 6/13

4. ábra. A 3. ábrán látható beteg 
gyógyszerelésének kronofarmakoterápiás 

módosítása: a reggeli 5 mg amlodipin mellett 
reggel és este 50-50 mg lozartán. Jól látható 

az éjjeli emelkedés megszűnése: éjszakai 
átlagvérnyomás: 118/68, diurnalis index: 11/15

5. ábra. Nondipper hypertonia ABPM-felvétele, 
reggel 10 mg perindopril és 10 mg amlodipin fix 
kombináció. Nappali átlagvérnyomás: 162/109. 

Éjjeli átlagvérnyomás: 148/100, diurnalis
index 9/8, éjjeli pulzusátlag: 68/min

6. ábra. Az 5. ábrán látható beteg gyógyszerelésének 
kronofarmakoterápiás módosítása: reggel 50, este 

75 mg lozartán, reggel 5 mg amlodipin, 1,5 mg 
indapamid retard. Nappali átlagvérnyomás: 132/85. 

Éjjeli átlagvérnyomás: 120/72, diurnalis index: 
13/12, éjjeli pulzusátlag 59/min. Az éjjeli pulzusszám 
jelentős csökkenése mutatja, hogy a kisebb adagú 

kalciumcsatorna-blokkoló és diuretikum hatására az 
előző gyógyszereléskor kialakulhatott „kimerített” 
vasodilatatiós kapacitás kompenzálására létrejött 

folyadékretenció megszűnt
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H E L Y R E I G A Z Í T Á S

Előző lapszámunk 43. oldalán, Kékes Ede: Hirtelen halál – EKG-jellemzők – hypertonia cikkének
12. ábrája téves szövegezéssel jelent meg.

A szerzőtől ezúton is elnézést kérünk!

Az ábra helyesen:

12. ábra. Különböző szérumkálium- és -kalciumszint mellett észlelt EKG-képek (16)
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