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A hypertonia-betegség modern kezelése

irta: Kenedi Istvan dr. orvcsalezredes, az orvostudomanyok kandidatusa

A hypertonia-probléma jelentéségét az el6fordulas gyakorisdga, az essen-
tialis és tlneti hypertonia, tovabb& a benignus és malignus lefoly4su esetek
megoszlasa és a betegség tartamanak adatai vilagitjak meg.

Hetényi szdmitasa szerint Magyarorszagon a lakossag 50 év feletti részének mint-
egK felében all fenn — javarészt tlinetmentes — hypertonia és e%?/ negyedében ez
a halalok. 1949-ben az USA-ban 4,5 milli6 beteget kezeltek, vagy ellenériztek magas
vérnE/omés miatt, Ebben az id6ben az USA halélozési statisztikajaban a hypertonia
kozel 30%-0s arannyal szerepelt. A Szovjetunioban Mjasznyikov adatai szerint az
egész népességben a hypertonia mintegy 5% gyakorisagl, de 40—49 év kozdtt 9%-
50—70 év kozott 26% az el6forduldsi arédnya. Perera a 40 évnél id6sebbek 25%-ara
becslli a magas vérnyomas el6fordulasat. 1954/55-ben a fiatalkori hypertoniaval
foglalkozva munkatarsaimmal 15 QO mérés alapjan megallapitottuk, ho%y a 20 éves
férfilakossagban 3,57%-ban fordult el6 az egyszeri mérés hibahataran fellli, 150/90
Hgmm, vagy ennél magasabb vérnyomas.

Losse és Hinsen minden korcsoportot magaban foglaldé hypertonidban 19,7% ti-
neti hypertoniat (ebbGl legnagyobbrészt, 14.07%-ot a vese-eredet tett ki), és 80,3%
essentialis hypertoniat talalt. Bechgaard szerint a magas vérnyomas 0,5%-aban fej-
I6dik ki malignus hypertonia, amely az esetek felében négy évnél hosszabb, tehat
benignus kezdetl. A benignus_hypertonia spontan lefolyasanak megitélésében Perera
adataira tdmaszkodhatunk, aki 1950-ben 200 hypertonias sorsat ismertette a betegség
kezdetétél a halalig. A felvétel idején a hypertonidsok életkora atlag 32 év volt
%15—,46 évig), a halal idején az atlagkor 51 év volt (27—77 év kozptt). Az atlagos be-
egségtartam tehat 19 év.

lﬁ hypertonia-kezelés megitélésében a kovetkezd tényezbkkel kell szamol-
nunk :

1 A hypertonia-betegség progressziv elvaltozas, amelyet az 195%ben Le-
ningradban tartott hypertonia-konferencia kilén bizottsaga, Mjasznyikov ve-
zetése mellett 3 stadiumra osztott fel. Ha ezt a stadiumfelosztast ismerjik, ak-
kor vilagos, hogy barmely kezelés megitélése csak akkor reélis, ha azonos
Osszetétel(i, azonos stadiumban és fazisban levé betegek gyogyitasi eredményeit
hasonlitjuk ossze. Kuléndsen nehéz a therapia megitélése a korai szakban (I A
és B, Il A), mert a vérnyomds spontan is ingadozik és kénnyen lehet, hogy az
ellen6rzés id6szakdban nem gydgyszerhatasra, hanem a betegség spontan re-
missiojara kovetkezett be kedvezd valtozas

2. Minden aktuélisan mért vérnyomas egy alland6 alapvérnyomasbol (Ad-
dis, 1922) és egy, a korilményekt6l fiiggd, valtozd, un. kiegészité vérnyoméashol
all. Az alapvérnyoméas meghatarozdsara ismételt reggeli, éhgyomorral, szdval
alapanyagcsere-viszonyok kozt torténd vérnyomasmérés alkalmas zajtalan, izo-
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lait "teremben, ahol az orvos nem foglalkoztatja a beteget mérés kdézben és fél-
percenként 20 percig, jegyzi a vérnyomas valtozasat. A két legalacsonyabb vér-
nyomas atlaga az alapvérnyomas. Ezt fizikai megterhelés, szellemi tevékeny-
séghez anyagcserében résztvevd szervek miikddése, psychés hatas stb. egy val-
tozé vérnyomastobblettel egésziti ki. Az aktualisan mért vérnyomas tehat alig
alkalmas a gyogyszerhatas megitélésére. Nem foglalkozunk azzal, hogy az alap-
vérnyomast az életkor, nem. elhizas, testmagassag, Orokletes tényez6k, élet-
kordlmények stb. mennyire véaltoztatjak meg.

CASE 310.

Hours
A Injections
e sterile water
O 16mg. H.M.B.

1..SZ. abra

A systolés és diastolés vérnyomas cstkkenése hy{)ertonlaban hexamethon (fehér pon-
tok) és placebo (fekete pontok) injekciora

3 A betegség lefolyasat psychésen, példaul ismételt orvosi ellendrzéssel
igen jol befolyasolhatjuk. Lemérték, hogy milyen vérnyomascsokkenést lehet
elérni placebéval. Ez a systolés vérnyoméas csokkenésében maximalisan 40, a
diastolés nyomas csokkenésében 20 Hgmm-t tehet ki. Valoészin(i gyégyszerhatas-
nak tehat az ennél nagyobb vérnyoméscsékkenést kell elfogadni (1. &bra). Meg-
torténhet, hogy egyébként hatdsos vérnyomascsokkentd gyégyszert igen Kkis
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adagban irunk fel és akkor placebéként csokkenti a vérnyomast. A placebo
féleg a kiegészitd vérnyomast (neurogen komponens) befolyasolja (2. abra).

4. A kettds vakkisérlet, mikor sem a kezel6orvos, sem a beteg nem tudja,
hogy mikor kap hatasos gyogyszert és mikor placebdt, az antihypertonias hatas
lemérésére csak igen hosszl ideig tartd ellendrzéssel alkalmas. Ambulans bete-
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2. sz. abra

A placebo az alapvérnyomast nem befolyasolja, csak a kie?észité vérnyomast csok~
kenti. (Az &bra Alstad K. S. 1949-ben megjelent kozleményéb6l van.)

gén ugyanis a gyogyszerhatason kivil igen sok tényezg: életkdrilmények, tap-
lalkozés, kornyezeti behatas stb. valtoztathatja meg plusz vagy minusz irany-
ban a vérnyomast. Kettds vakkisérlet hypertonidban csak néhany éves inter-
vallumban itélhet6 meg.

5. A malignus hypertonia alkalmas valamely Uj gyogyszer hatdsossaganak
mérésére. A malignus hypertonidnak alapvet§ meghatarozasa a papilla-oedema,
amit legtobbszor lagy és kemény retindlis izzadmany és retinavérzés Kisér.
Igaza van Smirknek, hogy egyedil a szemfenéki lelet a malignus fazis krité-
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riuma. Ha ugyanis hozzavesszik a magas diastolés nyomast, a fehérjevizelést,
a mikroszképos haematuriat, a veseelégtelenségi tiineteket és az encephalo-
pathiat, tehat idesorolunk minden varhatdan rossz prognézisu hypertoniat, ak-
kor a fogalom teljesen szétesik és nem kezelhet§ egységként. Az esetek tobb-
ségében a papilla-oedemat tébb fent felsorolt tiinet kiséri. Ebben a malignus
fazisban a hatasos gyégyszer egyetlen injekcidja csdkkenteni képes a vérnyo-
mast £s sorozatos adasa még el6rehaladott, sulyos szévédmények esetében is
legtobbszér megfékezi, megforditja a betegség képét. lllusztralja ezt a 3. abra,
amelyen Keith—Wagener—Barker 1939-ben a szemfenéki kép sulyossaga alap-
jan észlelt hypertonia lefolyasdhoz viszonyitja a hatdsos ganglionbénitékkal
elért eredményeket.

SURVIVAL CURVES SINCE 1950 OF N.z. SERIES

3. sz. abra

Smirk adatai a ganglionbénitok hatasara a szemfenéki kép sulyossaga alapjan. Az
abra a talélés szazalekat mutatja 60 honap alatt (szaggatott vonal) Kerth és munka-
tarsai nem kezelt betegeihez viszonyitva (kihdzott vonal)

A vérnyomas szobalyozasat az agykéreg végzi az aorta és a sinus caroticus
baroreceptorainak jelzésére. Megvéltozhat a sziv ver6térfogata, a visszafolyas a
szivbe és a periférias resistentia, amely ellen a sziv mdkodik. A periférias resis-
tentia valtoztatasaban legf6bb szerepe a sympathicus idegrendszernek van. A
sympathicus hatarkdtegb8l ered6 postganglionaris pélydk szabalyozzak a veér-
nyomast a sziikségletnek megfelel6en. A testhelyzet, f6leg az alléhelyzet, a mun-
kavégzés, a szervezet minden feladatanak ellatasdhoz sziikséges vérnyomas-
adaptaciot a sympathicus biztositja. A feladatok kozil minéségi Ujat jelent em-
beren az allo testhelyzet, ahol az idegrendszernek a hydrosztatikus nyomasdif-
ferenciat kell kiegyenlitenie. Eppen ezen feladat miatt az ember sympathicus
idegrendszere lényegesen fejlettebb, mint az allatvilag barmely tagjaé.
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A vegyiparnak és ezen bellil a gyogyszeriparnak olyan gyors a fejl6dése™
hogy sok. néhany év el6tt még igen elterjedt és divatos gyogyszer ma mar csak
torténelmi érdekességli. Hangsulyozni kell, hogy a hypertonia-beteg sorsa nem
egyedul a gyogyszerektdl fligg. Szabalyozni kell az életmédot, a munkavégzést,,
az otthoni életet, a taplalkozast, ezen belll kizdeni kell az elhizas ellen és min-
den esetben megfelel6 szedativ szerekkel kell a kdzponti idegrendszert megnyug-
tatni. Barmi legyen is a magas vérnyomas oka, essentialis, vagy tiineti hyperto-
niarol van szo, szilkségszerden bizonyos id6 utan jellegzetes klinikai és kdorbonc-
tani elvaltozasokat okoz a sziven, az agyi, szemfenéki ereken és a vesében. Ep-
pen ezért a hatdsos vérnyomascsokkentd szerek, amelyek az excessiv vérrryo-
mastdbbletet eliminaljék, alapvetd jelent@ségliek. Bizonyos stddiumban mar nem
lehet gyogyitani a hypertonia-betegséget, ezért objektiv javulast csak akkor ér-
hetiink el, ha tartésan, megszakitas nélkil alkalmazzuk az antihypertonias
gyogyszert. Ezzel tehermentesitjik a keringést és elérjik, hogy betegiink aktiv,
munkaképes lesz. Analég a helyzet a cukorbetegséggel, ahol a diéta rendezésé-
vel, az életmoddal kedvezd feltételeket teremtiink a gyogyszeres, vagy a substi-
tutes kezelésre. Ujabban egyes klinikdk éppugy, mint diabetesben, elénydsnek
tartjak a beteg Onallésagat, megtanitjak a sulyos hypertoniast a vérnyomasmé-
résre és a gyogyszer helyes beallitasara.

Kishatasu vérnyomascsdkkentd szerek.

Veratrum-alkaloiddk. A hatdsos hypotenziv adag igen kozel all a hanyast
okozé vérszinthez. Direkt érhatdsa csak a therapidban nem hasznalt nagy adagra
kovetkezik be. Meelman és Krayer (1952) 284 hypertoniason egyszeri iv. proto-
veratrinnal hanyas nélkil jelent6s vérnyomasesést ért el, ezért alkalmas hyper-
tonids krizis kezelésére. Peroralisan a vérnyomascsokkenés minimalis és hanyin-
ger, nagyfokd bradycardia”és rhythmuszavar akadalyozza a tart6s alkalmazast.
Salyos hypertoniaban iv. kezeléssel néhany honapos vérnyomasesést ért el
Barrow és Siké 25 eset kozil 6thben, Gray és Hamer 17 beteg kozul 3-ban, Smirk
és Chapman 36 kozul 10-ben. Harom honapnal tovabb nem lehetett még kedvezd
hatasu esetben sem adni, mert vagy lassan elmaradt a hatas, vagy sulyos mel-
lékhatés jelentkezett. .

Hydralazin (Apresolin, Nepresol). Gross és mtsai 1950-ben a phtalazinszar-
mazékok kozt ennek hypotenziv hatasat észlelték. Ez tobb tényez6bél tevédik
Ossze (idegrendszeri hatas, perifer érdilatatio, pressoranyag-antagonismus stb.).
Egyetlen szeriink, ami akut kisérletbén a vese és az agy atdramlésat fokozza, de
a vesemiUkodés romlasat tartésan nem akadalyozza meg. Megszokas miatt a kez-
deti 3x10 mg adagot napi 200—800 mg-ra kell emelni. A kedvezd hatas csak 10-
napos szedes utan észlelhetd (Page). E szerzd 70 betege kozil 33-ban latott 20
Hgmme-es diastolés vérnyomascsokkenést és a sulyos fejfajas, szédilés, retina-
vérzés csdkkenését. A sziv ver6térfogatat emeli, ezért coronariasclerosisban nem
ajanlatos adni. Mellékhatasai kozt az orrdugulés, konnyezés, ritkdn hanyinger-
hasmenés mellett psychés zavart, izileti fajdalmakat és igen ritkdn lupus
erythem. diss.-ra emlékeztet6 bérelvaltozast irtak le. Szkeptikus Klinikus
(Smirk) szerint, ha nincs mellékhatasa, akkor az adag kuszobalatti, tehat
piacebo-hatés. Enyhe, vagy kozépsulyos esetben lehet adni jé sziv- és vesemUko-
dés mellett, amig a tovabbi progressio tlinetei intenziv hatasu szereket nem tesz-
nek sziikségessé. Kombinacidja ganglionbénitékkal, vagy sympat.hieolytikus
szerekkel elényés.
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A dihydroergotamin-készitményekkel f6leg svajci kutaték foglalkoztak. A
Hydergmben harom vegyiilet van: dihydroergo-cristin, kryptin és cornin. iv. ne-
gyed-fél mg 20—40 Hgmm systolés és 10—15 diastolés nyomascstkkenést okoz,
kivételesen ennél nagyobb vérnyomasesést is. Peroralisan azonban McGregor-
Zion és Bathwell (1954) utanvizsgalata szerint nem hat jobban, mint a placebo,
csakhogy mellékhatasai is jelentkeznek és a ganglionbénitok hatasat sem adju-
valja.

A nitntek és a sokkal hatisosabb szerves nitratok kodzvetlenil az ut6erek
simaizomzatara hatnak. Vérnyomascsokkentd hatasuk mulékony.

A Dibenamin vegyi rokonsagban van a nitrogénmustarral, er6s lokalis iz-
gaté hatdsa miatt peroralisan nem is adhatd. Adrenolytikus hatasa mellett ve-
télkedik is az adrenalinnal és a noradrenalinnal. Az injekcié 2—3 6ra alatt éri
el a maximalis hatast, amely 24 éra alatt sz(inik meg teljesen. Toxikus mellék-
hatdsai miatt nem adhat6 tartdsan.

A Regitin orthostatikus hypotonids hatasa adrenolytikus effektuson alapul.
Ezt hasznéaljuk fel a phaeochromocytoma elkiilonité koérisméjében. Mint ismere-
tes, 35 systolés, 25 Hgmm diastolés nyomascsokkenés néhany perccel 5 mg iv.
beadéasa utan phaeochromocytoma mellett szdl. Mas eredet(i hypertonidban jo-
vari kisebb a hatisa. Tartds szedését a toxikus mellékhatas és a hozzészokas
miatt a szer hatastalanna valasa meghiusitja.

A monoaminooxydase-béniték hypotenziv hatasdhoz Maxwell és munkatar-
sai nagy reményt fliztek 1960-ban. Egy évvel kés6bb svéd és angol szerz6k ket-
tes vakkisérletben bebizonyitottak, hogy nem térnek el a placebotél, viszont
majkarosité hatasuk van. ,

A tartés altatdsos kezelést Andrejev vezette be 1946-ban. de a sablonos
alkalmazas lejaratta. Alvasi gatlasra hajlamosakon a hypertonia korai szakaban
hatasos, viszont eredménytelen, s6t kéaros lehet ingerlési talstlyban, a ve-
getativ idegrendszer izgalméaban, széls6séges, labilis kedély(i betegeken.

A hypertonia-betegség sebészi kezelése

Rowntree és Adson kezdték el6szor a sympathicus hatarkdteg atmetszését
az L/I-IV szakaszon 1925-ben, a hypertonia sulyos formajanak kezelésére. Tiz
évvel kés6bb Peet az alsé thoracalis szakaszon végezte kétoldalt a sympathicus
ganglionok resectiojat. 1940-ben Smithwick a ganglion atmetszését mindkét,
tehat az als6 thoracalis és a lumbalis szakaszra is Kiterjesztette. A ,,furor chi-
rurgicus” vezette Grimsont egy évvel kés6ébb, amikor a teljes sympathicus Kkiir-
tdsdnak haromszakaszos m(itétét leirta. Mi tette sziikségessé az egyre radikali-
sabb sympathicus-mUitéteket? Ugyanaz, ami késébb a vegyi sympathektomia, a
ganglion-béniték alkalmazasakor az adagok egyre emelkedd nagysagét is szik-
ségessé tette. A tulélékon (a sulyos mdtétek mortalitasa 10% volt) egy honap
mulva az idegi vérnyomasszabalyozas bizonyos fokig mar helyre allt. A sym-
pathicus-mdtétek korszaka mégis egy lépést jelentett el6re, a legreményte-
lenebb betegek sorsat javitotta és megnyitotta az utat a ganglionbénitd gyogy-
szerek kutatasa felé. White 1956-o0s cikke kimutatta, hogy a Smithwick-m(ité-
ten atesettek fele megérte a 10 évet, mig ugyanolyan sulyos hypertoniasok ko-
zUl 10 év utan mdtét nélkal csak 4% volt életben. Evelyn 5 éves utanvizsgalata
100 Smithwick-mdtét utan képet ad arrol, hogy milyen allapotban voltak a tul-
élok. Ot év malva 8 betegen volt normalis a vérnyomas, tovabbi 13 betegen
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er6sen csokkent. A tobbi 79-bdl meghalt addig 27 és kedvez6tlenil magas, a
mitét el6tti szint koérul volt 52 beteg vérnyomasa. Csonkité sympathicus-
mitéteket ma mar taldn csak az USA-ban végeznek. A kétoldali mellékveseki-
irtast, amit Green 1950-ben javasolt, és a mulé hatasi Durante-m(itétet (a mel-
lékvesék vel6allomanyanak kikanalazdsa), vagy a sulyos személyiségvaltozas-
sal jard leukotomiat térolték a hypertonia elleni fegyvertarbol.

A Rauwolfia-alkaloidak

A XVI. szazad végén L. Rauwolf német botanikus azsiai Gtjan a gyogynovényeket
tanulmanyozta és tébbek kozt ezt a speciest is leirta. Seu és Bbse 1931-es kdzleménye
a Rauwolfia-gyokér vérnyomascsokkent hatasardl feledésbe merilt. 1949-ben Vakil
cikke utadn azonban ismertté valt és egész Eurdpaban elterjedt. Az alkaloidai kozul
Muller és munkatarsai 1952-ben izolaltak a Reserpint, amelynek centralis (sedativ ha-
tas és a legmagasabb sympathicus kdzpontok %;atlasa és periférias (ertaalto) hatasa
van. iv. prompt vérnyomasesés utan 1—3 ora alatt lassan még tovabb csokken a vér-
nyomas. Tartés hasznalatra alkalmas, hatasa évek alatt sem csokken. Egyéb alkaloidai
kozul a Rescinamin és Canescin hatasa hasonld, de 2—2,5-szer nagyobb adag kell azo-
nos effektushoz. Az Gjabban el8allitott Syrosingopin (Lucas, 1959) azonos hypotenziv
hatas mellett minimalis, kb. tizedannyi sedativ hatast fejt ki. Ennek el6nyét a nappali
gyogyszerszedésben nem kell hangsulyozni.

A Reserpin rosszul oldddik, de a bélbdl teljesen felszivodik. Nagy, napi
1—15 mg adagban egy hét alatt csokkenti a vérnyomast, s az eredmény a szer
elhagyasa utan hetekig megmarad (kumulalédik). Csak enormis nagy adagban
(5—10 mg) okoz orthostatikus kollapszust. Sajnos, elég gyakori mellékhatésa
hosszabb kezelés utan a psychés depressio (igy Fife 71 kezelt esetébdl 15 bete-
gen fejlédott ki). Ezért tértek &t a kis adagokra (napi 0,25—05 mg), amelynek
teljes hatédsa lassabban, kb. hat hét alatt fejlédik ki. Sulyos hypertonidban még
nagy adag is ritkan hatdsos. Az utdébbi években azonban felismerték, hogy
ganglionbénitokkal, vagy sympathicolytikus szerekkel kombinalva ezek haté-
sat potencidlja és egyenletessé teszi, ezéltal e veszélyes szerek adagja jelentd-
sen csokkenthetd.

Az agyi és a veseataramlas Reserpinre nem valtozik. Az idegrendszeri ha-
tasa nem feltétlentl &lmositd, de csokkenti a szorongast. Nagy adagban az
iniciativa csokkenését észlelték, ezért feleléssegteljes vezetd allasban, ahol
egyébként a hypertonia gyakori, nappal nagy adagban nem adhatd. A testsuly-
gyarapodast részben hypothalmus-hatés, részben Kisfok( natrium- és vizvissza-
tartds magyarazza. Sok beteg rosszul t(iri a sympathicus-gatlas miatti orrdugu-
last és a hideg iranti érzékenységet. A Rescinamin és Canescin a hypotenziv
hatashoz sziikséges magasabb adagban is ritkdbban okoz depressiét. A Rescina-
min és Canescin a hypotenziv hatashoz szlikséges magasabb adagban is ritkab-
ban okoz depressiét. A Reserpin f6 indikacidja a labilis és a mérsékelten magas
vérnyomas. Tart6s kis adagban 1—6 hét alatt érhetjik el a kivant vérnyomas-
csokkenést az esetek mintegy felében (Livesay, 1954, Kucera, Kert stb.).
Hayden szerint a sulyos, progressiv hypertonidsok kozul csak 5%-ban mutat-
kozik hatds, ezért nem érdemes az intenziv kezelés megkezdését a hypertoniés
krizis és a gyors progressio veszélye miatt Reserpinnel val6 prébalkozassal ki-
tolni. Doyle és munkatarsai 40 nagyfok( hypertonidbdl csak 10-ben tudtdk a
vérnyomast normadlisra csdkkenteni olyan nagy adagokkal, amelyek tart6san
nem adhatok. Natrium-hajtékkal kombindlva (pl. naponta, vagy masodnapon-
ként 50 mg Hypothiazid) a mérsékelt hypertonia-esetek (200/110 Hgmme-ig)
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tobbségében sikertl a kivant vérnyomascsokkenést elérni. A Reserpinkezelés
elénye, hogy nem igényel nagyon gyakori orvosi ellenGrzést. Elég eleinte he-
tenként egyszeri, majd a fenntart6 adag bedllitasa utan havonta egyszeri ellen-
Orzés.

A soéelvonads, illetve a natriumhajté gyogyszerek hatésa.

Ambard és Beaujard mar 1904-ben javasoltdk a sdmegszoritdst a magas-
vérnyomas kezelésére. Laufer (1904), Allen (1920), Volhard (1931) értek el ered-
ményt a taplalék konyhaso-tartalmanak erés megszoritasaval. Szamos utan-
vizsgalo azonban a rovid észlelési id6 és a hianyos ellen6rzés miatt nem latott
veérnyomascstkkenést. Kempner rizsdiétdja (1944), amely lényegében majdnem
teljes natriummentesség mellett minimalis fehérjét és napi 5 gr zsirt tartalmaz,
ismét divatta tette a sOmegvonast a hypertonia kezelésében. Ezt az étrendet
azonban tartésan csak nagyon kevés ember tudja elviselni. Hatch 1954-ben Ki-
mutatta, hogy a szervezet tartalék sokészletébdl elég nagy veszteség ellenére a
serum-natriumszint alig véaltozik. Illyenkor a vesetubulusok a natriumot jobban
visszaszivjak, mint rendes sotartalmu étkezéskor. A szervezet adaptacios képes-
sége olyan nagy, hogy a natrium-egyensily napi 1 gr-nal kisebb konyhasébe-
vitellel is fenntarthatd. Az angol orvosi kutat6tandcs 33 hypertonias beteg ko-
zul maximalis sémegszoritdssal 70%-ban észlelt csekély vémyomascsokkenést
és felhivta a figyelmet a nagyfokd sémegvonas veszélyére veseelégtelenségben.

Grollman és munkatarsainak vizsgalatai alapjan a mérsékelten sdszegény
étrend és a natriumhajté gyogyszerek kombindcidja bizonyult az intenziv anti-
hypertonias gyogyszerek leghatasosabb adjuvansanak. A legtdbb élelmiszer
relative natriumszegény, csak az -elkészités gazdagitja a natriumtartalmat. A
s0szegény étrendet aranylag nem nehéz megszokni. A saluretikus kezelés ha-
tdsmddja Freis szerint kettés. Részben az elektrolyt-valtozas, a natrium csok-
kenése az erek simaizomzataban mérsékli a periférids ellenallast, részben az
extracellularis folyadéktér csokken. A natrium-hajtas alapelvének helyességét
a magas vérnyomas kezelésében nemcsak a klinikai tapasztalatok er6sitik meg.
hanem Dahl vizsgalatai is, aki elég szoros parhuzamot észlelt egyes népek tap -
lalkozasanak atlagos sétartalma és a magas vérnyomas el6fordulasi aranyanak
nagysaga kozott.

A ganglionbénitd szerek

A quaterner ammoniumbazisokat Crum-Brown és Fraser 1868-ban kezdte
hatastanilag vizsgalni. Elektromos toltésik segitségével athatolnak a vér-agy
barriéren és eljutnak a spinalis ganglionokba is. A tetramethylammonium el&-
szdr serkenti, majd gatolja az idegimpulzusok kapcsolasat a ganglionban, az
aethyl-szarmazék azonnal gatol (Burn és Dale, 1915). Az emberi therapidba
Acheson-Moe és Pereira vezették be 1946-ban. Hatdsmddjat a vegyi struktdra
magyarazza: szerkezete rokon az acetylcholinnal, amely a praeganglionaris rost
ingerilet-atadasat végzi, és ezt kiszoritja. Paton kimutatta, hogy a postganglio-
naris rostokra nem hat, a pressor-anyagokat nem semlegesiti. Az injekcidban
adhatdé pentamethon- és hexamethon-vegyiletekkel (6t és hat CLL) tanulma-
nyoztdk részleteiben a sulyos hypertonidban beall6 gydgyszerhatasokat. Minél
magasabb a kezdeti vérnyomads, annal nagyobb a ganglionbénitéval elérhetd
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vérnyomasesés. All6 helyzetben a sympathicus idegrendszer biztositja a vér-
nyomas idegi szabéalyozasat, érthet6 hogy a ganglionbénitd szerek hatésa leg-
nagyobb &llé helyzetben, Kisebb 016 allapotban és legkisebb a beteg fekvésekor
(4. dbra). Ha a kering6 vérmennyiség csokken (pl. vérvétel, vérzés), a sym-

* LYING,
o SITTING.
XX STANDING.

35 MGMS KM/

DIASTOLIC

TIME IN HOURS.

4, sz. dbra

Ganglionbénit6 hatasa a systolés, diastolés vernyomasra és a pulzusfrequentiara
fekvG (¢ ), UIG (° °) és &ll6 (* *) helyzetben

pathicus idegrendszer a ganglionbénitas miatt nem tud kompenzalni és silyos
kollapszus keletkezhet. Munkavégzés viszont a ver6térfogat novelése miatt
emeli a vérnyomast, Kisebbiti a ganglionbénité hypotenziv hatisat. A munka
megsz(inésekor allé helyzetben viszont annal giagyobb az idegi kompenzalas
kiesése és ilyenkor szédulés, kollapszus Iéphet fel. A ganglionbéniték hatasat
fokozza a taplalkozas utani splanchnikus-tagulat, a higanyos vizhatas, vagy eré-
lyes hashajtas is. A glomerulus-filtratio és a veseataramlas eleinte csokken az
alacsony vérnyomds miatt, de tartés gydgyszerszedéskor lényeges vesekiva-
lasztési zavart nem észleltek. A parasympathicus ganglionok bénuléasa féleg az
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emésztésre karos. A gyomornedv elvalasztdsa és a gyomormotilitas csokken. A
sexualis életben is zavart okoz a parasympathicus kiesése.

A hexamethonnal végzett els§ therapids kisérletek sikere utan egész sor
quaterner vegyiletet allitottak el6. Nem torekszem teljességre, csak megemli-
tem a Pentoliniumot (Libman, 1952), amely 6tszor hatasosabb a hexamethon-
nal, hatastartama is hosszabb, a Chlorisondamint (1955), amely szintén elhd-
z6dobb hatasu. E szerek legnagyobb hatranya, hogy igen rosszul szivddnak fel,
mintegy 9/10 részik valtozatlanul Grdl ki a széklettel és mivel a ganglionbénitok
allandé mellékhatasa az obstipatio, a naponta felszivdddé mennyiség nem sza-
mithat6 ki és emiatt valtozik a gyégyszer hatasa is. Hossz( évekig a bizonyta-
lan felszivédas miatt a ganglionbénité gyogyszereket naponta tobbszor sajat

|
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(Fat. Ch-n, 52 Jahre alt)

5 sz. dbra

Mjasznyikov grafikonja a hexamethon adagjanak emelését mutatja azonos vérnyomas-
csokkenés elérésére

maguknak fecskendezték be a betegek, mint a cukorbajosok az insulint. For-
dulatot'jelentett a Mecamylamin (gyari nevén Inversin) felfedezése, amelynek
a felszivoédasa a bélcsatornabol teljes és a subcutan és szajon at valé adagja
kozel egyenld. Tovabbi haladast jelentett a Pempidin el6allitasa (ennek felel
meg a magyar Synapleg 5 mg-os tablettaja), mert ennek nemcsak a felszivo-
dasa, hanem Kkilrtlése is teljes és egyenletes.

A masik nehezen lekiizdhetd nehézséget jelentette a kezelésben a szervezet
kompenzalé mechanizmusa, a gyorsan fokoz6ddé megszokas. Kilondsen hexa-
methonnal a gydgyszer adagjat olyan tempdban kellett ndvelni azonos hatas
elérésére, hogy a kezelést az inflacié alatti élethez hasonlithatjuk (5. abra). A
kezelést neheziti a kereszt-tolerancia, ami alatt azt értjuk, hogy ha a sorozat
Ujabb gyogyszerére valtunk &t, nagyobb kezdd adag sziikséges, mintha addig
ganghonbénitéval nem kezelt betegen kezdjik a szert. A problémat néveli, hogy
a therapiasan hatasos és a toxikus adag kozt igen kicsiny a kilonbség. Ezért
felbecsiilhetetlen a Reserpinnel, vagy natriumhajtékkal val6 kombinéaci6 el6-
nye, mert az adagot felére csokkenthetjik és a hatds egyenletesebbé valik.

A ganglionbéniték gyakori mellékhatasainak lekiizdése nagy szakértelmet
kovetel. A legtobb panaszt okozza és a rosszul felszivodd gyogyszereknél ve-
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szélyt is jelent az obstipatio, amely subileusig fokozodhat. A pupillatagulat
miatti fényérzékenység és lataszavar fényvéd6 Uveggel ellenstlyozhatd. Kelle-
metlen a bér, féleg az arc szarazsdga, amit zsiros krém javit meg. Részletesen
kell foglalkoznunk a néha varatlan orthostatikus kollapszussal. A kezelés célja
a teljesen normalis vérnyomas helyreallitasa, nem elég a nagyfokd hypertonia
mérséklése, mddositasa. Ezt a ganglionbénitok adasakor a neurogen vérnyo-
maskomponens kikapcsolasaval érjik el. Megfelel6 adagolassal Gl6 és mégin-
kabb all6 helyzetben 150 Hgmm systolés és 90 diastolés nyomasra, vagy ezen
érték ald csokkenthet§ a vérnyomés. Ehhez a beteget fokozatosan kell hozza-

B. sz. abra.

A gyogyszeres sympathicus bénitassal elért hypotonia kihasznalasat biztositja a Smirk-
klinika fenti szivbeteg agya

szoktatnunk és a kezelés elején nem szabad maximalis hatasra torekedni. A
beallitas elején néha még a normalis vérnyomas elérése el6tt, pl. mar 170/120
Hgmm-nél hypotonias panaszok jelentkezhetnek. Egy id6 utan a betegek moz-
dulatlan alléhelyzetben is elviselik a 120 Hgmm-es systolés nyomast is. Nagy-
foku dvatossag sziikséges a koszorlerek és agyerek meszesedése esetén, mert a
hirtelen vérnyomasesés angina pectorisos rohamot, vagy sulyos szédilést, fej-
fajast okozhat. A beteg vizszintes lefektetése a hypotenziv hatas kikapcsolasa-
val az orthostatikus panaszokat prompt szlinteti. Lényegében a ganglionbénitd
szerekkel elért orthostatikus vérnyomascsokkenés jelenti a therapia eredmé-
nyét, ezért az all6 helyzetre kell a gyégyszerhatast bedllitani. Az elért ered-
mény kihasznalasara a beteg éjszakai pihendje is Ul6 helyzetben térténik. A
6. abra 45°-0s Ul6 helyzetre beallitott kérhazi agyat mutat modern hypertonia-
osztalyon. Amint latjuk, a ganglionbénité gyogyszeres kezelés, ha a veszélye
kisebb is, mint a radikalis sebészi beavatkozase, a betegnek specialis életmodot,
a fekv8 helyzettdl val6 megvalast jelenti, és szamos mellékhatasa miatt allando
orvosi ellendrzést tesz sziikségessé. Ezért beszélnunk kell javallatarél és ellen-
javallatairdl.
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A ganglionbénité kezelés indikacidja és ellenjavallatai

A legtdbb szerz6 indikéaciés javaslata alig tér el Smirk 4 pontban dssze-
foglalt indikaciojatol, ezért ezt ismertetjik:

1 Malignus hypertonia, ha uraemia még nem fejlédott ki.

2. Hypertonias eredet(i keringési elégtelenség (asthma cardiale rohamok).
Legkedvez6bb az eredmény, ha beteg 55 évnél fiatalabb és a vérnyomas
extrém magas. .

3. 200/100 Hgmm feletti vérnyomds sulyos objektiv manifesztacidkkal
(encephalopathias tiinetek, Kisebb agyi insultus, ismétl6dé tiid6oedema, kifeje-
zett munkadyspnoe, gyakori orrvérzes stb.).

4. 250/140 Hgmme-es vérnyomas tlinetmentes betegen, fuiggetlentl az aetio-
I6giatol. E betegeken rendszerint szivnagyobbodast, kéros Ekg-t, retinaelval-
tozast talalunk.

Altalaban minél magasabb és fixaltabb a vérnyomads, anndl inkabb java-
solt a ganglionbénité gyodgyszeres kezelés. Sokszor észlelink dramai javulast,
ha a beteg fenti tunetekkel még arénylag fiatal.

Ellenjavallja a ganglionbénité kezelést:

1 Friss szivinfarctus, amely egyébként is legtdbbszor tartésan lecsok-
kenti a hypertoniét;

2. Gyakori angina pectorisos roham, mert a vérnyomascsokkenés sziv-
infarctust valthat ki;

3. Psychotikus, vagy nehezen kooperalé beteg, ami a szlikséges gyakori
ellenérzést megakadéalyozza;

4. Nagyfokban leromlott vesem(ikddés, uraemia veszélye, amikor a vér-
nyomas csokkentése a vesefunkcié tovabbi romlasat okozhatja;

5 1smétl6dd kisebb, vagy egy sulyosabb agyi vérzés, amellyel a beteg
az agyi vérataramlas még atmeneti csokkenését sem viseli el.

A ganglionbéniték hatasanak ellen6rzése

A ganglionbénité gyogyszeres kezelés, még a modern, jol felszivodo és
egyenletesen Urilé készitményekkel is, csak korhazban allithaté be részletes
kivizsgalas, a hypertonia-betegség egyes szervi manifesztacidinak megallapi-
tasa utan. A beallitast kis adaggal kezdjik és a hatast 3— s 6ranként allo, Ul
és fekvd helyzetben ellenGrizve 7—10 nap alatt érjik el a normélis vérnyo-
mast all6 helyzetben. Megéallapithatjuk a hatas tet6fokat, amely gyogyszeren-
ként és adagonként is kulénb6z6, és a hatds tartamat. Ha a hatas tet6fokan
egyperces mozdulatlan all*s nem valt ki enyhe ajuldsérzést, valészind, hogy
nem elégséges a gyogyszeradag. llyenkor 2—3 naponkénti gydgyszeradag-
emeléssel eddig a tlnetig megylnk. Az optiméalis adag Kkissé ez alatt van.
(Allaspraoba). Az éjjel és nappal orthostatikus helyzetben €él6 beteg legtobb,
hypertoniabdl szarmazé panasza megsz(inik. Az els6 hetek megszokasa utan
Ul6 helyzetben, nyugodt, nem tal gyors mozgasnal és rovid tartamd mozdu-
latlan allaskor is a beteg az alacsony vérnyoméast panaszmentesen viseli.
A beteget a gydgyszer hatasmodjardl és az esetleges mellékhatasokrol, ezek
elharitasanak vagy csokkentésének modjairdl fel kell vilagositani. Helyes, ha
Reserpinnel, vagy saluretikumokkal kombinaljuk a ganglionbénitéd gydgyszert,
mert igy Kisebb adaggal érink el eredményt, a hatas egyenletesebb és keve
sebb ellendrzés sziikséges.
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A ganglionbénitd kezelés eredményei

Kétségtelen, hogy a gydgyszeres ganglionbénitas sem idedlis therapia;
a beteg egész életmddjat at kell allitani, legtdébbszor kellemetlen mehékhata-
sok jelentkeznek, de a statisztikai adatok azt bizonyitjak, hogy a legsulyosabb
hypertoniaban is eredményes a kezelés és jobb megszoritasokkal élni, mint
sehogy. Az elérhet§ eredményeket a kdvetkezd adatok vilagitjak meg:

Mortalitds. Schroeder és Perry 369 hydralazin és ganglionbénité kombi-
beteget, akinél a kezelés valamely okbd6l megszakadt. Eseteinek fele malignus
hypertonia volt. Ezek kozul azotaemids volt a kezelés meginditasakor 78 beteg.
A kezeltek kozt 4 éven tul életben volt még 14,9%, mig 14 beteg kozul, ahol a
kezelés valamely okbdol megszakadt, s fél éven, ¢ egy éven bellil meghalt.
Az azotaemia nélkili malignus hypertonidban a kezelt 72 beteg kozil 58 élet-
ben van (20 beteg 4—7 éve, 30 beteg 7—9 éve) és a malignitas jelei vissza-
fejlédtek. E kategériaban a nem kezelt 18 beteg kozul 1—4 éves talélési
periddusban csak két beteg maradt életben (11,1%6). lgen érdekes a szerz6k
egyedilallé kozlése, hogy a globalisan 369 beteg kozul 29 olyan észlelésik
van, ahol &tlag 3 éves kezelés utdn a normotonia megmaradt a fokozatos
gyogyszeradag-csokkentés ellenére is, és jelenleg mar 3—7 éve minden gyogy-
szer nélkul normalis vérnyomassal élnek.

A ganglionbénitékkal a malignus hypertonia kezelésében elére fordulatot
mutatja, hogy Moser betegeinek 70%-a két évnél tovabb élt, és ha a kezelés
beinditasakor a clearance 45 ml/perc felett volt, az 5 éves tulélés 40%-o0s
(Sokolow, Mohler). Smirk 47 malignus hypertonias betege kézul 4 éven tdl
még 56% volt életben. Keringési elégtelenség volt a sulyos hypertoniasok
45%-4ban a halél oka az intenziv antihypertonids korszak el6tt. A szivelég-
telenség tuneteinek kezdetét6l szamitva :— 2 éven belil meghalt a beteg.
A hatasos vérnyomas-csokkentés a balsziv tehermentesitését eredményezte, és
jelenleg a kezeltek 9—10%-a hal meg Kkeringési elégtelenségben. Az agyi
insultus okozta mortalitds még a ganglionbénitok alkalmazasanak kezdeti
éveihez képest is jelent6sen csokkent a jol felszivodd gyogyszerek és a Reser-
pinnel kombindlt kezelés hatdsara. Ezt szemlélteti Smirk tablazata:

Az agyi insultus-haldlozés (%o-ban) és a szemfenéki kép sulyossadganak
Osszefliggése ganglionbénitokkal kezeiteken

kezelési periodus betegek szama f2* F3 4
1950/51 139 75 140 68

1954/55 347 19 2,0 4,5

Amint a tablazatbdl leolvashato, szignifikansan csokkent az agyi insultus-
bél szarmaz6 haldlozas a jobb kezelési méd eredményeképpen az F2 és Fs
sulyossdgé retinaelvaltozasban, mig lényegében alig valtozott az Fs+ sulyos-
sagi fokban.
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A vesem(ikodés atlagcsokkenését vizsgalta Reubi sulyos hypertoniaban,.
ahol a diastolés nyomas 130 Hgmm felett volt és a szemfenéken fundus
IHI—IV-et mutattak ki. Amig a nem kezelt betegeken a kreatinin-clearance
éyi csokkenése atlag 28,6°/0 volt, a kezelt betegeken a romlas 7,4% volt atlag-
ban. Az antihypertonias kezelés ugyanilyen kedvez6 hatasu a PAH-clearancere,
amelynek évi atlagos csokkenése kezeletlen betegeken 36,5%, s ez a kezelés
hatasara atlag 2,7%-ra kisebbedett. Ezen adatok is bizonyitjak az intenziv
antihypertonids kezelés kedvez hatdsat a veseelégtelenség feltartésara.

Munkaképesség. Rendkivil kedvez6é eredményr6l szadmol be Smirk.
100, ganglionbénitéval kezelt hypertonias betege koziil 80 munkaképes,
5 nyugdijba kerult és minddssze 5 beteg munkaképtelen. Sokan, akik a beteg-
ségi tlinetek miatt véglegesen rokkantnak hitték magukat, Gjra dolgozni tudnak.
A kezelés hatdséara a legsulyosabb klinikai jelek is elt(inhetnek. Igy a malignus
hypertonia papilla-oedeméja 50—60%-ban tlnik el. Smirk és munkatarsai
adatai szerint 72 asthma cardialéban szenved6 hypertonias kézul 52 digitalis
nélkil, egyedul a vérnyomascsokkent6kkel kompenzaltan él. Hay 143 betegé-
b6l 2— s évi észlelés alatt a kifejezett Ekg-eltérés 47%-ban megjavult, 35%-
ban nem valtozott és csak 18%-ban rosszabbodott a ganglionbénitd gyogyszeres
kezelés alatt.

Szelektiv sympathicus-bénité gyogyszerek

Az utbbbi harom évben szamos kézlemény jelent meg két vegylletrdl,.
amelyek a sympathicus ganglionokban és az adrenerg idegrostokban halmo-
zédnak fel és gatoljak a sympathicus ingerulet atkapcsolasat. Hatasuk lassan
all be és tartés. A noradrenalin pressor-hatdsat nem védik ki. A para-
sympathicus idegrendszerre semmi befolyasuk sincs. A Bretylium tosilate
(gyari néven Darenthin) igen rossz felszivodasa, szamos mellékhatdsa és a
sokszor kifejléd6 megszokds miatt nem valt be. Annal kedvezébb a tapasz-
talat a guanethidin-vegytletekrél (Maxwell, Mull, Plummer, 1959), amelyek
kozul az Isméimr6l néhany beszamolot érdemes ismertetni. Hilden 22 betege
kozdl 4 a mellékhatdsok miatt nem tudta szedni,x16 esetben sikerllt a vér-
nyoméast megfelel§ szintre leszoritani, 2 betegen hatéstalan volt. A fenntart6
adagban igen nagy az egyéni kildnbség, 25 és 225 mg kozott valtozott, kdzép-
értekben 90 mg volt. Mellékhatas f6leg kezdetben a reggeli szédilés, gyen-
geségerzés (enyhe orthostatikus kollapszus) és a hasmenés hajlam. Eagen
38 betege kozul 33-ban volt enyhe mellékhatds a normalis vérnyomast bizto-
sité adag mellett. Arnold 30 beteg kozll 26-ban ért el végleges javulast.
Dollery 80 betege 9 hdnapig szedte az Ismelint 10 és 750 mg kozti napi adag-
ban (ebb6l is lathatd a nagy egyéni kiilonbség a gyogyszerhatasban). Leish-
man a saluretikumokkal valé kombinacié elényét emelte ki. Igen meggy6zéek
Bartorelli grafikus abrézolasai a guanethidin kezelés-hatdsardl. A 7. &bra a
systolés vérnyomas csokkenését mutatja allé helyzetben mérve, a s. abra a
diastolés vérnyomasét. 50 esetében Kivétel nélkil kielégit§ hypotenziv hatast
ért el. Az orthostatikus kollapszus elkeriilésére a bedllitast emelkedd adago-
lassal hatarozza meg (1. o. dbra), majd a fenntarté adagot saluretikummal és
Reserpinnel egylttes adagoléssal allapitja meg. E moddszerrel lényegesen ke-
vesebb guanethidinre van szikség, igy a mellékhatasok is jelentéktelenek.
Maxwell szerint a szer elhagyasa utan a kumulacié miatt az elért alacsony vér-
nyomas 5—20 napig megmarad.
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7. sz abra
Bartorelli abraja a guanethidin systolés nyomast csokkent6 hatasardl

8 sz. abra
Bartorelli abraja a guanethidin diastoles nyomast csokkentd hatasarol



Osszefoglalva megallapithatjuk, hogy az enyhe és mérsékelt hipertonia-
ban Rauwolfia-alkaloidakkal, illetve ezeknek natriumhajtokkal valé kombi-

lis vérnyomaést. Sulyos hypertoniat objektiv szervi manifesztacidokkal, vagy
anélkil csak részletes korhazi kivizsgalas utan szabad kezelésbe venni. Egyre
tébben szamolnak be a renovascularis eredetd és mdtéttel gyogyithatd hyper-
toniardl. Toébb mint egy évtizedes tapasztalattal rendelkeziink a sulyos, illetve

9 sz abra
Bartorelli példaja a guanethidin bedllitasara emelked6 adagokkal

a malignus lefolyasu hypertoniak kezelésérél ganglionbénité gydgyszerekkel.
Ezeknek a therapiaba vald bevezetése rosszul felszivodo és Uril6 készitmé-
nyekkel heroikus korszak volt, aldozatot kivant orvostdl, betegt6l egyarant.
Konnyebb a helyzet ma, jol felszivddd és egyenletesen Uril6 gyogyszerekkel
és a saluretikumokkal, Reserpinnel val6 kombinacié igen nagy elényeinek
ismeretében. Ugy latszik, hogy a szelektiv sympathicus-bénitdk, féleg a guane-
thidin-vegyiletek aranylag kisebb mellékhatasuk miatt, f6leg ugyancsak kom-
binalt kezeléssel alkalmasak az intenziv therapia indikaciojanak Kkiterjeszté-
sére. A statisztikai adatok azt bizonyitjdk, hogy a modern antihypertonias
kezelés alapvetéen megvaltoztatta a hypertonia-betegek sorsat és olyan for-
dulatot jelent a hypertonia betegség torténetében, mint az infekcidk elleni
kizdelemben az antibiotikumok, vagy a szivinfarctus kezelésében az alvadas-
gatlok alkalmazésa.

Az irodalom jegyzékét a szerzd az érdekl6dbknek megkdildi.

MognonkoBHUK m/cn a-p WN. KeHegu:
COBPEMEHHOE JIEYEHVIE TUMNEPTOHWYECKOW BOME3HW

Dr. 1. Kenedi, Oberstl. d. Med. D., Kandidat d. Med. Wissenschaften:
MODERNE BEHANDLUNG DER HYPERTONIEKRANKHEIT

2 Honvédorvos 97



