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▪ 1. Profitieren Patienten mit CKD von einer intensiven Blutdruckeinstellung?

▪ 2. Orale Kontrazeptiva und Hypertonie – aktuelle Empfehlungen

▪ 3. Zielblutdruck bei Diabetes – Metananalyse

▪ Prinzip der Pharmakotherapie

▪ Pharmakotherapie bei schwer zu therapierendem Hochdruck

▪ Interventionstherapie bei Hypertonie

Hypertonie aktuell
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▪ Was ist ein Zielblutdruck bei Patienten mit CKD 3 – 5 (ohne Dialyse)? Ist ein Ziel von 130 – 140 
mmHg sinnoll – oder eher ein Blutdruck mit Ziel 120 mmHg?

▪ Unklarheit auch, ob eine Blutdruck mit Ziel 120 mmHg möglicherweise größere Probleme macht 
in Bezug auf Verschlechterung der Nierenfunktion. 

▪ Metaanalyse von 7 Studien mit 5823 Patienten (526 entwickelten ein Nierenereignis, 382tödliche 
Ereignisse) – SPRINT, MDRD, AASK, ACCORD, SPS3 (Small subcortical Strokes Triel; ESCAPE (Effect 
of chronic renal failure in pediatric patients) REIN-2 (Ramipril in Efficacy in Nephropathy)  

▪ STEP wurde nicht inkludiert (zu wenige Patienten mit eingeschärnkter Nierenfunktion)

1. Profitieren Patienten von einer intensiven 
Blutdruckeinstellung (Ziel 120 mmHg systolisch?)

www.hypertonie-akademie.org
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Intensive Blutdruckkontrolle: unter 130 mmHg mit Ziel 120 mmg
Standart Blutdruckkontrolle: unter 140 mmHg mit Korridor zw. 130 – 140 mmHg
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Follow-up bei CKD 4-5 
ist kürzer als bei CKD4 
durch zensorierte Daten 
mit Beginn einer 
Nierenersatztherapie
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ESCAPE wurde weggelassen, da bei 
der Studie Kinder/Jugendliche 
untersucht wurden

CKD4/5 Patienten haben einen 
Profit von einer intensiven 
Blutdrucksenkung
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▪Kontrazeptive werden seit den 60iger Jahren eingesetzt. 

▪Es gibt klare Hinweise, dass Kontrazeptiva den Blutdruck beeinflussen. Durch die Entwicklung 
neuer Substanzen ist hier ein geringere Assoziation zwischen dem Gebrauch von Kontrazeptiva und 
auch Bluthochdruck vorhanden – jedoch immer noch nachweisbar

▪Im klinischen Alltag ist das Probleme immer mal wieder präsent

▪Wichtig ist besonders, dass bei jedem ärztlichen Besuch Blutdruck gemessen wird (!), vor jeder 
Verschreibung einer Kontrazeptiva ist hier auch regelmäßige Kontrolle zu empfehlen

2. Kontrazeptiva und Hypertonie: Was kann man geben

www.hypertonie-akademie.org
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Kombinierte hormonelle
Kontrazeptiva

Progestin haltige 
Kontrazeptiva

Bluthochdruck

- Adäquat kontrolliert 3 1

- Syst. BD zw. 140 – 159 bzw. dias. BD 90 – 99 3 1

- Syst. BD >= 160 bzw. dias. BD > 100 4 2

Hypertonie mit aossozierter Gefäßerkrankung

- Blutdruck ist normal und auch messbar 2 1

Multiple Risikofaktoren für Atherosklerose

- Alter, Rauchen, Diabetes, Hypertonie, Dyslipidämie ¾ 2

Empfehlung für eine Kontrazeption bei Patienten mit 
Hochdruck 

1 = keine Restriktion
2 = Nachteile und Vorteile halten sich die 
Waage

3 = Nachteile überwiegen
4 = Hohes Risiko – nicht zu empfehlen
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▪30 Studien mit 59934 Patienten und Typ 2 Diabetes (z.B. Advance, ACCORD, ALTITUDE, CAMELOT 
etc.)

▪Blutdruckziele zwischen 117 mmHg bis 144 mmHg

▪7799 kardiovaskuläre Ereignisse

▪Frage: Gibt es einen zu niedrigen Blutdruck?

3. Wie tief mit dem Blutdruck bei Diabetes runter – 
Was bringt es?

www.hypertonie-akademie.org
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Das Netzwerk der erreichten Kategorien des 
systolischen Blutdrucks (SBP) aus allen 
eingeschlossenen Studien. Jeder Knoten (Kreis) 
repräsentiert eine erreichte SBP-Kategorie. Die 
Größe eines Knotens entspricht der Anzahl der 
Versuche dieser Kategorie. Linien stellen die 
verfügbaren direkten Vergleiche zwischen Paaren 
erreichter SBP-Kategorien dar. Die Dicke einer Linie 
entspricht der Zahl (neben der Linie angezeigt) von 
Versuchen, die den Vergleich direkt bewerteten.
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Kardiovaskuläre 
Ereignisse werden 
gesenkt bis zu einem 
Blutdruck von 120 mmHg

Die Mortalität sinkt unter 
140 mmHg nicht mehr ab 
(!)

www.hypertonie-akademie.org

14

Schlaganfall profitiert 
von 
Blutdruckabsenkung

Myokardinfarkt zeigt 
sich kein eindeutiger  
Effekt 
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Herzinsuffizienz zeigt 
keinen eindeutigen 
Effekt

Kardiovaskuläre 
Mortalität wird nicht 
beeinflusst

www.hypertonie-akademie.org
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▪Die Gesamt kardiovaskulären Ereignisse profitieren von einem niedrigen Blutdruck bis 120 mmHg 
systolisch – aber dies ist vor allem durch die Reduktion von Schlaganfällen begründet

▪Die Gesamtmortalität kann unter einem Blutdruck von 140 mmHg mit weiterer 
Blutdruckeinstellung nicht weiter positiv beeinflusst werden. 
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▪Mineralocorticoid-Rezeptor-Antagonisten (MRAs) werden bei Patienten mit 
Nierenfunktionsstörung sehr wenig eingesetzt

▪Ihre Wirksamkeit bei Patienten mit chronischer Nierenerkrankung (CKD) ist unklar.

▪Das Ziel der Studie war es, die Wirksamkeit und Sicherheit von steroidalen MRAs im gesamten GFR 
Spektrum zu analysieren. 

▪Die Studie umfasste Patienten mit Herzerkrankungen Herzinsuffizienz (HF) oder Myokardinfarkt 
und fortgeschrittener chronischer Nierenerkrankung

▪Studien: RALES (Randomized Aldactone Evaluation Study), EMPHASIS-HF (Eplerenone in Mild 
Patients Hospitalization and Survival Study in Heart Failure), TOPCAT (Behandlung von 
Herzinsuffizienz mit erhaltener Herzfunktion mit einem Aldosteronantagonisten) EPHESUS 
(Eplerenone Post-AMI Heart Failure Efficacy and Survival Study).

4. Wie sicher funktionieren MRA über das GFR-
Spektrum

www.hypertonie-akademie.org
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▪ Steroidale MRAs reduzieren Herzinsuffizienz-Krankenhauseinweisungen und 

Mortalität in einem breiten Spektrum von eGFR Kategorien. 

▪Es zeigt sich ein abnehmender Nutzen mit Reduktion der Nierenfunktion

▪Bei niedriger GFR <30 ml/min ist der Nutzen gering und die Sicherheit nicht zu 

unterschätzen

▪In der Hochdrucktherapie sollte unter 30 ml/min maximale Vorsicht walten gelassen 
werden
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235. Endothelinantagonisten bei resistenter Hypertonie

▪Ein resistenter Bluthochdruck ist mit einem deutlich erhöhten kardiovaskulären Risiko verbunden. 

▪Der Endothelin-Weg ist an der Pathogenese des Bluthochdrucks beteiligt, wird jedoch derzeit nicht 
therapeutisch behandelt

▪Ziel der Studie war die Beurteilung blutdrucksenkende Wirksamkeit des dualen 
Endothelinantagonisten Aprocitentan bei Patienten mit resistenter Hypertonie.

www.hypertonie-akademie.org
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Alle Patienten hatten 
therapieresistenten 
Blutdruck mit Triple 
Therapie (inkl. 
Thiazid) 
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Blutdrucksenkung in 
Part 1 und Part 3
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Nebenwirkungen:
Ödeme und Flüssigkeitsretention (9 – 18%)

Sehr effektive Blutdrucksenkung, aber
Hoher NW-Anteil  - ggf. interessant bei 
Therapieresistenz?

Kommt die Therapie? Eher fraglich. NW nicht 
günstig. 
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▪ Die Aldosteronsynthase steuert die Synthese von Aldosteron und  ist ein Ziel für die Behandlung 
von Bluthochdruck seit mehreren Jahrzehnten. 

▪ Die selektive Hemmung der Aldosteron-Synthase ist interessant, aber schwer zu erreichen 

▪Die Cortisolsynthese wird durch ein Enzym katalysiert, das eine hohe Sequenzähnlichkeit von 93 % 
mit Aldosteron-Synthase aufweist. 

▪In präklinischen und Phase-1-Studien hatte Baxdrostat 100:1-Selektivität für die Enzymhemmung 
und Baxdrostat reduzierte den Plasma-Aldosteronspiegel, jedoch nicht Cortisolspiegel.

6. Aldosteron-Synthase Inbition in der 
Blutdrucktherapie

www.hypertonie-akademie.org

34Wirkung 
Aldosteronsynthase-
Inhibition
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779 Patienten mit
Therapieresistenten Bluthochdruck
>130/80 mmHg mit drei 
blutdrucksenkenden Medikamenten
stabil (ACD)
12 Wochen Therapie
Endpunkt: Änderung des Blutdrucks

www.hypertonie-akademie.org
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Einfluss auf Blutdruck

www.hypertonie-akademie.org
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Einfluss auf 24h Aldosteron 
Im Urin

Einfluss auf Serum-Aldosteron
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Einfluss auf Plasmrenin

Einfluss auf Cortisol

www.hypertonie-akademie.org
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Sicherheit 
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Die Substanz wird in eine Phase III-Studie gehen – geplant ab 2024

www.hypertonie-akademie.org
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▪Ungünstige Schwangerschaftsverläufe (Präeklampsie, Hochdruck)sind mit einem erhöhten Risiko 
für Herz-Kreislauf-Erkrankungen verbunden sind

▪Ziel der Studie war das Risiko für eine Herzinsuffizien nach schwangerschaftsbedingten 
hypertensiven Störungen zu beurteilen 

▪Es handelt sich um eine bevölkerungsbasierte, abgestimmte Kohortenstudie, die alle 
erstgebärenden Frauen ohne kardiovaskuläre Vorgeschichte umfasste, die zwischen 1988 und 2019 
im schwedischen medizinischen Geburtenregister aufgeführt ist. Frauen mit 
schwangerschaftsinduzierter Erkrankung Patienten mit hypertensiver Erkrankung wurden mit 
Frauen mit normotensiver Schwangerschaften verglichen. 

7. Einfluss von Schwangerschaft-induzierten Hochdruck 
auf zukünftige Herzversagen

41
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▪Ungünstige Schwangerschaftsverläufe (Präeklampsie, Hochdruck)sind mit einem erhöhten Risiko 
für Herz-Kreislauf-Erkrankungen verbunden sind

▪Ziel der Studie war das Risiko für eine Herzinsuffizien nach schwangerschaftsbedingten 
hypertensiven Störungen zu beurteilen 

▪Es handelt sich um eine bevölkerungsbasierte, abgestimmte Kohortenstudie, die alle 
erstgebärenden Frauen ohne kardiovaskuläre Vorgeschichte umfasste, die zwischen 1988 und 2019 
im schwedischen medizinischen Geburtenregister aufgeführt ist. Frauen mit 
schwangerschaftsinduzierter Erkrankung Patienten mit hypertensiver Erkrankung wurden mit 
Frauen mit normotensiver Schwangerschaften verglichen. 

Einfluss von Schwangerschaft-induzierten Hochdruck 
auf zukünftige Herzversagen

www.hypertonie-akademie.org
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79334 Patientinnen
mit Hypertonie-
Komplikationen
wurden mit
396531 Patientinnen
ohne Komplikationen
verglichen 

www.hypertonie-akademie.org
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Nach Schwangerschaftskomplikationen 
ist eine regelmäßige Nachkontrolle 
enorm wichtig, um 
Langzeitkomplikationen im idealen Fall 
zu identifizieren und auch zu 
verhindern
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▪ Die renale Denervirung (RDN) kann bei Patienten mit unkontrollierter Hypertonie den Blutdruck 
senken

▪Die Wirksamkeit verschiedener Medikamentengruppen nach RDN ist unterschiedlich.

▪Es wurden bei spontan hypertensiven Ratten eine RDN oder Scheinintervention durchgeführt und 
der Effekt der Blutdrucksenkung durch Amlodipin, Olmesartan, Hydrochlorothiazid, Bisoprolol, 
Doxazosin oder Moxonidin für 28 Tage untersucht und auch die Aktivierungdes Renin-Angiotensin-
Aldosteron-Systems untersucht.

8. Wie gut funktionieren blutdrucksenkende Medikament 
nach einer renalen Denervation – eine 
Grundlagenuntersuchung

www.hypertonie-akademie.org
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Amlodipin und 
Olmesartan haben 
nach RDN eine 
zusätzliche 
blutdrucksenkende 
Wirkung

51
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Bisoprolol und 
Moxonidin beeinflussen 
nach RDN die 
Herzfrequenz ohne 
blutdrucksenkende 
Wirkung

www.hypertonie-akademie.org
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▪Nach eine RDN könnten Calciumantagonisten und Sartane die optimalen Kombinationspartner für 
eine Blutdrucksenkung sein

▪Limitation: In der Studie wurden keine Kombinationen getestet

▪In den RDN Studien mit Medikation wurde als Kombination in der Regel Sartane und auch 
Amlodipin als Parnter gewählt – dies könnte auch die aditionell beobachteten Blutdruckenkung mit 
erklären
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▪Ein fehlendes Dipping des Blutdruck in der Nacht ist mit schlechterem renalen und 
kardiovaskulären Ereignissen assoziiert.

▪Die Pathophysiologie des fehlenden nächtlichen Blutdruckabfalls ist kompliziert und mehrere 
Mechanismen sind involviert.

▪Die Kenntnis über die Mechanismen kann eine gezielte Therapie ermöglichen.

9. Pathophysiologie des fehlenden nächtlichen 
Blutdruckabfalls – eine Übersicht

www.hypertonie-akademie.org
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Was sind die Hauptursachen: 
1. Störung des Schlafrhythmus
2. Störung der autonomen Regulation
3. Störung des Wasser und Natrium-Haushalt

www.hypertonie-akademie.org
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Das Mikrobiom hat auch einen Einfluss auf 
die Blutdruckregulation – eine vermehrt 
Bildung von kurzkettigen Fettsäuren spielt 
hier möglicherweise eine Rolle – eine 
Beeinflussung könnte hier auch eine 
Stabilisierung erreichen 

www.hypertonie-akademie.org
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▪ Es gibt Hinweise bei Patientinnen mit Hypertonie und dem Risiko von Herz-Kreislauferkrankungen 
in Patientinnen mit hypertensiven Schwangerschaftskomplikationen 

▪Es wurden elektronische Gesundheitsakten in der CALIBER-Plattform (UK) verwendet, um eine 
britische Kohorte von Frauen mit erfassten Daten zu definieren Geburten zwischen 1997 und 2016.

▪ Es wurde eine multivariate Cox-Regression durchgeführt, um den Zusammenhang zwischen 
chronischen Bluthochdruck mit und ohne Schwangerschaftskomplikationen und kardiovaskulären 
Ereignissen zu überprüfen

10. Der Einfluss einer chronischen Hypertonie und 
kardiovaskulären Ereignissen: Die Rolle einer komplizierten 
Schwangerschaft 
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12698 mit 
Hypertonie (0,7%)
1771549 ohne 
Hypertonie

www.hypertonie-akademie.org
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▪ Patientinnen mit Hypertonie in der Schwangerschaft haben ein massiv gesteigertes Risiko nach 
einer Schwangerschaft. 

▪Hypertensive Schwangerschaftskomplikationen steigern das Risiko zusätzlich

▪Auch wenn eine chronische Hypertonie und Schwangerschaft selten ist (unter 1%), so müssen 
Patientinnen nach Schwangerschaft intensiv in Bezug auf kardiovaskuläre Erkrankungen 
nachbehandelt werden und auch eine optimierte Therapie ist notwendig

▪Bei Patientinnen ohne Hypertonie in der Schwangerschaft mit hypertensiven Komplikationen ist 
das Risiko für spätere kardiovaskuläre Ereignisse gering erhöht. Auch hier sollte eine Nachsorgeund 
Beratung angeboten werden

63
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▪Der potenzielle Nutzen oder Schaden einer intensiven Kontrolle des systolischen Blutdrucks auf 
die kognitive Funktion und dem zerebralen Blutfluss bei Personen mit niedrigem diastolischem 
Blutdruck (DBP) ist unklar. 

▪Eine Post-hoc-Analyse des SPRINT MIND (Systolic Blood Pressure Intervention Trial Memory AND 
cognition in decreased Hypertension) wurde durchgeführt 

▪Systolischer Blutdruck < 120 mmHg (n=4278 Patienten) und < 140 mmHg (n=4385)

▪Die Auswirkungen einer Blutdruckintervention wurde auf kognitive Ergebnisse und den zerebralen 
Blutfluss DBP-Grundquartile (zu Beginn der Untersuchung) hinweg untersucht .

11. Nutzen oder Schaden einer intensiven Blutdruckkontrolle 
auf die kognitive Funktion – die Rolle des diastolischen 
Blutdrucks

www.hypertonie-akademie.org
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Patientencharakteristik zu Beginn der Studie (vor Randomisierung) 
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Blutdruck nach Therapie

www.hypertonie-akademie.org
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Blutdruck nach Therapie
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Einfluss der Blutdrucksenkung in Abhängigkeit der diastolischen Quartile auf kognitive Defizite
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Einfluss einer intensiven vs.
Standart-Therapie auf den
zerebralen Blutfluss (MR-Studie)

www.hypertonie-akademie.org
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▪Eine intensive Blutdruckkontrolle (Ziel <120 mmHg) mit niedrigem diastolischen 
Ausgangsblutdruck zeigt keinen negativen Einfluss auf kognitive Defizite und verschlechtert nicht 
die zerebrale Perfusion

71
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▪Der prognostische Wert der Zeit im Zielbereich (TTR) des systolischen Blutdrucks (SBP) auf die 
kognitiven Ergebnisse bei bei Erwachsenen mit Bluthochdruck ist unklar. 

▪Eine stabile Blutdruckkontrolle ist möglicherweise relevant

▪Eine Sekundäranalyse von SPRINT MIND (Systolic Blood Pressure Intervention Trial Memory and 
Cognition in Decreased Hypertension), in dem intensive (<120 mm Hg) und Standard-SBP (<140 mm 
Hg) verglichen wurde durchgeführt. 

▪Die TTR wurde vom Ausgangswert bis zum 3. Monat unter Verwendung von 110 bis 130 mmHg 
Intensiv bzw. 120 berechnet bis 140mmHg (Standartgruppe)  definiert. 

▪Ein Cox-Regression Modelle wurde verwendet, um die Beziehung zwischen SBP-TTR und 
kognitiven Ergebnissen zu bewerten.

12. Einfluss des stabilen systolischen Blutdrucks (Time in 
Target) auf die Kognition (Ergebnisse der SPRINT-MIND)

www.hypertonie-akademie.org
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Je stabiler der Blutdruck 
kontrolliert ist, desto 
geringer ist die 
Wahrscheinlichkeit einer 
Demenzentstehung (!)
Eine hohe 
Blutdruckvariabilität bzw. 
auch schlechte stabile 
Blutdruckeinstellung ist 
nicht optimal in Bezug auf 
die Entstehung kognitiver 
Defizite 

www.hypertonie-akademie.org
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▪ Der Zusammenhang zwischen Straßenverkehrslärm und Bluthochdruck ist gering. Die Rolle der 
Luftverschmutzung noch nicht gut geklärt:

▪Die Studie hat den Zusammenhang zwischen der langfristigen Straßenverkehrslärmbelastung mit 
einem Auftreten einer primären Hypertonie zu assoziieren

▪Es wurde eine prospektive bevölkerungsbasierte Analyse in einer britischen Biobank durchgeführt.

▪Der Straßenverkehrslärm wurde anhand einer üblichen Lärmbewertungsmethode an der 
Ausgangswohnadresse geschätzt 

▪Der Bluthochdruck wurde durch Verknüpfung mit Krankenakten festgestellt. N= 240 000 
Teilnehmer, die zu Beginn der Studie keine Hypertonie hatten

13. Straßenlärm und Feinstaub: Einfluss auf die 
Hypertonieentwicklung - Umweltfaktoren
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Eine hohe 
Lärmbelästigung 
tagsüber aber auch 
nachts ist mir 
vermehrtem 
Auftreten einer 
Hypertonie 
assoziiert
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Der Einfluss der Luftverschmutzung ist 
begrenzt – eine Kombination aus 
Luftverschmutzung und Lärmbelastung hat 
einen Einfluss

81
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Eine steigende täglich 
aber auch nächtliche 
Lärmbelastung wirkt 
sich auf die 
Hochdruckentstehung 
aus. Durch 
Luftverschmutzung 
wird das Risiko 
zusätzlich erhöht

www.hypertonie-akademie.org
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▪ Chlorthalidon dem Hydrochlorothiazid zur Vorbeugung schwerer Krankheiten überlegen ist, ist unklar. 

▪In einer pragmatischen Studie wurden Erwachsene im Alter von 65 Jahren oder älter nach dem Zufallsprinzip (Veteranen). 
Patienten, die Hydrochlorothiazid (HCT) in der Therapie 25 mg/50 mg wurden ausgewühlt

▪13253 Patienten wurden randomisiert und es wurde dann die Therapie auf Chlorthalidon (Tagesdosis 12,5/25mg) 
umgestellt bzw. Patienten behielten HCT. Es war eine open-label Studie.

▪Der primäre Endpunkt war eine Kombination aus nichttödlichem Myokardinfarkt, Schlaganfall, Herzinsuffizienz, die zu 
einem Krankenhausaufenthalt führt, dringende Koronarrevaskularisation bei instabiler Angina pectoris und nicht 
krebsbedingter Tod. Die Sicherheit wurde auch beurteilt. 

▪Das Durchschnittsalter betrug 72 Jahre. Zu Studienbeginn wurde Hydrochlorothiazid in einer Dosis von 25 mg pro Tag 
verschrieben bei insgesamt 12.781 Patienten (94,5 %).

14. Ist die Therapie mit Chlorthalidon gegenüber einer 
Therapie mit Hydrochlorothiazid überlegen
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Es zeigten sich etwas 
vermehrt Hyokaliämien 
unter Chlorthalidon (!)
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▪Es zeigt sich kein Vorteil eine Therapie mit Chlorthalidon gegenüber HCT in Bezug auf Endpunkte

▪Limitation: Alle Patienten waren initial auf HCT und wurden offen umgestellt (open-label)

▪Unter Chlorthalidon treten vermehrt Hypokaliämien auf

▪Die Blutdrucksenkung ist identisch Chlorthalidon 12,5 mg vs. HCT 25 mg
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