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A hazai és nemzetközi terápiás útmutatók alap-
ján a tiazid típusú diuretikumok elsô vonalbeli
antihipertenzív gyógyszernek minôsülnek. Kis
dózisban alkalmazva, illetve kombinációs terá-
pia részeként eredményesen csökkentik a vér-
nyomást számottevô mellékhatás nélkül, mér-
séklik a cardiovascularis rizikót, ráadásul bizo-
nyos vérnyomáscsökkentôkkel együtt adva szi-
nergista hatást is tapasztalunk. Az indapamid
gyakorlatilag metabolikus mellékhatásoktól men-
tes tiazidszerû diuretikum. 
A diuretikumok bizonyos társbetegségek, cél-
szervkárosodások esetén (szívelégtelenség, hy-
pervolaemia stb.), illetve idôskorban különös-
képpen ajánlottak.
Megfelelô indikáció esetén alkalmazásuk a hy-
pertoniás célszervkárosodások, szövôdmények
megelôzéséhez és a betegek életminôségének
javulásához vezet.

hypertonia, diuretikum, tiazid, indapamid

THE PLACE OF DIURETICS IN MODERN
HYPERTENSION TREATMENT

According to national and international guide-
lines, thiazide diuretics are considered first-line
antihypertensive agents. They lower blood pres-
sure and cardiovascular risk efficiently without
serious side effects in low-dose monotherapy or
in combination with other antihypertensives.
Furthermore, when given in combination with
certain antihypertensive agents, a synergistic
effect develops. Indapamide is a thiazide-like
diuretic, virtually without metabolic side effects. 
Diuretics may have special benefit in the elderly
and in certain target organ damage or con-
comittant disease (heart failure, hypervolaemia,
etc).
Adequate use of diuretic therapy can prevent
hypertensive end-organ damage and other
complications, and improves the patients' quality
of life.

hypertension, diuretics, thiazide, indapamide

A hypertonia a cardiovascularis betegségek je-
lentôs rizikófaktora, évente mintegy 7,1 millió
idô elôtti haláleset oka (1). A magas vérnyo-

más kezelése a stroke rizikóját 35-40%-kal, a corona-
riabetegségét 20-25%-kal mérsékli (2).

A hypertoniakezelés cardiovascularis rizikót csök-
kentô hatásáról a diuretikumokat (és általában a β-
blokkolókkal is) alkalmazó kezdeti nagy tanulmányok
szolgáltatták az alapvetô tudományos információkat. A
vizelethajtók a legrégebben használt vérnyomáscsök-
kentô gyógyszereink közé tartoznak. Megbízhatóságu-
kat, tolerálhatóságukat, hatékonyságukat a cardiovas-

cularis morbiditás és mortalitás csökkentésében közel
fél évszázados tapasztalat, és több mint 47 000 betegen
végzett prospektív, randomizált vizsgálatok eredmé-
nyei igazolják. Használatukat a közelmúltban a mellék-
hatások bizonyos fokig visszavetették, azonban az ez-
zel kapcsolatos korábbi aggályok a kisebb dózisok, il-
letve az indapamid alkalmazásával részben indokolat-
lanná váltak.

Az egyre alacsonyabb célvérnyomásértékek elérésé-
nek érdekében a hypertoniás betegek nagy részénél
kombinációs kezelésre van szükség. A diuretikumok
ilyen szempontból is igen kedvezô lehetôséget nyújta-
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nak, mivel minden elsôként választandó vérnyomás-
csökkentô gyógyszerrel kombinálhatók; az antihiper-
tenzív hatások összeadódnak vagy erôsítik egymást
(3–6).

Hatásmechanizmus és felosztás

A diuretikumok közös hatásmechanizmusa a gyógy-
szercsoport különbözô tagjai esetén változó mérték-
ben érvényesül, annak függvényében, hogy a csoport
képviselôi a tubularis rendszer melyik részének mûkö-
dését befolyásolják. Ez határozza meg hatásuk erôs-
ségét, és ez képezi a diuretikumok felosztásának alap-
ját is (1. ábra).

Karboanhidráz-gátlók

A proximalis kanyarulatos csatornák területén ható
karboanhidráz-gátlóknak igen gyenge a diuretikus ha-
tása, illetve nincs vérnyomáscsökkentô hatásuk. Az
extrarenalis karboanhidráz-gátlás eredményeképpen
glaucomában csökkentik az intraocularis nyomást. 

Tiazidok

A tiazid diuretikumok gátolják a Na+/Cl- kotransz-
portert a distalis kanyarulatos csatornák korai szeg-
mentumában, ahol normális esetben a filtrált nátrium
5-8%-a szívódik vissza (6). Hatásukra csökken a plaz-
ma- és az extracelluláris volumen, és mérséklôdik a szív
perctérfogata (7). Az ennek következtében aktiválódó
humoralis és renalis ellenregulációs mechanizmusok
következtében három–kilenc napon belül újra egyen-
súlyba kerül a nátriumbevitel és -kiválasztás a kiindulá-
si értékhez képest csökkent testösszfolyadék-meny-
nyiség mellett (8). A diuretikumok tartós szedése so-
rán a plazmavolumen közelít a normálishoz, azonban a
perifériás ellenállás a kiindulási értékhez képest csök-
ken, és ekkor már elsôsorban ez tehetô felelôssé az
antihipertenzív hatásért (9) (2. ábra).

A diuretikumok hatására bekövetkezô vérnyomás-
csökkenés mértékét befolyásolja, hogy a csökkenô
extracelluláris volumen következtében milyen mérték-
ben aktiválódnak az ellenregulációs mechanizmusok,
elsôsorban a renin-angiotenzin-aldoszteron rendszer.
Azok a betegek, akiknek plazmarenin-aktivitása (PRA)
szuprimált, és diuretikum hatására is csak kismérték-
ben fokozódik, nagyfokú vérnyomáscsökkenéssel vála-
szolnak a vízhajtó kezelésre. A kevésbé jól reagáló be-
tegek esetében, akiknek a vérnyomása a kezdeti érték
10%-ánál kisebb mértékben csökken a diuretikum ha-
tására, plazmavolumen-depléciót találtak, a renin-an-
giotenzin-aldoszteron rendszer (RAAS) nagyobb fokú
aktivitásával, és az utóbbi következtében kialakuló ma-
gasabb perifériás rezisztenciával. A RAAS reaktív
aktivitásának gátlása [például angiotenzinkonvertáz-
(ACE-) gátlóval vagy angiotenzinreceptor-blokkolóval
(ARB)] potencírozza a vérnyomáscsökkentést (10).

A tiazidok vérnyomáscsökkentô hatása tartósabb,
mint gyorsan lecsengô vizelethajtó hatásuk. A hidro-
klorotiazid egyszeri szokványos dózisa 24 órán át biz-
tosítja az alacsonyabb vérnyomást. A SHEP vizsgálat-
ban a klórtalidonból 12,5 mg elegendô volt a célvér-
nyomás eléréséhez a betegek közel felében (11).

Napjainkban, az 1960-as években alkalmazott, akár
napi 200 mg-os tiaziddózisoknál jóval kisebb adagokat
adunk: 6,25–12,5, esetleg 25 mg-ot naponta, leggyakrab-
ban kombinációs terápia részeként. Veseelégtelenségben
nem szenvedô betegekben ilyen kis dózisokkal is elér-
hetjük a kívánt vérnyomáscsökkenést, ugyanakkor lé-
nyegesen ritkább a hypokalaemia és a metabolikus mel-
lékhatások elôfordulása. A tiazidok napi adagját 25 mg
fölé emelve a vérnyomás csak kismértékben csökken to-
vább, a mellékhatások elôfordulása azonban számotte-

A különbözô diuretikumok nátriumreabszorpcióra kifejtett ha-
tásának helye a tubularis rendszerben

1. ÁBRA

A diuretikus kezelés során megfigyelhetô vérnyomás-
csökkentô hatásért felelôs hemodinamikai változások

2. ÁBRA
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vôen fokozódik. A betegek egy részében négy hétre is
szükség lehet a teljes vérnyomáscsökkentô hatás kiala-
kulásához, így a kis dózisú tiazidterápia elkezdésekor
szükség van a beteg és kezelôorvosa türelmére (12).

Klinikai tapasztalatok tiazid diuretikumokkal

Rendkívül sok klinikai tapasztalattal rendelkezünk a
diuretikumokkal kapcsolatban. Az elsô evidenciákat az
antihipertenzívumok cardiovascularis rizikót csökken-
tô hatásáról tulajdonképpen a tiazidokkal és β-blokko-
lókkal végzett vizsgálatok szolgáltatták (HDFP, VACS,
MRC). Az újabb tanulmányok (STOP-2, INSIGHT)
is megerôsítették ezeknek a gyógyszercsoportoknak a
cardiovascularis rizikócsökkentô hatását.

A több mint 30 000, nagy kockázatú hypertoniás be-
tegen végzett, kettôs vak ALLHAT tanulmányban azt
vizsgálták, hogy az újabb gyógyszerek, mint a kalcium-
csatorna-blokkoló amlodipin és az ACE-gátló lizinop-
ril, valamint a klórtalidon miként befolyásolja a ko-
szorúér-betegségbôl eredô halálozást és a nem végzetes
szívinfarktust mint primer végpontot. Az elsôdleges
végpont tekintetében sem a modern kalciumantago-
nista, sem az ACE-gátló nem volt kedvezôbb, mint az
ôsrégi diuretikum, sôt, bizonyos szekunder végpontok
vonatkozásában (szívelégtelenség, stroke) a diureti-
kum elônyösebbnek bizonyult. Kétségtelen azonban,
hogy bár nem monoterápiák összehasonlítására került
sor a vizsgálatban, az ASCOT-BPLA tanulmány ered-
ményei szerint a kalciumantagonista és ACE-gátló
kombinációja hatékonyabban tudta megelôzni a hyper-
toniás betegek cardiovascularis eseményeit a klasszikus
β-blokkoló és tiazid kombinációjánál (13–15).

Javallatok

A tiazidok elsôként javasolt gyógyszerek nem kompli-
kált esetekben az idôskori (>65 év) és az izolált sziszto-
lés hypertonia kezelésére. Elônyös hatásukat igazolták
bizonyos társbetegségek egyidejû fennállása esetén is. 

Szívelégtelenségben a folyadékretenció kialakulása
miatt egyébként is indokolt a diuretikumok alkalmazá-
sa, társult hypertonia esetén pedig a vérnyomás csök-
kentése következtében mérséklôdik a szív terhelése,
ezáltal a dekompenzáció. 

Osteoporosisban elônyös lehet a tiazidok szérum-
kalciumszintet növelô hatása; tartós alkalmazásuk ese-
tén csökkenhet a csonttörések gyakorisága.

2-es típusú diabetes mellitusban a hyperinsulinaemia
következtében nátrium- és folyadékretenció alakul ki.
A tiazid diuretikumok kis dózisban képesek ezt korri-
gálni a szisztémás vérnyomás csökkentése mellett.
Diabeteses betegeknek különösképpen nem ajánlott
nagy adagban adni tiazid diuretikumokat, mivel fokoz-
zák az inzulinrezisztenciát, hyperlipidaemiát és hy-
pokalaemiát okozhatnak. Kis adag tartós alkalmazása-
kor ezek a káros metabolikus hatások nem tûnnek
jelentôsnek, amit számos, diuretikumra alapozott vér-
nyomáscsökkentéssel foglalkozó tanulmány (HDFP,
VACS, SHEP, STOP-1, STOP-2, INSIGHT) igazol.

Krónikus, progresszív vesebetegségekben a hyperto-
nia, illetve a hypervolaemia miatt lehet szükség diure-
tikus kezelésre. A tiazidok csak akkor hatásosak, ha a
vesemûködés még nem szûkült be jelentôs mértékben,
vagyis ha a kreatininclearance 25 ml/perc feletti, illetve
a szérumkreatinin-szint nem magasabb, mint 200–250
µmol/l. Ha ennél jelentôsebb fokban romlik a vese-
funkció, akkor csak a kacsdiuretikumok hatásosak (3,
4, 5, 15, 16).

A vérnyomáscsökkentô hatékonyság

Monoterápia
Monoterápiában vérnyomáscsökkentô hatékonyságuk
hasonló a többi antihipertenzívuméhoz. Idôs betegek
általában jobban reagálnak diuretikumra, mint a fiata-
labbak (és érdekes módon az afroamerikai típus is job-
ban reagál, mint a kaukázusi) (15).

Kombinációs terápia
A vérnyomáscsökkentô kezelés napjainkban érvényes
szakmai ajánlásai egyre alacsonyabb célvérnyomás-ér-
tékeket fogalmaznak meg. Ezek eléréséhez, nagy tanul-
mányok tanusága szerint, a betegek döntô többségé-
nél kombinált vérnyomáscsökkentô kezelésre van
szükség. A diuretikumok minden más csoportba tarto-
zó vérnyomáscsökkentô gyógyszer hatását fokozzák: a
hatások vagy egyszerûen összeadódnak, vagy erôsítik
egymást (4, 5, 16).

A nem diuretikum típusú vérnyo-
máscsökkentôk reaktív renalis nátri-
umretenciót, ezáltal folyadékretenciót
okozhatnak, így mérséklôdhet haté-
konyságuk. Essentialis hypertoniában
a nyomás-natriuresis görbe eltolódása
miatt a vérnyomás csökkenése esetén
folyadékretenció alakul ki. A vasodila-
tatiót okozó gyógyszerek hatására
kompenzatorikusan fokozódik a renin-
kiválasztás, az aldoszteron hatása révén
renalis nátriumretenció alakulhat ki és
nô a plazmavolumen. Ez a folyamat is
csökkenti az antihipertenzív gyógysze-
rek hatékonyságát. A vázolt mechaniz-
must szem elôtt tartva logikus és ered-
ményes választás, ha diuretikumot kombinálunk más
hatástani csoportba tartozó vérnyomáscsökkentôvel.
Ezt a Magyar Hypertonia Társaság ajánlása is meg-
erôsíti (4, 5, 15, 16).

Kis dózisú tiazid fix kombináció részeként is több
formában elérhetô a mindennapi gyakorlat számára.

Mellékhatások

A mellékhatások többsége az alkalmazott diuretikum
dózisától és az alkalmazás idôtartamától függ.

Hypokalaemia
A hatékony diuretikumok közös, dózisfüggô sajátossá-
ga, hogy hypokalaemiát okozhatnak, amely kamrai rit-
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muszavarok kialakulásához, akár hirtelen halálhoz is
vezethet. Ronthatja az inzulinérzékenységet, sôt, vér-
nyomásemelô hatása is lehet (17, 18). A stroke inci-
denciájának emelkedését is eredményezhetik (19), de
az ártalmatlanabb mellékhatások fordulnak elô gyak-
rabban, mint például az izomgyengeség vagy polyuria
(15). A hypokalaemia veszélyét csökkenthetjük vagy
elkerülhetjük, ha mérsékeljük a diéta nátriumtartalmát,
emeljük a káliumtartalmát, illetve káliumpótlással, vagy

ha a tiazidokat káliumspóroló diureti-
kumokkal kombináljuk. Hatékony le-
het e tekintetben a kis dózisú tiazid
és ACE-gátló vagy angiotenzinreceptor-
blokkoló kombinációja is (15).

Hypomagnesaemia
Elôfordul, hogy a hypokalaemiának tu-
lajdonított mellékhatások hátterében
hypomagnesaemia áll, és ilyenkor nem
segít a káliumpótlás. Klinikai tünetek:
gyengeség, hányinger, neuromuscularis
irritabilitás, ritmuszavarok (a hypoka-
laemia tüneteihez hasonlóan). Kisebb
tiaziddózisok alkalmazása mellett rit-
kábban alakul ki (15).

Hyponatraemia
Elsôsorban idôsebbeknél és nôknél fordul elô gyakrab-
ban, az ô esetükben feltétlenül gondolni kell rá (15).

Hyperurikaemia
A szérumhúgysavszint a kezeletlen hypertoniás bete-
gek 30%-ában magas, és fontos meghatározója lehet
ezen betegek cardiovascularis rizikójának (20). A
tiazidkezelés fokozza a hyperurikaemia veszélyét, és
köszvény kialakulásához is vezethet. Ez a mellékhatás
is dózisfüggô (15).

Hypercalcaemia
Tiazidkezelés hatására fokozódik a renalis kalcium-
visszaszívás; ennek eredményeképpen gyakran észlel-
hetô a szérumkalciumszint emelkedése. Súlyos hyper-

calcaemia alakulhat ki hyperparathyreoidismus, illetve
D-vitamin-kezelés esetén. A csontokban kalciumre-
tenció jöhet létre a tiazidkezelés hatására, amely védel-
met nyújthat az osteoporosissal és a törésekkel szem-
ben (15, 21).

Lipidszintek változása
Ötven mg-nál nagyobb hidroklorotiazid-dózis alkal-
mazása esetén szignifikánsan emelkedett a szérum-
összkoleszterin-, az -LDL-koleszterin- és -triglicerid-
szint, míg a HDL-koleszterin értéke nem változott
jelentôsen (22). A napjainkban alkalmazott alacsony
tiaziddózisok (6,25, 12,5 mg) mellett a lipidszintek
számottevô változása ritkább, de ezek ellenôrzése fel-
tétlenül ajánlott.

Inzulinrezisztencia
Nagy dózisú tiazidkezelés mellett inzulinrezisztencia
alakul ki, romlik a diabetes kontrollja. Egy, 12 500
hypertoniás beteget követô prospektív tanulmányban a
napjainkban alkalmazott alacsonyabb dózisok mellett
nem észlelték a diabetes incidenciájának növekedését
(23).

Erectilis diszfunkció
Gyakrabban fordul elô diuretikumok, mint más vér-
nyomáscsökkentôk használata mellett (15).

Indapamid

A diuretikumok használatának legnagyobb gátját ma is
a metabolikus mellékhatások jelentik. Az indapamid
egy tiazidszerû diuretikum, amely azonban a klasszi-
kus tiazidoktól lényegesen különbözik. Szerkezetét
tekintve klórszulfonamid-származék, nagyon jó
vérnyomáscsökkentô hatékonysággal és tolerabilitás-
sal (24, 25). Diuretikus hatása igen gyenge, a vérnyo-
mást döntôen direkt vascularis hatása révén csökkenti.
A tiazidoknál lényegesen kevésbé fokozza a kálium- és
magnéziumürítést. Nem változtatja meg a lipidme-
tabolizmust, nem okoz inzulinrezisztenciát, illetve
nem fokozza ennek mértékét 2-es típusú diabeteses
betegekben (3. ábra) (26–29). A lassú felszívódású
forma egyenletes, 24 órás vérnyomáscsökkentést biz-
tosít (30). Hatásosan csökkenti hypertoniás betegek
esetében a balkamra-hypertrophiát (31), valamint 2-es
típusú diabeteses, hypertoniás betegeknél a microal-
buminuriát (32).

Az indapamid, szemben a klasszikus tiazidokkal,
jelentôs mértékben beszûkült vesefunkció esetén is ha-
tásos vérnyomáscsökkentô gyógyszer (33).

A tiazidokhoz hasonlóan jól kombinálható más vér-
nyomáscsökkentôkkel.

Kacsdiuretikumok

A kacsdiuretikumok a nátrium-kálium-klorid ko-
transzport rendszert gátolják a Henle-kacs vastag fel-
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Indapamidkezelés hatása a vércukor- és lipidszintekre

3. ÁBRA
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szálló szárán (1. ábra), ahol a filtrált nátrium igen
tekintélyes része (35–45%-a) szívódik vissza. Ez
magyarázza, hogy igen erôteljes vizelethajtók. Hatá-
suk a tiazidokénál gyorsabb, erôteljesebb, viszont rö-
videbb ideig tart. A fenti okok miatt nem alkalmasak
vérnyomáscsökkentésre. Jelentôs mértékben beszû-
kült vesefunkció esetén viszont gyakran van szükség
ezekre a gyógyszerekre a hypervolaemia rendezésére,
speciális esetekben a vérnyomás csökkentése céljából
is (15).

Káliumspóroló diuretikumok

A káliumspóroló diuretikumok aldoszteronantagonis-
taként vagy a káliumszekréciót gátolva fejtik ki hatásu-
kat a distalis tubulusokban, illetve a gyûjtôcsatornában.
Önmagukban gyenge húgyhajtók és vérnyomáscsök-
kentôk. Helyük az antihipertenzív terápiában a tiazi-
dokkal való kombinációban lehetséges, ahol mérséklik
a tiazidok okozta káliumveszteséget. A jelenleg aján-
lott kis dózisú tiazidok alkalmazása esetén, különös-
képpen, ha ACE-gátlóval vagy angiotenzinreceptor-
blokkolóval kombinálva alkalmazzuk ôket, általában
nincs szükség káliumpótlásra.

A káliumspóroló diuretikumok alkalmazásakor
mind a hypokalaemiára, mind a hyperkalaemiára figyel-
ni kell (15).

Aldoszterongátlók

A csoport elsô tagjához, a spironolaktonhoz hasonlóan
hatásos, de annál lényegesen szelektívebb aldoszteron-
receptor-blokkoló az eplerenon. A spironolaktonhoz ha-
sonló mértékben gátolja a mineralokortikoid-, de kevés-
bé blokkolja az androgén- és progeszteronreceptorokat
(34). Eplerenon hozzáadása a szokványos terápiához ja-
vította a myocardialis infarctust elszenvedett, balkamra-
diszfunkcióban szenvedô betegek túlélését (35). Az
eplerenon vérnyomáscsökkentô hatékonysága az ACE-
gátlókéhoz és a kalciumantagonistákéhoz hasonló; fôleg
idôskorban jótékony hatású (36). Mellékhatásprofilja
kedvezôbb, mint a spironolactonoké (15).

Összegzés

A kezdeti lelkesedést követô visszaesés után a diure-
tikumok mára bizonyítottan jó hatású, elsô vonalbeli
vérnyomáscsökkentô gyógyszerek. Kis dózisú tiazid
vagy indapamid alkalmazása esetén a gyakorlatban alig
találkozunk metabolikus mellékhatásokkal. Megfelelô
indikáció esetén alkalmazásuk a hypertoniás célszerv-
károsodások, a szövôdmények megelôzését és a bete-
gek életminôségének javulását eredményezi. Különös-
képpen ajánlottak a magas vérnyomás kombinált
gyógyszeres kezelése részeként.
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