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A vérnyomáscsökkentésnek a nagy cardiovas-
cularis betegségek kockázatára kifejtett haszna
egyértelmûen tisztázott. A thiazidok a vérnyo-
máscsökkentô kezelés elsô vonalbeli szerei. Az
indapamid thiazidszerû és vasodilatator hatások-
kal egyaránt rendelkezik. A randomizált, kont-
rollált tanulmányok igazolták, hogy a 1,5 mg tar-
talmú, lassú felszívódású indapamid hatékonyan
csökkenti a vérnyomást és a különféle cardio-
vascularis események (balkamra-hypertrophia,
szekunder stroke, nephropathia progressziója
stb.) kockázatát. A csökkentett dózis következté-
ben a szer még jobban tolerálható. A lassú felszí-
vódású indapamid ezért ideális választás a
vérnyomáscsökkentô monoterápia megkezdésé-
hez, illetve alapja a vérnyomáscsökkentô kombi-
nációknak.

lassú felszívódású indapamid,
hypertonia, célszervkárosodás

UNIQUE BENEFITS OF INDAPAMIDE
TREATMENT

The benefit of blood pressure lowering to high
risk cardiovascular patients is proven. Thiazides
are first line agents of blood pressure lowering
treatment. Indapamide has both thiazide-like
and vasodilator effects. Randomized controlled
trials have shown that slow release indapamide
of 1.5 mg efficiently lowers blood pressure, as
well as the risk of various cardiovascular events
(left ventricular hypertrophy, secondary stroke,
progression of nephropathy etc.). Due to the low
dose, the drug is well tolerated. Slow release
indapamide is therefore an ideal choice as
monotherapy for the beginning of blood
pressure lowering treatment, and it is also a base
drug of combination treatments.

slow release indapamide,
hypertension, target organ damage

Az INTERHEART felmérés szerint a hypertonia 
világszerte a cardiovascularis betegségek egyik
vezetô kockázati tényezôje (1), ráadásul széles

körben elterjedt, hiszen Észak-Amerikában a felnôtt
lakosság mintegy 25%-át (3), Európában pedig – egy
reprezentatív felmérés alapján – 44%-át (4) érinti. Mi-
közben a magas vérnyomás betegség kezelése nem azo-
nosítható pusztán a célvérnyomás elérésével, már az is
nagy eredmény volna, ha a legfejlettebb egészségüggyel
rendelkezô országokban a hypertoniás populáció több
mint negyedének 140/90 Hgmm alá tudnák csökkente-
ni a vérnyomását (2). Ráadásul a diabetes mellitusban,
nephropathiában, metabolikus szindrómában ajánlott

alacsonyabb szintrôl (<130/80 Hgmm) meglehetôsen
hiányosak a statisztikai ismereteink (3). Amennyiben
pedig végre következetes és kitartó munkával elérhetô
a célvérnyomás, akkor még egyáltalán nem biztos az,
hogy a globális cardiovascularis kockázat, a célszerv-
károsodások, a szövôdmények és a társbetegségek
szempontjából ideális az alkalmazott kezelés, a betegek
terápiahûsége pedig végképp kérdéses.

A thiazid típusú diuretikumok a hypertonia kezelé-
sére elsôként választható szerek közé tartoznak, kis
dózisuk jól tolerálható, a tartós hatástartamú gyógy-
szerformulázás pedig javítja a compliance-t, könnyeb-
ben elérhetôvé teszi a célvérnyomást és csökkenti a
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cardiovascularis események számát. Egyik képviselô-
jüket, a vasodilatator aktivitást is mutató indapamidot
sokan már korábban is referenciadiuretikumnak tekin-
tették, mások az összetett hatásmechanizmus okán
nem is sorolták a vízhajtók közé. Amióta megoldották
a vivôanyagból való lassú felszívódást és bizonyították
a kisebb dózisok vérnyomáscsökkentô erejét, az
indapamiddal végzett kezelés a reneszánszát éli.

Farmakológia,
farmakokinetika

Az indapamid a kloroszulfonamid-indol derivátuma.
Kémiai neve: 4-chloro-N-(2-methyl-1-indolinyl)-3-
sulfamoyl-benzamid. Kémiailag abban különbözik a
thiazidoktól – s ez nem is kevés –, hogy csak egy szul-
fonamidcsoportot tartalmaz és nincs benne thiazid-
gyûrû (5). A szerkezeti képletet az 1. ábra mutatja. Jól
látható, hogy van benne viszont egy 2-metil-indolin
gyûrû, ennek következtében a molekula erôteljesen
– más thiazidokhoz képest 5–80-szor nagyobb mérték-
ben – zsíroldékony. Az indapamid ezért kiválóan akku-
mulálódik a vascularis simaizomzatba, ott pedig egye-
bek mellett csökkenti a kalcium és a nátrium intra-
celluláris irányú ionáramlását, fokozza a prosztaciklin
szintézisét, végsô soron tehát vasodilatator hatású (6).
A vese kéregállományában a distalis tubulusokban gá-
tolja a Na+/Cl- kotranszportert. Maximális natriure-
ticus hatása már a kaliureticus dózis elérése elôtt kiala-
kul, ezért könnyen megmagyarázható az a klinikai
megfigyelés, miszerint viszonylag kis dózis alkalmazá-
sa mellett a natriuresis már megfelelô, de a hypo-
kalaemia kockázata még elhanyagolható (7).

Történelmi érdekesség, hogy eleinte az indapamid
2,5 mg-os variánsát forgalmazták; ez a gyors felszívó-
dás következtében mintegy 50 perc alatt elérte a maxi-
mális plazmakoncentrációját, majd lassan metabolizá-
lódva felezési ideje 18 órára volt tehetô (8). A bevitt
mennyiség 8%-a ürül csupán változatlan formában a vi-
zelettel, ezért 36 ml/perc kreatininclearence felett
nincs különbség az egészséges és a vesebeteg szérumá-
ban mérhetô indapamidszint között (9). Klinikai
szempontból ez azt jelenti, hogy csak elôrehaladott ve-
seelégtelenségben kell csökkenteni a bevitt dózist. Ha-
zánkban már csak az 1,5 mg-os dózisú, hidrofil mátrix-
ba burkolt, elhúzódó felszívódású (SR) változat került
forgalomba. A fokozatos felszívódás elkerülhetôvé tet-
te a kiugró plazmaszinteket, s a kisebb dózis is ugyan-
olyan mérvû vérnyomáscsökkentô hatékonyságot biz-
tosított, mint a 2,5 mg. Az elhúzódó felszívódású
indapamid maximális plazmakoncentrációját 10 óra
alatt éri el, felezési ideje azonban csak két órával növek-
szik (körülbelül 20 óra). A maximális plazmakoncent-
ráció csaknem a gyors hatáskezdetû készítményének a
felére csökkent (8). Ezek a változások kedvezôek a
gyógyszer-koncentráció alakulása szempontjából, mert
megszûnt a gyógyszerbevételt követô gyors és nagy-
mérvû plazmakoncentráció-növekedés, ezért a napi
egyszeri bevétel nem okoz túlzott vérnyomás-variabili-

tást, szervezeti ellenregulációt, a mellékhatások is
csökkentek. A biohasznosulást az étkezés csupán kis-
mértékben befolyásolja, a plazmában a fehérjékhez va-
ló kötôdés minimális, ezért csekély a gyógyszer-inter-
akciók esélye. 

Vérnyomáscsökkentô hatása

Számos randomizált, kontrollált vizsgálatban ellenô-
rizték az indapamid vérnyomáscsökkentô hatását. E ta-
nulmányokban az összehasonlítást részben placebóval,
részben más vérnyomáscsökkentôkkel végezték. A
vérnyomás vizsgálatán kívül több esetben is ellenô-
rizték egyéb végpontok változását (bal kamrai izomtö-
meg, albuminuria, stroke fellépése stb.). A tanulmá-
nyokat az 1. táblázatban foglaltam össze (10–22). 

Ambrosioni és munkatársai (10) két randomizált,
kontrollált tanulmány eredményét ismertették (1. táb-
lázat). Az egyik tipikus dóziskeresô, a másik pedig ösz-
szehasonlító vizsgálat volt. Egyik vizsgálatban sem vál-
toztathattak a gyógyszerek dózisán, és más gyógyszert
sem vonhattak be. Mindkét vizsgálatban elsôdleges
végpontként a diasztolés vérnyomás változását nézték
a kiindulási idôponthoz képest. A vizsgálatok másodla-
gos végpontja a 90 Hgmm-nél alacsonyabb diasztolés
vérnyomásértéket vagy 10 Hgmm-es diasztolés vér-
nyomáscsökkenést elérô betegek aránya volt, és a
szisztolés vérnyomáscsökkenés. A dóziskeresô vizsgá-
latban 285 beteg kapott két hónapon keresztül azonos
arányban, véletlenszerûen placebót (n=58), 2,5 mg
indapamidot (n=59), 1,5 mg elhúzódó felszívódású
indapamidot (n=57), 2,0 mg elhúzódó felszívódású
indapamidot (n=55) vagy 2,5 mg elhúzódó felszívódá-
sú indapamidot (n=56). A legkisebb (1,5 mg) dózisú
elhúzódó felszívódású indapamid is szignifikánsan na-
gyobb mértékben csökkentette a diasztolés vérnyo-
mást, mint a placebo, de az indapamidkezelési csopor-
tok között a vérnyomáscsökkentést illetôen nem volt
további, értékelhetô különbség. A kezelésre szignifi-
kánsan nagyobb arányban reagáltak az 1,5 mg elhúzó-
dó felszívódású indapamidot szedô csoportban (61%),
mint a placebocsoportban (33%).

Az összehasonlító vizsgálatban 405 beteg közül 200-
an 1,5 mg elhúzódó felszívódású indapamidot, 205-en

Az indapamid szerkezeti képlete

1. ÁBRA
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pedig 2,5 mg gyors felszívódású indapamidot kaptak. A
végpontokat a hatodik hét végén mérték. Mindkét ke-
zelési csoportban egymástól nem különbözô, szignifi-
káns vérnyomáscsökkenést mértek. A két csoport kö-
zött nem mutatkozott különbség sem a kezelésre rea-
gálók arányában, sem a szisztolés vérnyomás csökken-
tésének mértékében.

Egy nyolc hétig tartó, randomizált, kettôs vak, kont-
rollált, multicentrikus tanulmányban 279 idôs (életkor
≥65 év) hypertoniás betegen vizsgálták az indapamid
placebóhoz viszonyított vérnyomáscsökkentô hatását

(11). A betegeket véletlenszerûen és egyenlô arányban
osztották a két kezelési csoportba. Százhárom beteg
kapott 1,25 mg/nap indapamidot és 101 beteg placebót.
A vizsgálat idôtartama alatt sem dózisemelést, sem
kiegészítô kezelést nem engedtek. Elsôdleges végpont-
ként az egyes kezelési csoportokban fellépô diasztolés
vérnyomás csökkenését jelölték meg. E vizsgálat má-
sodlagos végpontja is a 90 Hgmm-nél alacsonyabb di-
asztolés értéket vagy 10 Hgmm-es diasztolés vérnyo-
máscsökkenést elérô betegek aránya volt, továbbá a
szisztolés vérnyomáscsökkenés. Az indapamiddal ke-
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Az indapamid vérnyomáscsökkentô hatását vizsgáló összes randomizált kontrollált tanulmány (10–22)

Tanulmány Követési idô Kezelés Betegek Eredmény

Ambrosioni (10) két és három hónap indapamid 1,5 mg N=690 indapamid SR 1,5 mg:
indapamid 2,0 mg –18,6/–11,0 Hgmm 
indapamid 2,5 mg placebo: –9,2/–5,3 Hgmm
placebo indapamid SR 1,5 mg:

–15,4/–10,7 Hgmm
indapamid IR 2,5 mg:
–17,8/–11,1 Hgmm

Fiddes (11) nyolc hét indapamid 1,25 mg N=204 indapamid: –10,5/–8,2 Hgmm
placebo placebo: –3,2/–4,5 Hgmm

Emeriau (12) három hónap indapamid SR 1,5 mg N=524 indapamid: –22,7/–11,8 Hgmm 
amlodipin 5 mg amlodipin: –22,2/–10,7 Hgmm 
hydrochlorothiazid 25 mg hydrochlorothiazid:

–19,4/–10,8 Hgmm

NESTOR (13) 52 hét indapamid SR 1,5 mg N=570 indapamid: –23,8/–13,0 Hgmm 
enalapril 10 mg enalapril: –21,0/–12,1 Hgmm

X-CELLENT (14) 52 hét indapamid 1,5 mg N=1758 indapamid: –16,7/–7,4 Hgmm 
amlodipin 5 mg candesartan: –15,9/–8,3 Hgmm 
candesartan 8 mg amlodipin: –16,2/–8,9 Hgmm
placebo placebo: –7,3/–3,5 Hgmm

LIVE (15) 48 hét indapamid SR 1,5 mg N=411 indapamid: –25,2/–12,8 Hgmm 
enalapril 20 mg enalapril: –24,5/–12,4 Hgmm

PATS (16) két év indapamid 2,5 mg N=5665 indapamid: –11,4/–7,3 Hgmm
placebo placebo: –4,7/–4 Hgmm

Kuo (17) három hónap indapamid SR 1,5 mg N=64 indapamid: –20,30/–12,0 Hgmm
placebo placebo: –1,8/–2,0 Hgmm

Madkour (18) két év indapamid 2,5 mg N=28 nem volt szignifikáns különbség 
hydrochlorothiazid 50 mg a két kezelési csoport között

Weidler (19) nyolc hét indapamid 1,25 mg N=222 indapamid: –9,7/–7,9 Hgmm
placebo placebo: –3,0/–4,1 Hgmm 

Martins (20) indapamid 2,5 mg N=12 nem volt szignifikáns különbség 
hydrochlorothiazid 50 mg a két vizsgálati csoport között

Donnelly (21) 12 hét indapamid 2,5 mg N=26 indapamid: –7,0/–5,0 Hgmm 
captopril 37,5 mg captopril: –1,0/–4,0 Hgmm

Rakic (22) hat hónap indapamid 1×2,5 mg N=64 indapamid: –21,5/–10,1 Hgmm 
nicardipin 3×20 mg nicardipin: –22,3/–10,0 Hgmm 
propranolol 3×40 mg propranolol: –28,8/–14,1 Hgmm 
chlortalidon 1×25 mg chlortalidon: –24,6/–13,6 Hgmm

NESTOR: Natrilix SR versus Enalapril Study in Type 2 diabetic hypertensives with micrOalbuminuRia study; X-CELLENT: The NatriliX SR versus
CandEsartan and amLodipine in the reduction of systoLic blood prEssure in hyperteNsive patienTs study; LIVE: Left ventricular hypertrophy
regression, Indapamide Versus Enalapril; PATS: Post-stroke antihypertensive treatment study; SR: elhúzódó felszívódású

1. TÁBLÁZAT
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zeltek között a diasztolés, de a szisztolés vérnyomás
csökkenése is szignifikánsan nagyobbnak bizonyult,
mint a placebocsoportban (1. táblázat). A kezelésre re-
agálók aránya pedig szignifikánsan nagyobb volt az
indapamidcsoportban (55%), mint a placebocsoport-
ban (37%).

Egy 12 hétig tartó, kettôs vak, kontrollált, multi-
centrikus tanulmányban 524 idôs (életkor ≥65 év) hy-
pertoniás betegen vizsgálták az elhúzódó felszívódású
indapamid, az amlodipin és a hydrochlorothiazid vér-
nyomáscsökkentô hatását (12). A betegeket véletlen-
szerûen és azonos arányban választották be a három
kezelési csoportba. Százhetvennyolc beteg kapott na-
ponta 1,5 mg elhúzódó felszívódású indapamidot, 175
fô 5 mg amlodipint, 171 személy 25 mg hydrochlo-
rothiazidot. A vizsgálat alatt sem dózisemelést, sem
kiegészítô kezelést nem engedélyeztek; ez a követel-
mény azért volt nagyon fontos, mert elsôdleges vég-
pontként az egyes kezelési csoportokban fellépô szisz-
tolés és diasztolés vérnyomás csökkenését határozták
meg. Másodlagos végpontok: a vérnyomás értékének
normalizálódása, amit 90 Hgmm-nél alacsonyabb di-
asztolés vérnyomásként határoztak meg a vizsgálatban
részt vevô összes betegnél, az izolált szisztolés hyper-
toniás betegeknél pedig 160 Hgmm-nél alacsonyabb
szisztolés vérnyomásként. A vérnyomáscsökkentô ha-
tás mértéke a három kezelési csoportban hasonló volt
(1. táblázat). A vérnyomás a legnagyobb arányban az
indapamidcsoportban normalizálódott, itt 134 beteg
(75,3%) érte el a normális értéket, míg az amlodipin-
csoportban 117 beteg (66,9%), a hydrochlorothiazid-
csoportban pedig 115 beteg (67,3%).

A késôbbiekben tárgyalandó NESTOR tanulmány-
ban a betegek naponta 1,5 mg elhúzódó felszívódású
indapamidot és 10 mg enalaprilt kaptak (13). A vizsgá-
lat másodlagos végpontja a vérnyomás csökkenése volt.
Az artériás középnyomás változása a két betegcsoport-
ban nem tért el szignifikáns mértékben (elhúzódó fel-
szívódású indapamid: –16,6 Hgmm, enalapril: –15
Hgmm), és nem különbözött a diasztolés vérnyomás
csökkenése sem (elhúzódó felszívódású indapamid:
–13 Hgmm, enalapril: –12,1 Hgmm), a szisztolés vér-
nyomást azonban az indapamid erôteljesebben csök-
kentette (elhúzódó felszívódású indapamid: –23,8
Hgmm, enalapril: –21 Hgmm).

Az X-CELLENT tanulmány eredményei fontos kö-
vetkeztetésekre kínálnak lehetôséget (14). Egyrészt a
szisztolés és a diasztolés vérnyomás csökkenése a há-
rom aktív kezelési karon nem különbözött egymástól
és szignifikáns mértékben nagyobb volt, mint a place-
bóé, vagyis az indapamid hatékonysága nem tér el az
amlodipintôl és a candesartantól. A tanulmányban egy
elôre meghatározott alcsoportelemzést is végeztek,
mégpedig elkülönítetten vizsgáltak 388 izolált sziszto-
lés hypertoniás beteget. A három gyógyszercsoport a
kauzális módon mért szisztolés vérnyomást azonos
mértékben csökkentette, de a diasztolés vérnyomás
változásában már szignifikáns különbség adódott (can-
desartan: –3 Hgmm, amlodipin: –3 Hgmm, indapamid:
+1 Hgmm). A klinikai gyakorlatban ez azt jelenti,

hogy izolált szisztolés hypertoniában az indapamid az
amúgy is alacsony diasztolés vérnyomást nem csök-
kenti fölöslegesen. Az X-CELLENT tanulmány másik
érdekessége az volt, hogy nagy számban (n=576) tör-
tént ambuláns vérnyomás-monitorozás (ABPM vizs-
gálat) is. A 24 órás vérnyomásátlag csökkenése a négy
kezelési karon a következô lett: indapamid: –8/–4,
candesartan: –9/–6, amlodipin: –8/–5, placebo 0/0
Hgmm. 

A hypertonia kezelése fix dózisú kombinációs ké-
szítményekkel az 1960-as évek elején kezdôdött.
Elôször a thiazidokhoz választottak
mindig valamilyen kiegészítô szert:
például reserpint, hydralazint, alfa-
metildopát vagy éppen káliumspóroló
diuretikumot. Ezt követte a hosszú
évekig egyeduralkodó diuretikum+bé-
ta-blokkoló kombináció, majd a diure-
tikum+ACE-gátló, kalciumantagonis-
ta+ACE-gátló, diuretikum+angioten-
zinreceptor-blokkoló fix kombinálása.
Az indapamid és az ACE-gátló kombi-
nációja kedvezô, hiszen az indapamid
csökkenti a plazmavolument, a szerve-
zet erre a renin-angiotenzin-aldoszte-
ron rendszer aktivációjával reagál. Ez
utóbbit hatékonyan fogja vissza az
ACE-gátló hozzáadása. A vérnyomás
csökkentésén túl fontos szempont a
cardiovascularis rizikó mérséklése. A balkamra-hyper-
trophia vagy a proteinuria erôteljesen fokozza a
cardiovascularis kockázatot. Az indapamid és ACE-
gátló kombináció azért is ideális, mert mindkét
összetevôje jól csökkenti a balkamra-hypertrophiát és a
proteinuriát. 

A PROGRESS (Perindopril Protection against
Recurrent Stroke Study) vizsgálat az ACE-gátló
perindopril+diuretikum (indapamid) kombináció je-
lentôségét támasztotta alá. Kétségtelen tény, hogy az
indapamid segítségével a vérnyomás a monoterápiához
képest erôteljesebben csökkent, és ennek a szekunder
stroke-prevenció szempontjából különösen a hyper-
toniás populációban mutatkoztak elônyei (23).

A PREMIER (Preterax in Albuminuria Regression)
vizsgálatban hypertoniás, 2-es típusú diabetesben szen-
vedô betegeken a perindopril-indapamid fix kombiná-
ciók mind a vérnyomást, mind a microalbuminuriát
szignifikánsan jobban csökkentették, mint az enalapril
(24). A renoprotekció nagyrészt független volt a vér-
nyomáscsökkentô hatástól. A vérnyomástól független
hatás pedig növelheti a kezelés renoprotektív haté-
konyságát.

A PRIMUS tanulmányban azt igazolták, hogy a
0,625–1,5 mg indapamid és a hozzáadott 2-4 mg pe-
rindopril fix kombinációja biztonságosan és jól tolerál-
hatóan (mellékhatás <1%) csökkentette a betegek vér-
nyomását, az átlagos vérnyomáscsökkenés 27,9/13,7
Hgmm volt, s így a bevont 8023 beteg 50%-a elérte a
célvérnyomást, 96%-uk tartozott az úgynevezett
gyógyszerre reagálók csoportjába (25).
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Célszervek védelme

A multicentrikus, kettôs vak elrendezésû, rando-
mizált NESTOR tanulmányban 18 ország 231 centru-
ma vett részt (13). Ötszázhetven hypertoniás, 2-es tí-
pusú diabeteses betegen vizsgálták az indapamid és az
enalapril microalbuminuriára kifejtett hatását. Két-
száznyolcvannégy beteg kapott napi 1,5 mg elhúzódó
felszívódású indapamidot, 286 beteg pedig napi 10 mg
enalaprilt. A tanulmány egy évig tartott; a betegek a
hatodik hét után kaphattak kiegészítô vérnyomás-
csökkentô kezelésként amlodipint és/vagy atenololt.
A vizsgálat elsôdleges végpontja a microalbuminuria
változása volt a kiindulási állapothoz képest. A mic-
roalbuminuriát a vizelet albumin/kreatinin arány, al-
buminkiválasztási ráta és az albuminclearance segítsé-
gével mérték. Az indapamid 35%-kal (2. ábra), az
enalapril 39%-kal csökkentette a vizelet albumin/
kreatinin hányadost, a csökkenés mindkét esetben
szignifikánsnak bizonyult és nem különbözött egy-

mástól. Az 52. hétre az indapamidcsoportban 112 be-
teg (40%) állapota javult, az albuminuria mértéke
normális tartományba került; az enalaprilcsoportban
120 beteg (42%) mutatott hasonló javulást. (A vér-
nyomásváltozást már ismertettem.) 

A LIVE kettôs vak, randomizált, kontrollált, mul-
ticentrikus tanulmány volt, nyolc ország 93 centruma
vett részt benne (15). Ötszázöt, balkamra-hypertro-
phiás, hypertoniás betegen vizsgálták az elhúzódó fel-
szívódású indapamid és az enalapril hatását a bal kam-
rai hypertrophiára. Bár korábban már számos esetben
ellenôrizték különféle vérnyomáscsökkentôk bal-
kamra-hypertrophiára kifejtett hatását, a LIVE mégis
jelentôs mértékben különbözik ezektôl. A különbö-
zôség nem pusztán abban rejlik, hogy párhuzamosan
két gyógyszert teszteltek, hanem az echokardiográfia
eredményének minôségbiztosításában. Az echokar-
diográfiás képeket ugyanis nem a vizsgálók, hanem kü-
lön szakértôk elemezték, randomizáltan. Kétszázöt-
venöt beteg kapott napi 1,5 mg elhúzódó felszívódású
indapamidot, és 250 beteg napi 20 mg enalaprilt. A
vizsgálat idôtartama 48 hét volt, a betegek a 12. hét
után kiegészítô vérnyomáscsökkentô kezelést kaphat-
tak. A vizsgálat elsôdleges végpontja a bal kamrai
izomtömeg indexnek (LVMi) a kiindulási értékhez ké-
pest a 48. hétre bekövetkezô megváltozása volt. Má-
sodlagos végpontok: bal kamra tömege, bal kamra di-
asztolés átmérôje, bal kamrai interventricularis septum
vastagsága diasztoléban, bal kamrai hátsó fal vastagsága
diasztoléban, szisztolés és diasztolés vérnyomás. Az
1,5 mg elhúzódó felszívódású indapamid szignifikán-
san nagyobb mértékben (–7,3 g/m2) csökkentette az
LVMi-t, mint a 20 mg enalapril (–4,0 g/m2). A vérnyo-
máscsökkenés mértékében nem volt szignifikáns kü-
lönbség a két csoport között, vagyis az indapamid a
vérnyomás csökkentésétôl függetlenül mérsékelte a bal
kamra tömegét (3. ábra).

A PATS (Post-stroke Antihypertensive Treatment
Study) randomizált, kettôs vak, placebóval kontrollált,
multicentrikus tanulmányt Kínában, 44 centrumban
végezték (16). Ötezer-hatszázhatvanöt, stroke-on át-
esett betegen vizsgálták az indapamid hatását a place-
bóhoz viszonyítva. A betegek közül 2824 kapott 2,5
mg/nap indapamidot, 2841 pedig placebót. A vizsgálat
két évig folyt. Elsôdleges végpont: a halálos és nem ha-
lálos stroke elôfordulása a két kezelési csoportban; má-
sodlagos végpontok: összes halálozás, a stroke miatti
halálozás, halálos és nem halálos szívinfarktus, nem
cardiovascularis halálozás. A kétéves követés után az
indapamiddal kezelt csoportban az elsôdleges végpont,
a stroke 159-szer fordult elô, míg a placebocsoportban
217-szer, a különbség szignifikáns. Az indapamid a pla-
cebóhoz képest 28%-kal csökkentette a stroke ismét-
lôdésének relatív kockázat. Szignifikáns mértékben
csökkent az összes cardiovascularis esemény kockáza-
ta is. Bár a cardiovascularis halálozás is kevesebb volt az
indapamiddal kezeltek között, de a kockázatcsökkenés
nem volt szignifikáns. A tanulmányba sok normális
vérnyomású beteget is bevontak. Miközben a vizsgálat
végére a vérnyomás csökkent, megállapították, hogy a
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Az albuminuria vizsgálata a NESTOR tanulmány-
ban. Az elhúzódó felszívódású indapamid (indapamid
SR) a kiinduláshoz képest szignifikáns mértékben csök-
kentette az albuminuriát (13)

2. ÁBRA

A bal kamrai tömeg index (LVMi) változása a LIVE
tanulmányban, 48 hetes, elhúzódó felszívódású inda-
pamiddal végzett kezelés és enalapril adása során (15)

3. ÁBRA
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normális kiindulási vérnyomást az indapamid kevésbé
csökkenti, mint a hypertoniás értékeket.

Biztonságosság

Az indapamidkezelés toleranciáját illetôen a legponto-
sabb következtetések más vérnyomáscsökkentôkkel
végzett összehasonlításból vonhatók le, amelynek bi-
zonyító erejét a tanulmányok kettôs vak elrendezése
növeli. 

Az X-CELLENT tanulmányban az indapamidot, a
candesartant és az amlodipint egyformán jól tolerálták
a betegek, bár az amlodipincsoportban gyakrabban je-
lentkezett végtagoedema és hôhullám. Egyik kezelési
csoportban sem észleltek biokémiai vagy hematológiai
mellékhatást. Az indapamidcsoportban a káliumkon-
centráció a kiindulási 4,29 mmol/l-rôl 4,08 mmol/l-re
csökkent, de csak 16 esetben észleltek hypokalaemiát
(3,0–3,4 mmol/l). Egyik gyógyszer sem befolyásolta a
máj- vagy vesefunkciót, és nem találtak különbséget a
vércukor-, összkoleszterin-, HDL-koleszterin-, LDL-
koleszterin-, trigliceridszintben sem (14).

Egy három hónapig tartó, kettôs vak, randomizált,
placebóval kontrollált tanulmányban 64 hypertoniás, 2-
es típusú cukorbetegségben szenvedô személyen vizs-
gálták az indapamid vérnyomásra és szénhidrát-anyag-
cserére kifejtett hatását (17). A vizsgálatban mért vég-
pontok: szisztolés és diasztolés vérnyomás, vércukor-
szint, plazmainzulinszint, HbA1c-szint, gyors inzulin-
válasz. Miközben az indapamid a vérnyomást jóval
erôteljesebben csökkentette, mint a placebo, a glükóz-
anyagcserét leíró laboratóriumi értékek között a két
csoportban nem volt szignifikáns különbség.

Egy két évig tartó tanulmányban azt ellenôrizték,
hogy 28, beszûkült vesefunkciójú hypertoniás beteg
kreatininclearance-e hogyan alakul az indapamid- (2,5
mg) és a hydrochlorothiazid- (50 mg) kezelés során
(18). A kreatininclearance az indapamiddal kezelt cso-
portban emelkedett (+28,5%), míg a hydrochloro-
thiazidcsoportban csökkent (–17%). A különbség
szignifikáns, miközben a vérnyomáscsökkentés mérté-
ke egyezett. Az eredmény azt sugallja, hogy az inda-
pamid nephropathiában protektív hatású a vesemûkö-
désre.

Összegzés

A hypertoniaajánlások hangsúlyozzák, hogy a kis ha-
táserejû, sok mellékhatást okozó, napi többszöri be-
vételt igénylô vérnyomáscsökkentôk olyan rossz terá-
piahûséget okoznak, hogy egy év kezelés után a bete-
gek 20-30%-a szedi csupán a gyógyszert. A thiazidok
a vérnyomás csökkentésére elsôként választhatók,
mert a cardiovascularis mortalitást és morbiditást
ugyancsak kedvezôen mérséklik. A vasodilatator tu-
lajdonságokkal is rendelkezô indapamid kis dózisú,
lassú felszívódású variánsának kifejlesztése optimális-
sá tette a szer hatékonyság/biztonságosság arányát.
Világos, hogy az új kiszerelési forma alkalmas a vér-
nyomás 24 órás, egyenletes csökkentésére, klinikai
hatékonysága pedig megegyezik bármely egyéb mo-
dern vérnyomáscsökkentôével. A nagy tanulmányok
bizonyítékai alapján az indapamidnak az antihiper-
tenzív hatásától független járulékos hatásaira is fény
derült, amelyek nyilvánvalóan tovább javítják a hyper-
toniás betegek életkilátásait.
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