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A rilmenidinterapia hatésa a szivfrekvencia- és a vérnyomas-

variabilitadsra, a baroreflex-szenzitivitasra
FINTA Ervin

Dél-budai Centrumkdrhdz, Szent Imre Egyetemi Oktatokdrhdz, Budapest

OSSZEFOGLALAS — A szimpatikus idegrendszer fontos és széles korben tanul-
mdnyozott szerepet jdtszik a hypertonidban és a tdrsuld kdrfolyamatokban. A
kaldnbozd tipusu antihipertenziv szerek kozott, amelyekkel lehetséges a tulzott
szimpatikus aktivitds mérséklése, a centrdlis hatdsu szerek kiemelt szerepet jat-
szanak. Az imidazolin | -receptor-agonista rilmenidin néhdny specidlis tulajdon-
sdga kerul dttekintésre az ésszefoglaléban.
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Effect of rilmenidine therapy on heart rate- and blood pressure variability as
well as baroreceptor sensitivity

Finta E.

Summary — The sympathetic nervous system plays an important and widely inves-
tigated role in the pathogenesis of the hypertension and its concomitant diseases.
Between the several types of antihypertensive drugs which can influence the sym-
pathetic overactivity, centrally acting agents, play an important role. Here some
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special aspects of the imidazoline I, receptor agonist rilmenidine are reviewed.
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A fokozott szimpatikus aktivitds
jelent&sége és kdvetkezmeényei

A szimpatikus idegrendszer tulzott  aktivitdsa a
cardiovascularis morbiditas és mortalitds meghatdrozé té-
nyezdje. Egyrészt emeli a vérnyomads-variabilitast, amely az
atlagvérnyomastol flggetlen cardiovascularis rizikéfaktor,
masrészt nmagaban is a cardiovascularis mortalitas flug-
getlen prognosztikus faktora (1). A fokozott szimpatikus
ténus alapvetd szerepet jatszik a hypertonia és a szivelég-
telenség kialakuldsaban. Tobb szervrendszert is karosit.
Metabolikus hatdsai kozé tartozik az inzulinrezisztencia
és a dyslipidaemia, strukturalis és trophicus hatdsa ré-
vén endotheldiszfunkciot, valamint érfali simaizomsejt- és
balkamra-hypertrophiat okoz. Hemodinamikai kbvetkezmé-
nyei kozé tartozik a tachycardia, az emelkedett vergtérfogat,
a koszoruér-kontrakcid, csokkent myocardialis oxigénrezery,
a renalis vasoconstrictio, valamint a proaritmias hata-
sok. Csokkenti a szivfrekvencia-variabilitast (HRV) és a
baroreflex-szenzitivitast (BRS), ndveli a rovid tavu vérnyo-
mas-variabilitast (BPV). Thromboticus és humoralis hatasai
kozott megemlitendd a thrombocytaaggregacio fokozasa, a
hematokrit emelkedése, a renin-angiotenzin rendszer akti-
valasa és a natriumretencid (2).

Ezt a dokumentumot magancélra toltotték le az eLitMed.hu webportalrdl. A dokumentum felhasznalasa a szerz6i jog szabdlyozasa ala esik.

A fokozott szimpatikus aktivitds szerepe
a hypertonidban

A fokozott szimpatikus ténus karos szerepe a magasvérny-
omas-betegségben széles korben bizonyitott. Hypertonias
szUl6k normotenziv gyermekeiben emelkedett keringé adre-
nalin- és noradrenalinszintet mértek (3). A szimpatikus ideg-
rostok fokozott aktvitasat dokumentdltak életkortdl fugget-
lenll primer hypertoniaban. Specidlis csoportokban is, mint
példaul terhesség indukalta hypertonia vagy izolalt szisztolés
hypertonia, ugyanez igazolddott. Ugyanakkor a magasvérnyo-
mas-betegséghez tarsuld metabolikus rizikdfaktorok és tarsbe-
tegségek is fokozott szimpatikus aktivitassal jarnak (1).

Tobbek kozott ezek a megfigyelések vezettek arra a kovet-
keztetésre, hogy hypertoniaban a szimpatikusaktivitas-foko-
z6das generalizalt jelenség, amelynek csokkentése a terdpia
része kell, hogy legyen.

A szimpatikus idegrendszer tulzott
aktivitascsokkentésének egyik eszkdze,
a rilmenidin

A rilmenidin centralis hatasd, imidazolin | -receptor-agonista,
amely ddzisfliggd modon, hatékonyan csokkenti a szimpatikus
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idegrendszeri aktivitast az agytorzsi, a periférias és a renalis
| -imidazolin-receptorokon kifejtett agonista hatds miatt, ez-
altal tartdsan csokkenti mind a szisztolés, mind a diasztolés
vérnyomast. A rilmenidin Ggy tartja fenn antihipertenziv ha-
tasat, hogy csokkenti a teljes periférids ellenallast, és ekozben
nem valtozik a perctérfogat. Nem okoz szivizomkontraktilitas-
valtozast, tovabba nem befolyasolja a szivfrekvencia terhelés-
flggd valtozasat (4).

Rilmenidin hatdsa a vérnyomds- és
szivfrekvencia-variabilitdsra, valamint
a baroreflex-érzékenységre

Hypertonidban a szimpatikus hiperaktivitas (5—7) mellett csok-
kent baroreflex-szenzitivitds (8, 9) és karosodott autondm
idegrendszeri szabalyozas is megfigyelhets (10). Ez utébbinak
széles korben elfogadott és hasznalt markere a szivfrekvencia-
variabilitas (HRV) (11, 12).

A centrdlis hatdsi vérnyomascsokkentdk, kozottik az
imidazolinreceptor-agonistédk, példaul a rilmenidin (13), a
vagustdonus novelése és a szimpatikus tonus csokkentése
révén is mérséklik a cardialis szimpatikus aktivitast. Mindkét

hatds el6nyos lehet hypertonidban, ahol a sziv szimpatikus
afferentacioja fokozott, a vagusténus pedig csokkent.

Girard és munkatarsai rilmenidin akut hatasat vizsgalva a
vérnyomas- és szivfrekvencia-variabilitds csokkenését igazol-
tadk (14). Ronaszéki és munkatérsai szivfrekvencia-variabilitas
analizisével bizonyitottak, hogy a rilmenidin a hypertoniasok
vegetativ tonusanak szimpatikus tulsulyat csokkenti (15).

Finta és munkatarsai Portapres monitorral (16) végzett
folyamatos (beat-to-beat) noninvaziv vérnyomas-monitorozas
soran vizsgaltdk hypertonids betegek vérnyomadsanak,
rovid tdvd  vérnyomas-variabilitdsanak és  baroreflex-
érzékenységének valtozasat tartds rilmenidinkezelés hatasara
(17, 18).

Vizsgélatukban a rilmenidin szignifikdnsan csokkentette a
24 6rés szisztolés és diasztolés vérnyomast, valamint a pul-
zusszamot. A vérnyomascsokkentd hatas kilondsen a nappali
id&szakban volt kifejezett, amely tény 6sszefliggésben allhat
a centrélis szimpatikus tonust gatld hatdsaval. Ezt bizonyit-
ja a rovid tavu szisztolésvérnyomas-variabilitds LF kompo-
nensének (a szimpatikus aktivitds markere) csokkenése (1.
abra). Mivel a szimpatikus tonus nappal kifejezettebb, a gat-
lasabdl adddd vérnyomascsokkenés is ekkor a markansabb.

1. dbra. A szisztolés vérnyomds (BP) alacsony frekvencidji komponensének (LF = szimpatikus tédnus
markere) és a szivverések kozotti intervallumok (IBl) magas frekvencidju (HF) komponensének
(paraszimpatikus ténus markere) dtlaga rilmenidinkezelés elétt (Ures oszlopok) és négy hét
rilmenidinkezelés utdn (kék oszlopok). Az illesztett koszinuszgdrbék kézll a szaggatott vonallal jeldlt a
kezelés el6tti, mig a pontozott vonal a terdpia utdni értéket mutatja (18)
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Ezt a dokumentumot magancélra toltotték le az eLitMed.hu webportalrdl. A dokumentum felhasznalasa a szerz6i jog szabdlyozasa ala esik.
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Ejjel, a paraszimpatikus ténus dominancidja idején kevéshé
érvényesll a szimpatikus idegrendszeri gatlasbol adodo vér-
nyomascsokkentd hatds. A fentiektdl eltéréen a baroreflex-
érzékenységet (2. dbra) nappal és éjjel egyforman novelte a
rilmenidinkezelés, és ehhez hasonldan egyenletes, 24 éras volt
a pulzusszamcsokkentd hatas is.

2. dbra. A baroreflex-szenzitivitds vdltozdsa
rilmenidinkezelés hatdsdra (17)
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Ez a kulonboz8ség felhivja a figyelmet arra a tényre, hogy
a rilmenidin eltér6en hat a szimpatikus idegrendszer alapto-
nusara (tonusos szabalyozas) és a reflexek altal meghatarozott
(fazisos szabalyozas) aktivitasara.

Ennek megfeleléen, a rilmenidin vérnyomascsokkentd
hatdsat a baroreflextdl fliggetlen szimpatikus tonus gatlasa
adhatja, mig a kezelés soran megfigyelt baroreflexérzékenység-
novekedés, pulzusszamcsokkenés és a rovid tavd
szisztolésvérnyomas-variabilitds LF komponensének csokke-
nése a rilmenidin baroreflexfiiggd hatasanak kovetkezménye
lehet. Ez utdébbiak érzékenyebben reagalnak rilmenidinre,
mint a tonusos szabalyozas alatt 1év6 vérnyomas (18).

Osszefoglalds

A szimpatikus idegrendszer tulzott aktivitdsa a cardiovascularis
morbiditds és mortalitds meghatarozo tényezje. A szimpatikus
aktivitas egyik mérhet6 markere a rovid tavu vérnyomas-vari-
abilitds, amely 6nmagaban is fliggetlen cardiovascularis riziko-
faktor. Az imidazolin |, -receptor-agonista rilmenidin centrélis és
periférias mechanizmusokon keresztiil egyarant gatolja a tulzott
szimpatikus idegrendszeri aktivitast és mérsékli annak karos
hatasait. Csokkenti a rovid tavu vérnyomas-variabilitast, emeli
a szivfrekvencia-variabilitast. Vitathatatlan helye van a szimpa-
tikus tulmUikodéssel jard hypertoniatipusokban, igy tobbek ko-
zOtt a tulsulyos, az elhizott, a cukorbeteg, a perimenopauzalis, a
stresszes, a vesebeteg, a balkamra-hypertophias paciensekben,
és mivel nagyon jol kombindlhatd, minden olyan betegben, aki
nem érte el a célértéket els6 vonalbeli szerekkel.

A kézlemény megjelenését az Egis Gyogyszergydr Zrt. tamogatta. A kézle-
ményt a szerkesztGség a szakfolydirat szerkesztési elveinek megfelelGen lekto-
rdltatta. Az itt k6261t informdcidk a szerzd véleményét tikrézik, amely eltérhet
a szerkesztGség és az Egis Gydgyszergyar Zrt dlldspontjatdl. Barmely emlitett
termék alkalmazdsakor az érvényes alkalmazdsi eldirds az irdnyada.
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