A hiperkalémia incidenciaja
a renin-angiotenzin-rendszert befolyasolo gyogyszerek hatasara
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Incidenta hiperpotasemiei in cazul tratamentului cu modulatori
ai sistemului renin-angiotensinic

Introducere: Tratamentul bolilor cardiovasculare este unul complex,
compus din asocierea mai multor medicamente. Scopul nostru a fost
evaluarea aparitiei hiperpotasemiei in cazul terapiei asociate. Material
si metode: Am efectuat un studiu retrospectiv la 325 pacienti, care
sufera de boli cardiovasculare, evaluand datele demografice, bolile
asociate, parametrii de laborator, tratamentul utilizat. Rezultate: Pe
baza datelor demografice reiese cd majoritatea pacientilor au fost
bérbati (56%), iar 44% femei. Cele mai frecvente boli sunt hiperten-
siunea arteriald i insuficienta cardiacd. Analizand tratamentul acor-
dat, am observat cd atunci cand IECA s-au asociat cu spironolactona,
hiperpotasemia a aritat o incidentd mai mare: 71% dintre pacientii cu
hiperpotasemie au primit astfel de tratament. Concluzii: Am obser-
vant céd asocierile de medicamete cauzeaza frecvent aparitia unor
evenimente adverse — in cazul nostru hiperpotasemie. Recunoasterea
factorilor predispozanti i a interactiunilor medicamentoase poate sa
reduca esential aparitia acestor reactii adverse.
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A sziv-ér rendszeri betegségek kezelésére alkalmazott
farmakoterapia gyakran tarsitott kezelést jelent,amelyben
egyik komponens ACEI vagy ARB gydgyszer. Az emlitett
gyogyszereknek K'-megtarté diuretikumokkal, illetve
nem-szteroid-gyulladascsokkentékkel (NSAID) torténd
tarsitasa fokozhatja a hiperkalémia megjelenését [1, 10].
Ezakockazatalegmagasabb kronikus szivelégtelenségben
szenvedd pdcienseknél, foként, ha betegségiikhoz vese-
bantalom vagy diabetes mellitus is tarsul. A hiperkalémia
onmagaban is rizikétényezének szamit, illetve megje-
lenése egyértelmtien rontja a kardiovaszkularis beteg
kockazati statuszat [3]. A tanulmany eredményeinek gya-
korlati jelentésége abban nyilvanulhat meg, hogy felhivja
a figyelmet ezen allapot gyakori el6forduldsara, igy a
kalémia monitorizalasaval javithatéva vélik ez a mutato.

Anyag és modszer

Retrospektiv vizsgélatot folytattunk 325, a marosvéa-
sarhelyi IV.sz. Belgyogyaszati Klinika kardioldgiai,
gasztroenterologiai illetve altalanos belgyogyaszati osz-
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Incidence of hyperkalemia when using renin-angiotenzin-system
influencing treatment

Introduction: The treatment of cardiovascular diseases is often com-
plex, using more than one drug. Our goal was to evaluate how the
different associations will influence the appearance of hyperkalemia.
Material and methods: This was a retrospective study on 325 cardio-
vascular patients. During this trial we have evaluated demographic
data, associated diseases, laboratory parameters and mainly the used
treatment. Results: According to the demographic data 56% of the
patients were males and 44% females. The most frequent diagnoses
were hypertension and heart failure. We observed that when ACEIs
were associated with spironolactone the occurrence of hyperkalemia
was more frequent: 71% of the hyperkalemic patients received this
kind of treatment. Conclusions: We observed that drug associations
often cause adverse drug reactions — in our case hyperkalemia. The
recognition of risk factors and drug interactions can lead to signifi-
cant reduction of these events.
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talyara befektetett beteg adatait elemezve. A vizsgéalatba
bevont 6sszes paciens valamilyen sziv-ér rendszeri beteg-
ségben szenvedett és tobbnapos kérhazi beutalason esett
at. Minden olyan esetben, ahol magas kalium értékeket
talaltunk, lejegyeztiik a betegek demografiai adatait, az
alap- illetve tarsbetegségeket, laboratériumi eredménye-
ket valamint az alkalmazott kezelést. Tanulmanyunkban
hiperkalémianak fogadtuk el az 5 mmol/l szérum kéalium
értékeket, és azt is vizsgaltuk, hogy az egyes gydgyszeres
interakciok milyen moédon befolyasolhattak ennek létre-
jottét [7,12]. Az osszegyujtott adatok alapjan elemeztiik,
hogy azoknal a pacienseknél, akiknél kimutathaté volt a
hiperkalémia mi volt a f6diagnozis, illetve milyen térsbe-
tegségek keriiltek korismézésre. Ugyanakkor vizsgaltuk,
hogy ezekben az esetekben milyen szerekbél allt a gyogy-
szeres kezelés, melyek lehettek az esetleges interakciok,
amelyek befolyasolhattak a hiperkalémia kialakuldsat
[2,4]. A modern farmakoterdpids utmutatasok alapjan az
5 gyogyszernél tobb szert tartalmazo kezelés id6sekben
fokozza a mellékhatdsok megjelenésének gyakorisdgat,
mintegy 25%-ra emelve azt, illetve a gydgyszerbizton-
sagi irdnyelvek alapjan a 6 gyogyszernél nagyobb szamu
kezelésben részestil6k mar magasabb rizikokategériaba
tartoznak a nemkivanatos hatasok megjelenésének szem-
pontjabol [5,8].

Tanulmanyunk f6 célkittizése tehat az volt, hogy meg-
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probaljuk felmérni, melyek azok az ACEI-egyéb szer
interakcidk, illetve 6nalloé kockdzati tényez6k, amelyek
el6segitik a hiperkalémia kialakuldsat.

A szakirodalmi adatok alapjan elsdsorban a szivelég-
telenségben illetve magasvérnyomas-betegségben szen-
vedé és ACEI kezelésben részesiil6 paciensek eseteire
fektettiink nagyobb hangsulyt 6,9, 11].

Eredmények

A tanulmany soran Osszesen 325 felnétt beteg adatait
vizsgaltuk. Az esetek 15,38%-ban, azaz mintegy 50 paci-
ensnél talaltunk a fentebb megadott meghatarozas szerint
hiperkalémias értékeket. A tovabbiakban ez az 50 beteg
jelentette a vizsgalatunk anyagit.

A magas kdlium értékkel rendelkez6k demografiai
adatait az alabbi (1. tablazat) tartalmazza.

A tovébbiakban a kockazati tényezéket felosztottuk,
ugy, mint beteg-, betegség- illetve kezelésfiiggd tényezok,
és ennek fliggvényében probaltuk a hiperkalémiaval valo
Osszefliggéseket megvilagitani.

A betegfiiggd kockazati tényez6k kozil kiemelkedd
jelentdséget mutatott az életkor, ugyanis a 65 év feletti
paciensek esetében, f6ként néknél magasabb volt a
hiperkalémia el6fordulasa: a vizsgalatba bevont 22 nébe-
teg koziil csak 5 volt 65 év alatti, mig férfiak esetében is
csak tizen tartéznak ebbe a korcsoportba.

A betegséggel sszetiiggd kockazati tényez6k megalla-
pitasa érdekében elsésorban meghataroztuk a leggyako-
ribb kardiolégiai diagnézisokat, illetve a hozzéjuk tarsuld
leggyakoribb tarsbetegségeket (2. tablazat).

Amint a fenti tablazatbol is lathato, a leggyakoribb
kardiolégiai diagnozis a magasvérnyomas-betegség és a
szivelégtelenség volt. A hiperkalémia létrejottét ugyanak-
kor ugy ttnik, hogy el6segitette a diabetes mellitus és az
egyes vesebetegségek egyidejli fennallasa is.

A betegségek feltérképezését kovetden elemeztitk, hogy
az egyes esetekben hany gydgyszerbdl allo tarsitassal vol-
tak kezelve a paciensek. Az el6z6ekben emlitett szakiro-
dalmi adatoknak megfeleléen mi is azt tapasztaltuk, hogy

1. tablazat. A hiperkalémidt mutaté paciensek demografiai adatai

Mutato Szdmérték %
Nem
N6 22 44
Férfi 28 56
Eletkor
65 év alatti 15 30
65 év feletti 35 70

2. tablazat. A leggyakoribb kardioldgiai korismék és tarshetegségek

Diagnozis %
Koszortér-betegség 50%
Hipertdnia 70%
Szivelégtelenség 52%
Ritmuszavar 30%
Billentytihiba 22%
Periférids érbetegség 20%
Stroke 6%
Diabetes mellitus 42%
Vesebetegség 36%
Mijbetegség 26%
Egyéb 68%
Obezitas 18%

a nagyszamud (6-nal tobb) gydgyszerbdl allo terapias
sémak 6nallo rizikotényezének foghatok fel. Esetiinkben
a betegek tobb mint fele (56%) kapott egyidejileg hatnal
tobb gyogyszert.

A kezelés tekintetében ugyanakkor elemeztiik, hogy az
egyes gyogyszertarsitasok gyakoribbak-e a hiperkalémiat
mutatéd pacienseknél. Az ACEI kezelés szempontjabdl
tekintve érdekes észrevétel, hogy a 275 normokalémias
beteg esetében 23%, mig a hiperkalémiasok esetében
100%-ban alkalmaztak ebbe a csoprtba tartozé szert. Az
deriilt ki, hogy a magas kaliumszint kivaltasaért legin-
kabb felel6snek tekintheté az ACEI-Spironolacton tr-
sitas, hiszen a tanulmanyba bevont 50 beteg koziil 71%
részesiilt ebben a tarsitott kezelésben. Mikozben mind-
annyian kaptak ACE inhibitort, a kalémia értéke jelen-
tdsen magasabb is volt abban a csoportban, akik tarsitva
spironolactontis kaptak: a spironolactont nem szed6k ese-
tében a kalémia értéke 5,2-6,9 kozotti tartomanyba, mig a
spironolacton tarsitas esetén a 7,1-8,4 tartomanyba esett.
A gyogyszeres interakcidknak koszonheté mellékhatas,
azaz a hiperkalémia annal is jelentdsebben mutatkozott,
ha a tarsbetegségek kozott megjelent a cukorbetegség.
A leggyakrabban alkalmazott ACEI-k spironolactonnal
valé tarsitasban a quinapril, perindopril, lisinopril és a
captopril voltak (1. abra).

ﬂ

33.33%

1. abra. Az ACEI el6fordulasanak gyakorisaga hiperkalémids betegekben

Quinapril

Perindopril
M Lisinopril
B Captopril
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Osszegzésképpen tehat elmondhat6, hogy a hiper-
kalémidval Osszefiiggésbe hozhaté kockazati tényezék
koziil a legfontosabbak a 65 év feletti kor, a cukorbetegség,
a vesebetegség, valamint a 6 gyogyszernél nagyobb szamu
terdpias kezelés, f6ként, ha ebben ACEI-spironolacton
tarsitas is megjelenik.

Megbeszélés

A szakirodalomban eddig megjelent hiperkalémidra
vonatkozé eredmények dltalaban alacsonyabb el6fordu-
last (11%) mutattak, mint esetiinkben. Ezért terveziink
egy prospektiv kohort vizsgalatot elkezdeni, felderitend6
az eltérések esetleges okait.

Tanulmanyunk sordn azt tapasztaltuk, hogy egyéb
hatasok mellett a gyogyszeres tarsitdsok gyakran okoznak
nem kivanatos hatasokat — jelen esetben hiperkalémiat.
Az interakcidk és a hajlamosité kockazati tényezok isme-
rete és helyes kezelése jelentdsen lecsokkentheti ezen
mellékhatdsok megjelenését.
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