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ATHEROSKLEROTISCHE PLAQUEBILDUNG

Kann Amlodipin die Progression der

Atherosklerose verlangsamen?

» Riickgang der Atherosklerose
unter Amlodipin

» Neue Studie mit
intravaskularem Ultraschall

» Messung der Intima-Media-
Dicke klinisch hochrelevant

UM THEMA

Experimentelle und préklinische
Untersuchungen mit Amlodipin bei
Atherosklerose zeigen, dass die Sub-
stanz wichtige Entwicklungsstadien
des atherosklerotischen Prozesses
verlangsamen oder sogar unterbin-
den kann. Die kdirzlich in,, Circulation”
verdffentlichte PREVENT-Studie zeig-
te, dass unter Amlodipin die Intima-
Media-Dicke der Arteria carotis bei
normotonen KHK-Patienten zuriick-
geht. Dieser Riickgang der Athero-
sklerose wurde mittels B-Mode-Ultra-
schall festgestellt. Gleichzeitig kam es
zu einer signifikant verringerten Rate
kardiovaskuldrer Ereignisse.

Fiir die Klinik bedeutet dies, dass
Amlodipin nicht nur den Blutdruck
normalisiert, sondern méglicherwei-
se zusdtzlich Folgeerkrankungen der
Atherosklerose verhindert. In der
grofB3en Interventionsstudie
CAMELOT/NORMALISE mit, harten"
klinischen Endpunkten sollen die
bisher gewonnenen Daten jetzt
mit noch empfindlicheren Unter-
suchungsmethoden bestiitigt und
damit die Evidenz erweitert werden.

2.

Ua VT ‘nger
24 3K0

—(Rel —
BGI?IIED

Amlodipin nimmt eine Sonderstellung
unter den Kalziumantagonisten ein, denn
diese Substanz flutet sehr langsam an
und wird auch sehr langsam wieder ab-
gebaut. Dies bedeutet: langsamer Wir-
kungsbeginn und lange Wirkungsdauer.
Die wichtigsten pharmakokinetischen Ei-
genschaften, die zu den genannten Cha-
rakteristika beitragen, sind:langsame Ab-
sorption, langsame Assoziation mit dem
Rezeptor, hohe Verfligbarkeit, langsame
hepatische Metabolisierung und lange
Plasmahalbwertszeit sowie eine langsa-
me Dissoziation vom Rezeptor. Klinisch
machen sich diese Faktoren dadurch be-
merkbar, dass es initial nicht zu einem
drastischen Blutdruckabfall mit kompen-
satorischer Tachykardie kommt. AuBer-
dem wirkt Amlodipin nicht negativ
inotrop, und es steigert nicht die Sympa-
thikus-Aktivitdt. Insgesamt begriinden
die genannten Merkmale die prominen-
te Stellung von Amlodipin unter den
Dihydropyridin-Kalziumantagonisten,
sagte Friedemann Schwegler, Karlsruhe.
Dazu kommt, dass Amlodipin einer der
wenigen Kalziumantagonisten ist, die so-
wohl zur Behandlung der essenziellen

Hypertonie als auch zur Behandlung der
chronisch stabilen Angina pectoris zuge-
lassen ist.

Die PREVENT-Studie

Die atherosklerotische Plaquebildung ist
ein lebenslanger Prozess. Erste Vorstufen
finden sich bereits bei Kindern und Ju-
gendlichen. Faktoren, die das Wachstum
der Plaques férdern, sind u. a. Bluthoch-
druck und hohe Cholesterinspiegel. Wie
experimentelle Untersuchungen gezeigt
haben, lassen sich durch Amlodipin drei
von vier wichtigen Mechanismen, die zur
Progression der Atherosklerose fiihren,
beeinflussen. Denn Amlodipin, so Axel
Schmermund, Essen, schiitzt die endothe-
lialen Zellen, d. h. die Endothelfunktion
bleibt erhalten, es hemmt die Migration
der glatten Muskelzellen in den athero-
sklerotischen Plaques und verhindert die
Ausschiittung von Mediatoren durch die
glatten Muskelzellen. AuBBerdem hat es
eine antioxidative Wirkung, d. h., es ver-
hindert die Oxidation von LDL-Choleste-
rin, das somit seine schadliche Wirkung
nicht entfalten kann (Abb.1).Besonders in
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