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A hipertonia mint kardiovaszkularis kockazati tényezé
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A hiperténia betegség a vezet6 halal-
oki tényezo vilagszerte. Prevalencia-
ja a fejlett orszagok felnott lakossaga
korében 35-55%. A megfelel6 vér-
nyomas kontroll ugyanakkor még a
fejlett orszagokban is mindéssze 40-
65%. Mivel a hipertonias betegek tul-
nyomo tébbségének tovabbi kardio-
vaszkuldaris rizikéfaktoraik is vannak,
ezért hipertoniasokban nemcsak a vérnyomast, hanem
az osszes befolyasolhaté kardiovaszkularis rizikéfak-
tort kell egyidejiileg, lehetdleg fix-kombinaciés készit-
ményekkel kezelni, azaz el6térbe keriilt egy uj polypill
stratégia.

Hypertension is the leading cause of global cardio-
vascular morbidity and mortality. The prevalence of
high blood pressure is 35-55% in the adult population of
developed countries and the proportion of well con-
trolled hypertensive patients is not more than 40-65%.
As the majority of individuals with hypertension tend to
have more than one additional cardiovascular risk fac-
tor, not only the blood pressure, but every modifiable
cardiovascular risk factor should also be simultaneous-
ly treated, possibly by fixed combination of drugs: a
new polypill strategy is in focus.

A HIPERTONIA EPIDEMIOLOGIAJA
ES KARDIOVASZKULARIS KOCKAZATA

Szamos obszervacids vizsgalat igazolta, hogy a kardio-
vaszkularis morbiditds és mortalitds folyamatos kapcsolat-
ban van mind a szisztolés, mind a diasztolés vérnyomassal
[1, 2]. A koronaria eseményekkel vald 6sszefliggés kevésbé
bizonyult szorosnak, mint a stroke-kal, melyet igy a legfon-
tosabb ,hiperténiaval kapcsolatos” szév6dménynek tekinte-
nek [1]. Eurdpa tdbb, bar nem mindegyik régiéjaban azon-
ban az emelkedett vérnyomas miatti jarulékos haldlozas a
koszoruér események esetében nagyobb, mint a stroke
esetében, mivel ezekben a régiokban a szivbetegség ma-
radt a leggyakoribb kardiovaszkularis betegség [3]. Tovabba
mind a szisztolés, mind a diasztolés vérnyomas folytonos li-
nearis, és fuggetlen 6sszefliggést mutat a szivelégtelenség-
gel, a periférias artérids betegséggel, a végstadiumu vese-
betegséggel és a vaszkularis dementiaval, azaz a szellemi
leépliléssel [4]. Kbvetkezésképpen a hipertdonia szamos kar-
diovaszkularis betegség valamint a kardiovaszkularis hala-
lozas jelentds kockazati tényezéje. Ez és a magas vérnyo-

mas rendkivil magas populacids prevalenciaja (vilagszerte
a felnétt lakossag 30-55%-at érinti) [5, 6] magyarazza azt,
hogy egy WHO kdézlemény a hipertoniat 26 rizikofaktor ko-
zUl az 8sszhaldlozas els6 szamu okanak tekinti mind a fej-
lett, mind a fejl6d6 régidkban [7].

A hiperténia prevalencidja az életkor el6rehaladasaval
parhuzamosan névekszik és éles emelkedés tapasztalhaté
a 60. életévet kdvetSen. Az életkor el6rehaladasaval névek-
v8 hipertdnia prevalencia j6 része a szisztolés vérnyomas
életkorral 0&sszefiiggé ndvekedésével magyarazhato,
ugyanakkor a diasztolés vérnyomas mar az 50-es életévek-
t6l kezdve azonos szinten marad vagy csdkken [8].

Egy t6bb mint 310 000 fiatal és kdzépkoru egyénben tor-
tént megfigyeléses vizsgalat szerint a szisztolés vérnyomas
meredekebb kockazatgradienst jelent minden egyes diasz-
tolés vérnyomas kategdridban. A szisztolés vérnyomas min-
den korcsoportban jobban jelzi elére a koszoruér-betegség-
bél eredé megbetegedést és haldlozast, mint a diasztolés
vérnyomas [9].

A legutdbbi években a kardiovaszkularis kockazat és a
szisztolés és a diasztolés vérnyomas kozotti kdzvetlen kap-
csolat bonyolultabba valt, mivel az Ujabb obszervacids vizs-
gélatok metaanalizise szerint k6zépkoru és idSs egyének-
ben a kockazat egyenesen aranyos a szisztolés vérnyomas-
sal, ugyanakkor barmely adott szisztolés érték esetében a
kimenetel forditottan aranyos a diasztolés vérnyomassal
[10], valamint a pulzusnyomassal (szisztolés és diasztolés
nyomas kulénbsége), amely kuldnésen erés prediktiv értéki
[11]. A pulzusnyomas kockazati értéke a betegek klinikai jel-
lemzginek fliggvényében valtozhat. A napjainkban elérhet6
legnagyobb obszervacids vizsgélatokbdl szarmazd metaa-
nalizis [12] (61 vizsgalat kdzel egymillid, kardiovaszkularis
betegség nélkili egyénben, akiknek 70%-a eurdpai) szerint
mind a szisztolés, mind a diasztolés vérnyomas fuiggetlendil
és hasonlé mértékben prediktiv a stroke-ra és a koronaria
mortalitésra is, mig a pulzusnyomas hozzajaruladsa ahhoz ki-
csi, kiléndsen az 55 évnél fiatalabb egyénekben. Ezzel el-
lentétben a kdézépkoru és az idésebb hiperténias, kardio-
vaszkularis kockazati tényezével vagy tarsulé klinikai beteg-
ségekkel rendelkezd egyénekben a pulzusnyomas jelentls
prediktiv értékli a kardiovaszkuldris események tekinteté-
ben.

A vérnyomas az egyéb kockazati tényezd6kidl fuggetlen
folytonos linedris kapcsolatban all 40-89 év kozott vala-
mennyi életkori csoportban mind a koszoruér betegség,
mind a stroke kockazataval egészen a 115 Hgmm sziszto-
Iés és 75 Hgmm diasztolés értékekidl [1, 12]. Ezen hatarér-
tékektSl kezdve minden 20/10 Hgmm vérnyomas ndveke-
dés megduplazza mindkét kardiovaszkularis betegség koc-
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kazatat. Ezek a tények a hipertdnia definicidjat 6nkényessé
teszik. Ezért a hipertonia kiiszobértékét (és a kezelés meg-
kezdésének kezd6értékét) flexibilisnek kell tartani az egyén
teljes kardiovaszkularis kockazati szintje és kockazati profil-
jatol fugg6en [13]. Példaul adott vérnyomasérték elfogadha-
tatlanul magasnak és kezelést igénylének szamithat nagy
kockazatu betegekben, de még elfogadhatd lehet kis kocka-
zatu betegek esetében.

A hiperténia iranyelvek hosszu idén at csak a vérnyo-
masra, mint a kezelés szlkségességét és maodjat egyedul
meghatarozé tényezd6re koncentraltak. A hiperténia diagno-
zisa és kezelése az Ujabb iranyelvek szerint [13, 14] a teljes
kardiovaszkularis kockazattdl figg. Ennek hatterében az all,
hogy a hiperténias populacio kis hanyadanak van izolalt vér-
nyomas-emelkedése, mig a nagy tébbségnek tovabbi koc-
kazati tényez6i is vannak [15, 17]. Fontos kapcsolat van a
vérnyomas-emelkedés sulyossaga, valamint a cukor- és
zsiranyagcsere karosodasa (metabolikus rizikéfaktorok) ko-
z6tt. Raadasul, amikor egylttesen vannak jelen, a vérnyo-
mas és a metabolikus kockazati tényezék egymast poten-
cirozzak, az egyes Osszetev6k Osszegénél nagyobb teljes
kardiovaszkularis kockazathoz vezetve [15,18]. Végll bizo-
nyiték van arra is, hogy a nagy kardiovaszkularis kockazatu
egyéneknél az antihipertenziv kezelés hatarértékei és céljai
szigorubbak kell, hogy legyenek azoknal, melyeket a kisebb
kockazat esetén hasznalunk [13].

A VERNYOMAS CSOKKENTESE
ES A KARDIOVASZKULARIS KOCKAZAT

A prospektiv obszervacids vizsgalatok metaanalizise
szerint 10 Hgmm szisztolés vérnyomascsokkentés a stroke
mortalitds 40%-0s és a koszoruér mortalitds 30%-0s csok-
kenésével jar egyutt [12].

A hagyomanyos, tiazid diuretikummal és béta-blokkolo-
val végzett randomizalt, kontrollalt klinikai vizsgalatok meta-
analizise soran azt talaltak, hogy (10-12/5-6 Hgmm-es
szisztolés/diasztolés nyomas csdkkentés a becsiilt értéknek
megfeleléen 38%-kal mérsékelte a stroke, am attdl eltéréen
mindbssze 16%-kal a koszoruér betegség kockazatat [1].

Ezekkel a hagyomanyos antihipertenziv szerekkel kezelt
hipertonias egyének kardiovaszkularis kockazata ugyan-
csak lényegesen meghaladta a kor és nem szerint illesztett
normotenziv populacioét [19]. Ezt a kuldnbséget, amit Glas-
gow-paradoxonnak is neveznek, szamos tényez6 magya-
razhatja. Kézlluk talan a legfontosabb, hogy az egybehang-
z6 felmérések szerint a napi gyakorlatban a <140/90 Hgmm-
es vérnyomas célértéket a kezelt hipertdniasok korében
minddssze atlagosan 35-60%-ban sikerll elérni, azaz a ke-
zelt hipertoniasok legaldbb felének vérnyomasa a kezelés
ellenére magas [20].

Medfeleléen titralt kombinacids kezeléssel a nagy klini-
kai vizsgalatokban a <140/90 Hgmm célérték esetén a di-
asztolés vérnyomast a betegek tébb mint 90%-aban, a
szisztolést pedig tébb mint 60%-ban siker(lt elérni [13]. Eh-
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hez az esetek tdbbségében kettds, de nem ritkdn harmas,
vagy még tébbes kombinacio volt sziikséges.

Emellett vannak meggy&z6 adatok arra nézve is [21],
hogy fokozott kardiovaszkularis kockazatu hiperténiasokban
nemcsak a vérnyomas célértékének elérése alapveté a koc-
kazat megfelel6 csdkkentése érdekében, hanem annak
gyorsasaga is (elénydsebb néhany hénapon belil).

HAGYOMANYOS VERSUS
UJABB ANTIHIPERTENZIV SZEREK

A hagyomanyos béta-blokkolé vagy tiazid diuretikus
antihipertenziv kezelés és kildndsen ezek kombinacidja
az ujkeletli 2-es tipusu diabétesz kockazatat szignifikan-
san fokozta a kezeletlen hipertoniasokhoz képest [22]. A
hipertonias betegekben végzett nagy, randomizalt, kontrol-
lalt klinikai vizsgalatok is egybehangzéan azt mutattak,
hogy a béta-blokkol6 vagy diuretikum kezelés néhany év
alatt jelent6sen névelte az inzulin rezisztenciat és a ma-
sodlagos végpontként vizsgalt ujkeletl 2-es tipusu diabé-
tesz kockazatat az ujabb antihipertenziv szerekhez képest
[23-25].

Szamos bizonyiték van arra, hogy a renin-angiotenzin
rendszer blokkolo6i ugyanakkor gatoljak az inzulin reziszten-
ciat és megakadalyozzak, vagy késleltetik a masodlagos
végpontként vizsgalt 2-es tipusu diabétesz kialakulasat hi-
pertoniaban.

Az eddigi bizonyitékok [26, 29] er6sen arra utalnak, hogy
a gyogyszer-indukalta diabétesz nem artalmatlan jelenség,
hanem hasonldéan fokozza a kardiovaszkularis kockazatot,
mint az egyéb eredeti 2-es tipusu diabétesz, de ennek min-
den kétséget kizaro bizonyitékai azonban még hianyoznak.

A béta-blokkoldknak és a tiazid diuretikumoknak tovabbi
kedvezétlen metabolikus hatasai is ismeretesek, ugymint: a
HDL-koleszterin szint csdkkentése, valamint a triglicerid- és
hugysavszint emelése.

A népesség eléregedésével, a mozgasszegény életmod
és az elhizds robbanasszer(i terjedésével a metabolikus
szindréma és a 2-es tipusu diabétesz Uj globalis epidémia keé-
pét olti. Az is ismeretes, hogy a 2-es tipusu diabétesz kardio-
vaszkularis kockdzata megkdzeliti a lezajlott szivinfarktusét,
tehat logikus, hogy az inzulin rezisztencia mérséklése rendki-
vl fontos tényezé a hosszu tavu kardiovaszkularis kockazat
csOkkentése szempontjabdl. Tekintettel a metabolikus szind-
roma részjelenségeként megjelend hipertonia gyakorisagara
(a feln6tt populacio mintegy 20-30%-a), a hipertdnia megfele-
16 gyogyszeres kezelése kiildnds hangsulyt kap.

Egy nagy randomizalt klinikai vizsgalat kimutatta, hogy
az ujabb tipusu antihipertenziv kombinacio, azaz a tartés
hatasu kalciumcsatona-blokkolé amlodipinen alapuld és az
ACE-gatléo perindoprillel kiegészitett kezelés sokkal
hatakonyabban csékkentette szamos kardiovaszkularis vég-
pont alakulasat, mint a hagyomanyos, béta-blokkold
atenololon alapul6 és tiazid diuretikummal kiegészitett kom-
binaciés kezelés [30].
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A legujabban publikalt nagy randomizalt klinikai tanul-
many az ACE-gatlé + kalcium antagonista fix kombinacio-
nak az ACE-gatlé + tiazid diuretikum fix kombinacioval
szembeni el6nyeit igazolta a kardiovaszkularis események
és halalozas csOkkentése tekintetében [31]. Ennek a vizsga-
latnak tovabbi igen jelentés eredménye volt, hogy a nagy ta-
nulmanyok térténetében el6szér a hipertoniasok 78%-aban
sikerult elérni a <140/90 Hgmme-es vérnyomas célértéket. A
vizsgalat tovabba erfs evidenciat szolgaltatott a hipertonia
beadllitasa soran a fix kombinacids kezdbterapia alkalmaza-
sa mellett.

EGYIDEJU MULTIPLEX KARDIOVASZKULARIS
RIZIKOCSOKKENTES

A hiperténias populacié kis hanyadanak van izolaltan
csak vérnyomas-emelkedése, mig a nagy tébbségnek to-
vabbi kockazati tényezéi is vannak (diabétesz, disz-
lipidémia, korai csaladi kardiovaszkularis esemény stb). A
megfigyeléses vizsgalatok szerint a szakorvoshoz forduld
hipertoniasok tébb mint 80%-anak tovabbi 3 kockazati té-
nyezdje volt [32]. Egy masik nagy, globalis megfigyeléses
tanulmany szerint amennyiben a hiperténia mellett tovabbi 3
rizikéfaktor is jelen volt, akkor 20-szor nagyobb volt a valé-
szinlisége a szivinfarktus bekodvetkezésének [33].

Paradigmavaltast jelentett a hiperténia kezelésében egy
korabban mar ismertetett nagy randomizalt klinikai vizsgalat
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