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ΠΑρουΣΙΑΣη ΠΕρΙΣτΑτΙΚου

Πρόκειται για άνδρα ηλικίας 64 ετών που προ-

σήλθε στο αντιυπερτασικό ιατρείο προς αξιολό-

γηση. Από το ατομικό του ιστορικό ο ασθενής

έπασχε από αρτηριακή υπέρταση (ΑΥ) από 7ετίας,

σακχαρώδη διαβήτη (ΣΔ) τύπου ΙΙ, υπερλιπιδαι-

μία, ενώ ανέφερε και ένα επεισόδιο εμμένουσας

κολπικής μαρμαρυγής (ΚΜ) προ 2ετίας. O ασθε-

νής αναφέρει σπάνια αίσθημα παλμών, ενώ προ-

σκόμισε μετρήσεις της αρτηριακής πίεσης στο σπίτι

(μέσος όρος μετρήσεων 140/90 mmHg).

Από την κλινική εξέταση δεν προέκυψαν παθο-

λογικά ευρήματα, ενώ από την αξιολόγηση του δεί-

κτη μάζας σώματος προέκυψε ότι ήταν υπέρβαρος

(ΔΜΣ: 29,8 kg/m2). O ασθενής δεν παρουσίαζε

ηλεκτροκαρδιογραφικές αλλοιώσεις, τα επίπεδα

της αρτηριακής πίεσης (ΑΠ) Ιατρείου ήταν 138/90

mmHg, ενώ προσκόμισε και πρόσφατο εργαστη-

ριακό έλεγχο (Πίν. 1) καθώς και υπέρηχο νεφρών,

triplex νεφρικών αρτηριών και triplex αγγείων

κάτω άκρων (μετά από σύσταση ιδιώτη ιατρού)

που πραγματοποίησε προ 4μήνου χωρίς ευρήματα.

Επιπλέον ο ασθενής είχε υποβληθεί προ 7ετίας σε

έλεγχο Β′παθούς υπέρτασης (μετά από σύσταση

ιδιώτη ιατρού) χωρίς ευρήματα. O ασθενής ελάμ-

βανε την παρακάτω αγωγή: Βαλσαρτάνη 320 mg

od, Αμλοδιπίνη 5 mg b.i.d, Ατορβαστατίνη 40 mg

od, HCTZ 25 mg od, Μετφορμίνη 1.000 mg b.i.d. O

ασθενής ανέφερε ότι λαμβάνει καθημερινά τα

φάρμακά του και ότι ακολουθεί τις υγιεινοδιαιτη-

τικές συστάσεις που του έχουν προταθεί.

Τα ερωτήματα που προκύπτουν γι' αυτόν τον

ασθενή αφορούν κυρίως την ύπαρξη ή μη συγκα-

λυμμένης υπέρτασης (κάτι όχι σπάνιο σε διαβητι-

κούς ασθενείς [10]) καθώς και ανθεκτικής υπέρ-

τασης. Και τα δυο ερωτήματα θα απαντηθούν απλά

χρησιμοποιώντας τον αλγόριθμο αξιολόγησης της

ανθεκτικής υπέρτασης.

Πίνακας 1. Εργαστηριακός έλεγχος ασθενούς

Glu = 130 mg/dl LDH = 572 U/L LDL = 70 mg/dl

Urea = 39 mg/dl SGPT = 19 U/L TRG = 180 mg/dl

Cre = 0,9 mg/dl SGOT = 31 U/L Albumin = 3,9 g/dl

Κ+ = 4,1 mEq/l Chol = 141 mg/dl WBC = 4,19΅103

Na+ = 139 mEq/l HDL = 35 mg/dl HGB = 13 g/dl

HCT = 43,6 % HbA1c = 6,5%
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ΑνθΕΚτΙΚη υΠΕρτΑΣη

Ως ανθεκτική υπέρταση ορίζεται η αδυναμία επί-

τευξης του στόχου της αρτηριακής πίεσης (<140/90

mmHg) παρά την ταυτόχρονη χορήγηση τριών

αντιυπερτασικών φαρμάκων διαφορετικών κατη-

γοριών (συμπεριλαμβανομένου και ενός διουρητι-

κού) στις μέγιστες ανεκτές δόσεις. O επιπολασμός

της ανθεκτικής αρτηριακής υπέρτασης ποικίλλει

ανάλογα με τον πληθυσμό των υπερτασικών που

αξιολογείται, και η επίπτωσή της κυμαίνεται από

5-30%, με την πραγματική της συχνότητα να κυμαί-

νεται κάτω από 10%. Η ανθεκτική αρτηριακή

υπέρταση σχετίζεται με αυξημένο κίνδυνο καρ-

διαγγειακών και νεφρικών συμβαμάτων3-6.

Η ανθεκτική υπέρταση αποτελεί διαγνωστική

και θεραπευτική πρόκληση που οι περισσότεροι

θεράποντες θα χρειαστεί κάποια στιγμή να αντιμε-

τωπίσουν. Πρόκειται για ασθενείς με υψηλή καρ-

διαγγειακή νοσηρότητα και θνητότητα και ως εκ

τούτου, η έγκαιρη διάγνωση, η αντιμετώπιση, αλλά

και η παρακολούθηση αυτών των ασθενών, αποτε-

λεί προτεραιότητα για το θεράποντα ιατρό.

ΨΕυΔοΑνθΕΚτΙΚη υΠΕρτΑΣη

Είναι πολύ σημαντικό οι κλινικοί ιατροί να μη συγ-

χέουν την αρρύθμιστη υπέρταση με την ανθεκτική

υπέρταση. Oι ασθενείς με αρρύθμιστη υπέρταση

είτε λαμβάνουν ανεπαρκή φαρμακευτική αγωγή

είτε παρουσιάζουν δυσκολίες στη συμμόρφωση

στο δοσολογικό σχήμα. Εκτός από την κακή συμ-

μόρφωση στη θεραπεία, άλλα αίτια που σχετίζο-

νται με την εμφάνιση ψευδούς ανθεκτικής υπέρ-

τασης αποτελούν: Α) Oι ανακριβείς μετρήσεις της

αρτηριακής πίεσης (μέτρηση της ΑΠ πριν τη συνι-

στώμενη ανάπαυση των 3-5 λεπτών, η μη στήριξη

του βραχίονα στο επίπεδο της καρδιάς, η αξιολό-

γηση μίας και μόνο μέτρησης και όχι δυο τουλάχι-

στον μετρήσεων σε διάστημα 1-2 λεπτών, μέτρηση

της ΑΠ λίγο μετά την κατανάλωση καπνού, καφέ,

και η χρήση μικρής περιχειρίδας). Β) Σκληρά μη

συμπιέσιμα αγγεία που αποτρέπουν την απόφραξη

της βραχιονίου αρτηρίας, κυρίως στους ηλικιωμέ-

νους. Γ) Υπέρμετρη αντίδραση στη διαδικασία μέ-

τρησης της ΑΠ με αυξημένη ΑΠ στο ιατρείο (αλλά

όχι στις μετρήσεις εκτός ιατρείου).

Αίτια ανθεκτικής υπέρτασης

Oι υγιεινοδιαιτητικές συνήθειες, όπως η υψηλή

πρόσληψη αλκοόλ ή αλατιού και η παχυσαρκία,

αποτελούν τα συχνότερα αίτια εμφάνισης της αν-

θεκτικής υπέρτασης. Άλλα αίτια που αυξάνουν την

επίπτωση της ανθεκτικής υπέρτασης αποτελούν η

χρόνια λήψη αγγειοσυσπαστικών, συμπαθομιμητι-

κών και αλατοσυντηρητικών φαρμάκων, ανεντόπι-

στα αίτια δευτεροπαθούς υπέρτασης, προχωρη-

μένη και μη αναστρέψιμη βλάβη οργάνου-στόχου,

κυρίως βλάβη που αφορά τη νεφρική λειτουργία

καθώς και το σύνδρομο υπνικής άπνοιας7.

Διαγνωστική προσέγγιση

Η διαγνωστική προσέγγιση των ασθενών με ανθε-

κτική υπέρταση θα πρέπει να περιλαμβάνει τη

λήψη λεπτομερούς ιστορικού από τον ασθενή κα-

θώς και τη σχολαστική κλινική εξέταση, προσέγ-

γιση που μπορεί σε μεγάλο βαθμό να αποκλείσει

ασθενείς με ψευδοανθεκτική υπέρταση, και να

θέση υποψίες για την ύπαρξη πιθανών δευτεροπα-

θών αιτιών της ανθεκτικής υπέρτασης. Σαφώς και

ο έλεγχος αυτός θα πρέπει να πλαισιώνεται και

από τις απαραίτητες εργαστηριακές/απεικονιστι-

κές εξετάσεις (εργαστηριακές εξετάσεις για την

ανίχνευση παραγόντων κινδύνου, αξιολόγηση της

νεφρικής λειτουργίας ή βλάβης σε όργανα-στόχους

γενικότερα). Θα πρέπει να εξετάζεται επιπλέον

και η πιθανότητα ύπαρξης δευτεροπαθούς υπέρτα-

σης, με τον πρωτοπαθή υπεραλδοστερονισμό να

αποτελεί το πιο συχνό αίτιο8, ενώ ακολουθεί η στέ-

νωση της νεφρικής αρτηρίας που απαντάται συχνά

σε ηλικιωμένους. Τέλος, σε αυτούς τους ασθενείς

θα πρέπει να επιβεβαιωθεί η ανθεκτικότητα της

πίεσης στα αντιυπερτασικά με τη χρήση της

24ωρης καταγραφής της αρτηριακής πίεσης4,9.

O ασθενής ελάμβανε λοιπόν τρία αντιυπερτα-

σικά φάρμακα διαφορετικών κατηγοριών (συμπε-

ριλαμβανομένου και ενός διουρητικού) στις μέ-

γιστες ανεκτές δόσεις χωρίς επίτευξη στόχου της

ΑΠ βάσει των μετρήσεων στο σπίτι, με ικανοποιη-

τικές μετρήσεις της ΑΠ στο ιατρείο.

Αναρωτηθήκαμε λοιπόν αν πρόκειται για περί-

πτωση ανθεκτικής και συγκαλυμμένης υπέρτασης

και προχωρήσαμε σε λεπτομερή λήψη ιστορικού.

Διαπιστώσαμε πλήρη συμμόρφωση του ασθενούς

με τη θεραπεία, ενώ παράλληλα αποκλείσαμε την

ύπαρξη λήψης αλκοόλ και αλατιού καθώς και τη

λήψη φαρμάκων ή ουσιών που αυξάνουν την ΑΠ.

Στον ασθενή τοποθετήθηκε 24ωρη περιπατητική

καταγραφή της ΑΠ, η οποία επιβεβαίωσε και τις

δύο υποψίες (ABPM: μέση τιμή: 137/84 mmHg,

ημερήσιες καταγραφές: 142/88 mmHg, βραδινές:

135/82 mmHg, 5% βύθιση). Εν συνεχεία προχωρή-

σαμε επιπρόσθετα σε αποκλεισμό του συνδρόμου
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υπνικής άπνοιας βάσει του ερωτηματολογίου

Epworth (Epworth Sleepiness Scale: 6). O ασθενής

υποβλήθηκε και σε διαθωρακική ηχωκαρδιογρα-

φική μελέτη, η οποία ανέδειξε συγκεντρική υπερ-

τροφία αριστεράς κοιλίας και αύξηση των

διαστάσεων του αριστερού κόλπου (Ηχωκαρδιο-

φραφική μελέτη: ΜΚΔ: 12 mm, OΤ: 12 mm,

ΤΔΔΑΚ: 50 mm, ΔΑΚ: 47 mm, ΚΕ: 60%). Στο ση-

μείο αυτό αξίζει να αναφερθεί πως ο ασθενής μάς

ανέφερε στο ατομικό αναμνηστικό, επεισόδιο εμ-

μένουσας ΚΜ προ 2ετίας και σπάνια αίσθημα παλ-

μών. Η υπέρταση είναι η πιο διαδεδομένη συνυ-

πάρχουσα κατάσταση σε ασθενείς με κολπική μαρ-

μαρυγή, τόσο στην Ευρώπη όσο και στις ΗΠΑ17.

Ακόμη και η υψηλή φυσιολογική ΑΠ σχετίζεται με

την ανάπτυξη της κολπικής μαρμαρυγής18, με την

υπέρταση να αποτελεί έναν αναστρέψιμο αιτιολο-

γικό παράγοντα19. Η ανεύρεση κολπικής μαρμαρυ-

γής αυξάνει τον κίνδυνο ΑΕΕ έως και 7 φορές,

ενώ ο συνδυασμός ΑΥ και ΚΜ αυξάνει επιπρό-

σθετα αυτόν τον κίνδυνο. Στη μελέτη LIFE, η προ-

ϋπάρχουσα ΚΜ οδηγούσε σε αύξηση κατά 3,5

φορές του κινδύνου για ΑΕΕ, ενώ η εμφάνιση νέας

ΚΜ κατά τη διάρκεια της θεραπείας συνεπαγόταν

5πλάσια αύξηση αυτού του κινδύνου. Η συνεχής

24ωρη καταγραφή ΗΚΓφήματος (Holter) συστήνε-

ται στους υπερτασικούς ασθενείς για την ανί-

χνευση αρρυθμιών και ειδικά ΚΜ μιας πολύ

συχνής και συνηθισμένης αιτίας καρδιαγγειακών

συμβαμάτων σε υπερτασικούς ασθενείς (ένδειξη

ΙΙα σύμφωνα με τις ευρωπαϊκές κατευθυντήριες

οδηγίες19-20. Μπορεί επίσης να προσφέρει πληρο-

φορίες και για τη μεταβλητότητα της καρδιακής

συχνότητας που παρουσιάζουν συνήθως υπερτασι-

κοί ασθενείς με σημαντικό φορτίο υπέρτασης.

Tο επόμενο βήμα λοιπόν στη διαγνωστική μας

προσέγγιση υπήρξε η υποβολή του ασθενούς σε

24ωρη ΗΚΓφική καταγραφή, που ανέδειξε επει-

σόδια ασυμπτωματικής ΚΜ, με μέσο όρο καρδια-

κής συχνότητας 80 bpm. Υπολογίστηκε το

CHADS2 –VaSc Score (ίσο με 2) και ο ασθενής τέ-

θηκε σε αγωγή με ασεκουμαρόλη.

Επόμενη απόφαση η οποία έπρεπε να ληφθεί

αποτελούσε η επιλογή του επιπρόσθετου αντιυπερ-

τασικού παράγοντα. Σύμφωνα με τις ευρωπαϊκές

κατευθυντήριες οδηγίες στην ανθεκτική υπέρταση

συνήθης επιλογή αποτελεί η προσθήκη: ανταγωνι-

στή αλατοκορτικοειδών (σπιρονολακτόνης, ακόμα

και σε χαμηλές δόσεις 25-50 mg/ημέρα, ή επλερε-

νόνης), α1 αδρενεργικού αναστολέα (δοξαζοσίνη),

περαιτέρω αύξηση των διουρητικών21-25 ή η προ-

σθήκη αμιλορίδης26.

Πρέπει ωστόσο να τονιστεί ότι όλες οι κατηγο-

ρίες αντιυπερτασικών παραγόντων μέσω διαφορε-

τικών μηχανισμών μπορούν να μειώσουν τα

επίπεδα της ΑΠ σε ασθενείς με ανθεκτική ΑΥ.

Στον ασθενή μας που εμφανίζει επεισόδια ΚΜ μια

κατηγορία που θα μπορούσε να χρησιμοποιηθεί

επιπρόσθετα της τριπλής αγωγής είναι οι β-απο-

κλειστές. Όμως, οι β-αναστολείς τείνουν να αυξά-

νουν το σωματικό βάρος (κάτι μη επιθυμητό στον

υπέρβαρο ασθενή μας)27 και, ιδιαίτερα όταν χρη-

σιμοποιούνται σε συνδυασμό με διουρητικά, μπο-

ρούν να επιδεινώσουν το μεταβολικό προφίλ του

υπερτασικού ασθενούς28. Μερικοί από τους περιο-

ρισμούς που αναφέρθηκαν με τη χρήση των παρα-

δοσιακών β-αποκλειστών, όμως, δεν φαίνεται να

χαρακτηρίζουν τους β-αναστολείς με περιφερική

αγγειοδιασταλτική δράση, όπως η σελιπρολόλη, η

καρβεδιλόλη και η νεβιβολόλη, που χρησιμοποιού-

νται ευρύτερα σήμερα. Αυτά τα φάρμακα μειώ-

νουν την κεντρική αρτηριακή πίεση καθώς και την

αρτηριακή σκληρία περισσότερο από την ατενο-

λόλη ή τη μετοπρολόλη29-31 και επηρεάζουν την ευ-

αισθησία στην ινσουλίνη λιγότερο από τη μετο-

προλόλη32-33. Η νεβιβολόλη πρόσφατα έχει αποδει-

χθεί ότι δεν επιδεινώνει την ανοχή στη γλυκόζη σε

σύγκριση με το εικονικό φάρμακο, ακόμα και όταν

προστίθεται στην υδροχλωροθειαζίδη34.

Λαμβάνοντας υπόψη όλα τα ανωτέρω αποφα-

σίσαμε για τον ασθενή μας με ανθεκτική υπέρταση

(διαβητικός, με επεισόδια ΚΜ) την προσθήκη της

νεβιβολόλης στην ήδη υπάρχουσα τριπλή αντιυπερ-

Λήψη λεπτομερούς ιστορικού από τον ασθενή

Έλεγχος προσκόλλησης στη θεραπεία

Μέτρηση ΑΠ στο ιατρείο, εκτός ιατρείου
(σπίτι, 24ωρη καταγραφή)

Έλεγχος πιθανών αιτιών ψευδοανθεκτικής υπέρτασης

Έλεγχος πιθανών αιτιών δευτεροπαθούς υπέρτασης

Εικόνα 1. Διαγνωστική προσέγγιση ανθεκτικής υπέρτασης.
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τασική θεραπεία. Επιλέξαμε μια ουσία, με περιφε-

ρική αγγειοδιασταλτική δράση, για περαιτέρω μεί-

ωση της ΑΠ (χωρίς επιδείνωση της ανοχής στη

γλυκόζη, σε συνδυασμό με τη λαμβανόμενη ήδη

υδροχλωροθειαζίδη), που ταυτόχρονα μειώνει και

την καρδιακή συχνότητα, κάτι το επιθυμητό σε

ασθενή με επεισόδια ΚΜ και υψηλή καρδιακή συ-

χνότητα. Επιπλέον, μειώσαμε τον αριθμό των χα-

πιών χρησιμοποιώντας σταθερό τριπλό συνδυασμό

ώστε να βελτιώσουμε όσο μπορούμε περισσότερο

τη συμμόρφωση στην αγωγή απλοποιώντας το

φαρμακευτικό δοσολογικό σχήμα.

ΣυΜΠΕρΑΣΜΑ

Η διαγνωστική και θεραπευτική αντιμετώπιση των

ασθενών με ανθεκτική υπέρταση αποτελεί πρό-

κληση για το θεράποντα ιατρό, καθώς θα πρέπει

να αξιολογεί και να αποκλείει μια σειρά νόσων και

καταστάσεων που μπορούν να απορρυθμίσουν τα

επίπεδα της ΑΠ. Η ρύθμιση και διατήρηση των επι-

πέδων της ΑΠ αλλά και των άλλων παραγόντων

κινδύνου σε ικανοποιητικά επίπεδα σε αυτούς τους

υψηλού κινδύνου ασθενείς, μπορεί να οδηγήσει σε

σημαντική μείωση της καρδιαγγειακής νοσηρότη-

τας και θνητότητας.
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Resistant hypertension rapresents a diagnostic and

therapeutic challenge. They are patients with high

cardiovascular morbidity and mortality and therefore

early diagnosis, treatment, and monitoring of these

patients is a priority for the treating physician.
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