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ΕιΣΑΓωΓh

Η επίπτωση της υπέρτασης και ιδιαίτερα οι καρ-

διαγγειακές επιπλοκές της αυξάνονται σε όλο τον

κόσμο. Είναι αξιοσημείωτο ότι ο έλεγχος της αρτη-

ριακής πίεσης (ΑΠ) παραμένει μη ικανοποιητικός

στις περισσότερες χώρες του κόσμου1. Στην καλύ-

τερη περίπτωση ένα ποσοστό 60% των υπερτασι-

κών ασθενών που λαμβάνουν αγωγή αγγίζει τους

συνιστώμενους θεραπευτικούς στόχους2.

Η μη συμμόρφωση του ασθενούς στη φαρμα-

κευτική αγωγή παραμένει ένα από τα μείζονα προ-

βλήματα και οδηγεί στην αύξηση της νοσηρότητας

λόγω των επιπλοκών της νόσου και της επιπρόσθε-

της οικονομικής επιβάρυνσης των συστημάτων

υγείας. Αφορά ένα ποσοστό ατόμων με υπέρταση

μεγαλύτερο από 50%, το οποίο πιθανότατα είναι

ακόμα υψηλότερο στις αναπτυσσόμενες χώρες2.

Το επιπλέον κόστος έχει εκτιμηθεί ότι στις ΗΠΑ

ανέρχεται στα 100 δις δολάρια ετησίως3.

Τα πολύπλοκα θεραπευτικά σχήματα, η ανε-

παρκής ανεκτικότητα στις φαρμακευτικές ουσίες

και οι συχνές αντικαταστάσεις των φαρμακευτικών

σκευασμάτων είναι οι συχνότερες αιτίες της κακής

συμμόρφωσης των ασθενών. Υποστηρίζεται ότι η

έναρξη της θεραπευτικής αγωγής με ανταγωνιστές

των ΑΤ1 υποδοχέων της αγγειοτενσίνης II ευνοεί

σε μεγάλο βαθμό τη συμμόρφωση των ασθενών4.

Σκοπός της μελέτης μας ήταν να υπολογίσουμε σε

νεο-διαγνωσθέντες υπερτασικούς ασθενείς τη συμ-

μόρφωση στη λήψη της αγωγής και η επίπτωση που

μπορεί αυτή να έχει στα επίπεδα της ΑΠ (περιφε-

ρική και κεντρική) και στους δείκτες ΑΣ.

ΥΛιΚO & ΜΕΘOΔOι

Η φαρμακευτική αγωγή των ασθενών μας περιε-

λάμβανε αρχικά τη χορήγηση ιρβεσαρτάνης 150 mg

με σταδιακή τιτλοποίησή της σε 300 mg κατά τον

πρώτο μήνα της θεραπείας εφόσον η ΑΠ δεν ελεγ-

χόταν ικανοποιητικά (≥140/90 mmHg).

Για τη μελέτη της συμμόρφωσης χρησιμοποιή-

θηκαν τα καταχωρημένα δεδομένα στην ηλεκτρο-

νική συνταγογράφηση. Η γνωστική δυσλειτουργία

(ΓΝ/ΔΥ) εκτιμήθηκε με το Mini Mental State Ex-

amination (MΜSE), το Clock Drawing Test (CDT),
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και το Instrumental Activity of Daily living (IADL). 

Για τη μέτρηση της ΑΣ χρησιμοποιήθηκε το

Shygmocor. Είναι γνωστό ότι η καρωτιδικό-μηρι-

αία ταχύτητα σφυγμικού κύματος (PWV) είναι

ένας καθιερωμένος δείκτης ΑΣ. Υπολογίζεται από

τη μέτρηση του χρόνου διέλευσης του σφυγμικού

κύματος και την απόσταση που διανύεται μεταξύ

δύο σημείων καταγραφής [PWV: Απόσταση (m) /

χρόνος διέλευσης sec]5,6.

Στη μελέτη μας αποκλείσθηκαν άτομα με κλι-

νικές καταστάσεις που περιορίζουν την ποιότητα

της μέτρησης όπως η στένωση της μηριαίας ή της

λαγόνιας αρτηρίας, η παχυσαρκία, η κολπική μαρ-

μαρυγή και η σοβαρή περιφερική αγγειακή νόσος.

ΣΤΑΤιΣΤιΚΗ ΑΝΑΛΥΣΗ

Oι συγκρίσεις των τιμών των υπό μελέτη παραμέ-

τρων πριν και μετά τη θεραπεία έγιναν με paired t-

test. Η αναζήτηση των συσχετίσεων μεταξύ των

μεταβολών των παραμέτρων που μελετήθηκαν

έγινε με ανάλυση γραμμικής παλινδρόμησης (lin-

ear regression analysis). Τιμές του p μικρότερες του

0,05 θεωρήθηκαν στατιστικά σημαντικές.

ΑΠOΤΕΛΕΣΜΑΤΑ

Στη μελέτη συμμετείχαν συνολικά 77 ασθενείς με

μέση ηλικία 56, ±13 έτη, 39 εκ των οποίων ήταν

άνδρες (50,6%). Η μέση διάρκεια παρακολούθη-

σης των ασθενών υπολογίσθηκε σε 16, 1±10,87 μή-

νες (Πίνακας 1).

Στο τέλος της παρακολούθησης σημειώθηκε

μια σημαντική μείωση των επιπέδων της ΑΠ. Η μεί-

ωση περιελάμβανε τη μέση περιφερική συστολική

ΑΠ (145±10 vs 136±12, p< 0,005), τη μέση περιφε-

ρική διαστολική ΑΠ (92±11 vs 87±9, p< 0,005), τη

μέση κεντρική συστολική ΑΠ (137±16 vs 131±12

p< 0,005) όπως επίσης και τη μέση κεντρική διαστο-

λική ΑΠ (93±11 vs 89±10, p< 0,005).

Κατά τη διάρκεια της παρακολούθησης δεν

σημειώθηκε σημαντική μεταβολή στους επιλεγμέ-

νους δείκτες σκληρίας που μετρήθηκαν (PWVc-f

και Alx).

Αντίθετα, παρατηρήθηκε μια σημαντική βελ-

τίωση της ΓΝ/ ΔΥ με το MMSE test 29,4±0,9 vs

28,8±11(p< 0,02) όπως επίσης και μια σημαντική

μείωση των επιπέδων της απέκκρισης του λευκώ-

ματος στα ούρα 94±82 vs 204±112 (p< 0,005).

Με βάση τα δεδομένα από την ηλεκτρονική

συνταγογράφηση στο τέλος της παρακολούθησης

60/77, ποσοστό 77,9% των ασθενών εμφάνισε

υψηλή συμμόρφωση στη λήψη της αγωγής, 9/77,

ποσοστό 11,6% εμφάνισε μέτρια συμμόρφωση,

ενώ 8/77, ποσοστό 10,3% εμφάνισε χαμηλή συμ-

μόρφωση στη λήψη της αγωγής.

ΣΥΖΗΤΗΣΗ

Oι υπερτασικοί ασθενείς που παραμένουν για με-

γάλο χρονικό διάστημα χωρίς ικανοποιητική ρύθμιση

της ΑΠ οδηγούνται πιθανά σε αυξημένη αρτηριακή

σκληρία που αντανακλάται στους αυξημένους με-

τρούμενους δείκτες σκληρίας. Επίσης η ίδια η αύ-

ξηση της ΑΣ μπορεί να οδηγήσει σε αυξημένα

επίπεδα ΑΠ και κατ' επέκταση σε αυξημένο κίνδυνο

καρδιαγγειακού και εγκεφαλικού επεισοδίου6,7.

Πίνακας 1. Χαρακτηριστικά του πληθυσμού της με-

λέτης

Ηλικία, έτη 56,9 ± 113

Άνδρες / Γυναίκες 39 Α / 38 Γ

ΔΜΣKg/m2 28,5±4,4

Χρόνος παρακολούθησης=μήνες 16,1±10,87

Πίνακας 2. Αρχή και τέλος παρακολούθησης

Έναρξη Τέλος

pSBPmmHg 145±10 136±12 P < 0,005

pDBPmmHg 92±11 87±9 P < 0,005

cSBPmmHg 137±16 131±12 P < 0,005

cDBPmmHg 93±11 89±10 P < 0,005

Alx% 35,2±0,7 35,1±8,7 NS

PWVc-f m/sec 8,7±1,8 8,5±1,9 NS

MMSE test 28,8±11 29,4±0,9 p< 0,02

Λευκωματουρία

mg/24h 204±112 94±82 P<0,005

Πίνακας 3. Συμμόρφωση στη θεραπεία

Συμμόρφωση στη θεραπεία %

Υψηλή 60/77 78%

Μέτρια 8/77 11,6%

Χαμηλή 7/77 4,1%%
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Η έλλειψη συμμόρφωσης στη λήψη αντιυπερ-

τασικών φαρμάκων οδηγεί όπως είναι φυσικό σε

μειωμένο έλεγχο της ΑΠ8. Oι πρόσφατες οδηγίες

της Ευρωπαϊκής Εταιρείας Υπέρτασης9 αναγνωρί-

ζουν την έλλειψη συμμόρφωσης ως έναν πολύ ση-

μαντικό παράγοντα για τη ρύθμιση της ΑΠ ενώ

παράλληλα υπερτονίζουν την ανάγκη για συμμόρ-

φωση στην αντιυπερτασική αγωγή. Στη μελέτη μας

οι ασθενείς με μέτρια και υψηλή συμμόρφωση, εμ-

φάνισαν ικανοποιητική ρύθμιση της ΑΠ, εύρημα

που έχει επιβεβαιωθεί και σε προηγούμενες μελέ-

τες10,11. Είναι γνωστό πως μια καλύτερη συμμόρ-

φωση στη λήψη της αγωγής οδηγεί σε μια

καλύτερα ρυθμιζόμενη ΑΠ και μειώνει σημαντικά

τον καρδιαγγειακό κίνδυνο12, τον κίνδυνο για την

εμφάνιση καρδιακής ανεπάρκειας13 και τον κίν-

δυνο εμφάνισης στεφανιαίας νόσου14.

Είναι γνωστό ότι υπάρχουν διαφορές στη συμ-

μόρφωση των ασθενών σε σχέση με τα αντιυπερτα-

σικά φάρμακα. Επισημαίνεται επίσης ότι οι νεό-

τερες κατηγορίες φαρμάκων, όπως οι ανταγωνι-

στές των ΑΤ1 υποδοχέων της αγγειοτενσίνης II, οι

αναστολείς του μετατρεπτικού ενζύμου της αγγει-

τενσίνης και οι αναστολείς των διαύλων ασβε-

στίου, ευνοούν τη συμμόρφωση στη θεραπεία15.

Στη μελέτη μας τιτλοποιήσαμε τους ασθενείς

μας σε ιρβεσαρτάνη, έναν ανταγωνιστή των ΑΤ1

υποδοχέων της αγγειοτενσίνης, την κατηγορία των

αντιυπερτασικών φαρμάκων για την οποία περι-

γράφονται οι ελάχιστες ανεπιθύμητες ενέργειες16.

Στο τέλος της παρακολούθησης 89,5% των

ασθενών μας εμφάνισε υψηλή και μέτρια συμμόρ-

φωση ενώ μόνο ένα ποσοστό 10,3% εμφάνισε χα-

μηλή συμμόρφωση στη θεραπευτική αγωγή, επιβε-

βαιώνοντας με αυτόν τον τρόπο πως οι ανταγωνι-

στές των ΑΤ1 υποδοχέων της αγγειοτενσίνης II,

σχετίζονται με πολύ υψηλά επίπεδα συμμόρφωσης4.

Επιπρόσθετα η συγκεκριμένη κατηγορία φαρμάκων

έχει δειχθεί ότι βελτιώνει τη δομή των αρτηριών

ανεξάρτητα από τη μείωση της ΑΠ17. Σημειώνεται

ότι η χορήγηση ενός αποκλειστή των υποδοχέων της

αγγειοτενσίνης II μειώνει σημαντικά την αγγειακή

μικρο-φλεγμονή με τελικό αποτέλεσμα την πιθανή

βελτίωση των δεικτών σκληρίας18, παρ' όλο που

αυτό δεν παρατηρήθηκε στην παρούσα μελέτη.

Ωστόσο σε πρόσφατη μελέτη μας δείξαμε ότι η χο-

ρήγηση της βαλσαρτάνης, ενός άλλου ανταγωνιστή

των ΑΤ1 υποδοχέων της αγγειοτενσίνης II, βελ-

τίωσε σημαντικά τους δείκτες ΑΣ19.

Τέλος, είναι γνωστό ότι όλες οι κατηγορίες

των αντιυπερτασικών σκευασμάτων δεν έχουν την

ίδια επίδραση στην κεντρική συστολική ΑΠ και

την πίεση σφυγμού, παρά το γεγονός ότι μπορούν

να εμφανίσουν τις ίδιες ρυθμίσεις στην περιφερική

ΑΠ20,21. Στην παρούσα λοιπόν μελέτη επιβεβαιώ-

νουμε μια σημαντική μείωση της μέσης κεντρικής

συστολικής ΑΠ και της μέσης διαστολικής ΑΠ.

που εύλογα θα μπορούσε να υποστηρίξει κάποιος

ότι μπορεί να οδηγήσει, όπως έδειξαν προηγούμε-

νες μελέτες, στη μείωση του καρδιαγγειακού κιν-

δύνου και της θνητότητας22,23.

Η σημαντική βελτίωση της ΓΝ/ΔΥ που σημει-

ώθηκε στη μελέτη μας με τη χρήση του MMSE test

επιβεβαιώνει ότι ο αποκλεισμός του άξονα με την

ιρβεσαρτάνη παρόμοια με τη δράση των περισσό-

τερων φαρμάκων της κατηγορίας μπορεί και ασκεί

ευεργετική επίδραση στη ενδοτικότητα των αρτη-

ριών, ενώ παράλληλα βελτιώνει και ομαλοποιεί

την αντίσταση των μικρών αρτηριών, ακόμη και

στην περιοχή του εγκεφάλου24-26.

Τέλος, η σημαντική βελτίωση της αππέκρισης

αλβουμίνης στα ούρα αποδίδεται σε αυτό που εί-

ναι ευρέως γνωστό, στη μείωση των ενδοσπειρα-

ματικών πιέσεων που προκαλεί αυτή η κατηγορία

των σκευασμάτων27-29.

Στους περιορισμούς της μελέτης συμπεριλαμ-

βάνονται ο μικρός αριθμός των ασθενών που συμ-

μετείχαν στη μελέτη καθώς επίσης και ο περιορι-

σμένος αριθμός των μετρήσεων της ΑΣ και της

γνωστικής λειτουργίας που έγιναν στην αρχή και

στο τέλος της μελέτης.

Συμπερασματικά, η θεραπεία με ανταγωνι-

στές των ΑΤ1 υποδοχέων της αγγειοτενσίνης II συ-

σχετίζεται με υψηλή συμμόρφωση στη θεραπεία,

σημαντική μείωση των επιπέδων της περιφερικής

αλλά και της κεντρικής ΑΠ, σημαντική μείωση της

λευκωματουρίας καθώς επίσης βελτίωση της γνω-

στικής λειτουργίας.
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