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ΕιΣΑγωγη

Η μεταμόσχευση νεφρού αποτελεί τη θεραπεία
εκλογής σε ό,τι αφορά την υποκατάσταση της νε-
φρικής λειτουργίας σε ασθενείς με χρόνια νεφρική
νόσο τελικού σταδίου, βελτιώνοντας την ποιότητα
ζωής των ασθενών αυτών και αυξάνοντας το προσ-
δόκιμο επιβίωσης συγκριτικά με τους ασθενείς σε
αιμοκάθαρση1, σε μεγάλο βαθμό λόγω της επιβρά-
δυνσης της εξέλιξης της καρδιαγγειακής νόσου μέ-
σω της βελτίωσης της νεφρικής λειτουργίας2. Παρ’

όλα αυτά οι λήπτες νεφρικού μοσχεύματος συνεχί-
ζουν να έχουν σημαντικά αυξημένο κίνδυνο νοση-
ρότητας και θνησιμότητας σε σύγκριση με τον γε-
νικό πληθυσμό, κατά κύριο λόγο εξαιτίας του αυ-
ξημένου καρδιαγγειακού κινδύνου, ο οποίος παρα-
μένει αυξημένος κατά 3-5 φορές. Η ΑΥ αποτελεί
τον κυριότερο τροποποιήσιμο παράγοντα καρδιαγ-
γειακού κινδύνου στους λήπτες νεφρικού μοσχεύ-
ματος, καθώς παρουσιάζει υψηλό επιπολασμό
(70%-95%) στους ασθενείς αυτούς3,4 και διαδρα-
ματίζει κυρίαρχο ρόλο στην επιβίωσή τους. 
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Η μεταμόσχευση νεφρού αποτελεί τη θεραπεία εκλογής σε ό,τι αφορά την υποκατάσταση της νεφρικής λειτουργίας
σε ασθενείς με χρόνια νεφρική νόσο τελικού σταδίου, βελτιώνοντας την ποιότητα ζωής των ασθενών αυτών και αυ-
ξάνοντας το προσδόκιμο επιβίωσης συγκριτικά με τους ασθενείς σε αιμοκάθαρση. Παρ’ όλα αυτά οι λήπτες νεφρικού
μοσχεύματος συνεχίζουν να έχουν σημαντικά αυξημένο κίνδυνο νοσηρότητας και θνησιμότητας σε σύγκριση με τον
γενικό πληθυσμό, κυρίως εξαιτίας του αυξημένου καρδιαγγειακού κινδύνου. Η αρτηριακή υπέρταση αποτελεί τον
κυριότερο παράγοντα καρδιαγγειακού κινδύνου στους λήπτες νεφρικού μοσχεύματος, καθώς παρουσιάζει υψηλό
επιπολασμό (70%-95%) και διαδραματίζει κυρίαρχο ρόλο στην επιβίωση ασθενών και μοσχευμάτων. Ωστόσο, αρκετές
μελέτες έχουν δείξει ότι συχνά δεν επιτυγχάνεται επαρκής ρύθμιση της ΑΠ στους ασθενείς αυτούς, ενώ παθολογικοί
φαινότυποι όπως η υπέρταση λευκής μπλούζας και η συγκεκαλυμμένη υπέρταση απαντούν συχνά. Η αιτιοπαθογένεια
της ΑΥ στη μεταμόσχευση νεφρού είναι σύνθετη και περιλαμβάνει εκτός από τους παραδοσιακούς παράγοντες κινδύ -
νου και παράγοντες που αφορούν τον δότη και τον λήπτη, καθώς και τη διαδικασία της μεταμόσχευσης και την ανοσο -
κατασταλτική αγωγή. Η πλειοψηφία των κατευθυντήριων οδηγιών για την υπέρταση αναφέρεται στον γενικό πλη-
θυσμό, σε ασθενείς με χρόνια νεφρική νόσο και σε ασθενείς με σακχαρώδη διαβήτη, καθώς δεν υπάρχουν δεδομένα
από τυχαιοποιημένες μελέτες σε μεταμοσχευμένους ασθενείς που να αξιολογούν τη συσχέτιση διαφόρων επιπέδων-
στόχων της ΑΠ με τη νεφρική επιβίωση, την καρδιαγγειακή και την ολική θνητότητα. Πρόσφατα, οι κατευθυντήριες
οδηγίες KDIGO 2021 για την υπέρταση προτείνουν ως στόχο ΑΠ < 130/80 mmHg στους λήπτες νεφρικού μοσχεύ-
ματος και συνιστούν ευρύτερη χρήση της 24ωρης καταγραφής της ΑΠ. Σε ό,τι αφορά τη θεραπευτική αντιμετώπιση,
οι υγιεινοδιαιτητικές παρεμβάσεις κατέχουν εξέχοντα ρόλο στην αντιμετώπιση της ΑΥ στους λήπτες νεφρικού μοσχεύ -
ματος. Όλες οι κατηγορίες αντιυπερτασικών φαρμάκων έχουν χρησιμοποιηθεί και ιδιαίτερα οι αναστολείς διαύλων
ασβεστίου λόγω του πλεονεκτήματος που εμφανίζουν σε ό,τι αφορά την εξουδετέρωση της αγγειοσυσπαστικής
δράσης των αναστολέων καλσινευρίνης. Η παρούσα ανασκόπηση συνοψίζει τα δεδομένα που υπάρχουν σχετικά με
την επιδημιολογία, την αιτιοπαθογένεια, τη διάγνωση και τη θεραπεία της ΑΥ στη μεταμόσχευση νεφρού.
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ΕπιδηΜιολογIΑ 

Ανάλογα με τον ορισμό και τις μεθόδους μέτρησης
της ΑΠ, ο επιπολασμός της ΑΥ στους λήπτες νεφρι-
κού μοσχεύματος έχει ευρεία διακύμανση, ενώ φαί-
νεται να παρουσιάζει αύξηση με την πάροδο των
ετών, πιθανά σχετιζόμενη με την εισαγωγή των ανα-
στολέων καλσινευρίνης στα ανοσοκατασταλτικά
σχήματα5. 

Σε προηγούμενες μελέτες στις οποίες χρησιμο-
ποιήθηκαν ως όριο ΑΠ ιατρείου τα 140/90 mmHg,
ο επιπολασμός της υπέρτασης στους λήπτες νεφρι-
κού μοσχεύματος διέφερε σημαντικά μεταξύ των
διαφόρων μελετών, με επίπεδα κυμαινόμενα μεταξύ
17% και 72%6,7. Στις λίγες μελέτες που χρησιμοποι-
ήθηκαν ως όριο ΑΠ ιατρείου τα 130/80 mmHg, ο
επιπολασμός της ΑΥ στους μεταμοσχευμένους
ασθενείς ήταν συνήθως υψηλότερος, μεταξύ 22%
και 95%8,9. 

Τα τελευταία χρόνια, σε μελέτες που χρησιμο-
ποίησαν τη μέθοδο της 24ωρης περιπατητικής κα-
ταγραφής της ΑΠ, ο επιπολασμός της υπέρτασης
κυμαίνεται μεταξύ 24%6 και 95%9 για όρια περι-
πατητικής ΑΠ 130/80 mmHg.

ΑιτιοπΑθογEνΕιΑ 

Παράγοντες που επηρεάζουν την καρδιακή παροχή
ή/και τις περιφερικές αγγειακές αντιστάσεις εμπλέ-
κονται στην παθοφυσιολογία της υπέρτασης στα
διάφορα στάδια μετά τη μεταμόσχευση νεφρού4,10.
Oι παράγοντες κινδύνου ανάπτυξης υπέρτασης
στους λήπτες νεφρικού μοσχεύματος περιλαμβά-
νουν τόσο τους παραδοσιακούς παράγοντες κινδύ-
νου, όπως ο σακχαρώδης διαβήτης, η ηλικία, το φύ-
λο, η φυλή, η παχυσαρκία, η επηρεασμένη νεφρική
λειτουργία3,11, όσο και παραμέτρους που αφορούν
τον δότη και τον λήπτη, καθώς και αυτή καθαυτή τη
διαδικασία της μεταμόσχευσης και την ανοσοκατα-
σταλτική αγωγή12. 

Παραδοσιακοί παράγοντες κινδύνου

Oι παραδοσιακοί παράγοντες κινδύνου για ανάπτυ -
ξη υπέρτασης στον γενικό πληθυσμό, είναι παρόντες
και στους λήπτες νεφρικού μοσχεύματος. Αυτοί πε-
ριλαμβάνουν την ηλικία, το άρρεν φύλο, τον αυξη-
μένο δείκτη μάζας σώματος (body mass index, BMI),
το κάπνισμα, την αποφρακτική υπνική άπνοια και
την αντίσταση στην ινσουλίνη, καθώς και το ιστο-
ρικό υπέρτασης πριν τη μεταμόσχευση4,13-19. Μάλι-
στα, κάποιοι από αυτούς τους παράγοντες επιδει-

νώνονται μετά από επιτυχή μεταμόσχευση νεφρού
και στην πορεία του χρόνου, όπως η παχυσαρκία20,
η αντίσταση στην ινσουλίνη16,21 και η αποφρακτική
υπνική άπνοια19, συνεισφέροντας περαιτέρω στον
υψηλό επιπολασμό της υπέρτασης μετά τη μεταμό-
σχευση.

Παράγοντες που σχετίζονται με τον λήπτη

Η πλειοψηφία των μεταμοσχευμένων ασθενών έχει
ιστορικό ΑΥ πριν τη μεταμόσχευση. Η μακροχρόνια
προϋπάρχουσα υπέρταση, ιδιαίτερα σε συνδυασμό
με τη σημαντική υπερφόρτωση όγκου που παρατη-
ρείται στους ασθενείς με ΧΝΝΤΣ, έχει ως αποτέ-
λεσμα αγγειακές μεταβολές όπως απώλεια της ευ-
ενδοτότητας των αρτηριών ελαστικού τύπου, κυρίως
της αορτής, και αυξημένη αρτηριακή σκληρία, η
οποία έχει αναγνωριστεί ως ανεξάρτητος προγνω-
στικός δείκτης για την καρδιαγγειακή και ολική
θνησιμότητα17,22. Η αρτηριακή σκληρία συνδέεται
με μεταβολές στην ΑΠ, όπως αύξηση της συστολι-
κής αρτηριακής πίεσης (ΣΑΠ) και της πίεσης παλ-
μού (ΠΠ), και θεωρείται ο κύριος μηχανισμός για
τη δημιουργία μεμονωμένης συστολικής υπέρτασης,
υπερτροφίας της αριστερής κοιλίας και μειωμένης
υπενδοκαρδιακής παροχής23-25.

Επιπλέον, οι ασθενείς με ΧΝΝΤΣ παρουσιά-
ζουν αγγειακές επασβεστώσεις που σε συνδυασμό
με τον δευτεροπαθή υπερπαραθυρεοειδισμό που
συνεχίζει να υφίσταται μετά τη μεταμόσχευση, συμ-
βάλλουν στην ανάπτυξη ΑΥ26,27. 

Ένας άλλος παράγοντας που φαίνεται να σχε-
τίζεται με την υπέρταση στους λήπτες νεφρικού μο-
σχεύματος είναι η επίδραση των φυσικών νεφρών
μέσω μηχανισμών οι οποίοι συνδέονται με την πα-
ραγωγή ρενίνης και την αυξημένη δραστηριότητα
του συμπαθητικού νευρικού συστήματος27.

Παράγοντες πoυ σχετίζονται με τον δότη

Εκτός από τους παράγοντες κινδύνου που σχετίζο-
νται με τον λήπτη, πολλοί παράγοντες που σχετίζο-
νται με τον δότη όπως η ηλικία του δότη, το θήλυ
φύλο, το ιστορικό ΑΥ του δότη και η παχυσαρκία
έχει φανεί ότι συμβάλλουν στην υπέρταση στους με-
ταμοσχευμένους ασθενείς28. Επιπρόσθετα, σε με-
λέτη των Blanca και συνεργατών φάνηκε ότι οι λή-
πτες νεφρικού μοσχεύματος από δότες διευρυμένων
κριτηρίων (ηλικία δότη > 60 έτη ή ηλικία δότη 50-
59 έτη με τουλάχιστον δύο από τα παρακάτω κρι-
τήρια: ιστορικό υπέρτασης, κρεατινίνη ορού > 1,5
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mg/dl ή θάνατος από καρδιαγγειακά συμβάματα)
είχαν υψηλότερη επίπτωση τόσο υπέρτασης μετά
τη μεταμόσχευση όσο και καρδιαγγειακής νόσου29.

Πρόσφατα, πολυμορφισμοί στα γονίδια APOL-
1, ABCC2, ABC1, CYP3A5 έχουν συσχετιστεί με
πρώιμη δυσλειτουργία του μοσχεύματος και  επα-
κόλουθη εμφάνιση υπέρτασης μετά τη μεταμόσχευ-
ση30-33.

Επιπλέον, σε αρκετές μελέτες έχει φανεί ότι η
σημαντική διαφορά στα ανθρωπομετρικά χαρακτη-
ριστικά μεταξύ λήπτη και δότη μπορεί να έχει ως
αποτέλεσμα εμφάνιση υπερδιήθησης, υπερτροφίας
των σπειραμάτων και αύξηση της ενδοσπειραματι-
κής πίεσης, με αποτέλεσμα την εμφάνιση ΑΥ μετά
τη μεταμόσχευση34,35.

Μετα-μεταμοσχευτικοί παράγοντες

Άλλοι παράγοντες κινδύνου για ΑΥ στους λήπτες
νεφρικού μοσχεύματος περιλαμβάνουν την καθυ-
στερημένη λειτουργία του μοσχεύματος, την υπο-
τροπή της πρωτοπαθούς νεφρικής νόσου στο μό-
σχευμα, καθώς και την ανοσιακή απάντηση του λή-
πτη στο νεφρικό μόσχευμα17,27,36. Η οξεία απόρριψη
και ιδιαίτερα η απόρριψη μέσω αντισωμάτων, κα-
θώς και η χρόνια δυσλειτουργία του μοσχεύματος
φαίνεται να σχετίζονται με ανεπαρκή έλεγχο της
ΑΥ καθώς και με κακοήθη υπέρταση37.

Επιπρόσθετα, η στένωση της νεφρικής αρτηρίας
του μοσχεύματος, η οποία παρατηρείται σε 1%-23%
των μεταμοσχευμένων ασθενών, μπορεί να προκα-
λέσει σοβαρού βαθμού υπέρταση και δυσλειτουργία
του μοσχεύματος, μέσω ενεργοποίησης του συστή-
ματος ρενίνης- αγγειοτενσίνης-αλδοστερόνης4.

O ρόλος των ανοσοκατασταλτικών φαρμάκων

Τα ανοσοκατασταλτικά φάρμακα και κυρίως τα
κορτικοστεροειδή και οι αναστολείς καλσινευρίνης
έχουν συχνά συσχετιστεί με την υπέρταση στους με-
ταμοσχευμένους ασθενείς. 

Κορτικοστεροειδή

Τα κορτικοστεροειδή προκαλούν κατακράτηση να-
τρίου, αύξηση του εξωκυτταρίου όγκου, αύξηση της
ευαισθησίας σε αγγειοσυσπαστικές ουσίες και ως
εκ τούτου αύξηση της ΑΠ38. Η συσχέτιση της χορή-
γησης κορτικοστεροειδών και της υπέρτασης μετά
τη μεταμόσχευση φαίνεται ότι είναι δοσο-εξαρτώ-
μενη. Αρχικά, σε μικρές κλινικές δοκιμές φάνηκε
ότι η πρώιμη διακοπή των κορτικοστεροειδών ή η

χορήγησή της σε παρήμερο σχήμα θα μπορούσε να
έχει ευεργετική επίδραση στον έλεγχο της υπέρτα-
σης39,40. Ακολούθως, σε συστηματική ανασκόπηση
και μετα-ανάλυση των Knight και συνεργατών δια-
πιστώθηκε ότι η αποφυγή ή διακοπή των κορτικο-
στεροειδών μείωνε σημαντικά την επίπτωση των
καρδιαγγειακών συμβαμάτων, συμπεριλαμβανομέ-
νης της υπέρτασης, όμως αύξανε τον κίνδυνο για
επεισόδιο οξείας απόρριψης41, το οποίο με τη σειρά
του θα μπορούσε να έχει δυσμενή επίδραση στην
ΑΠ. Με βάση τα παραπάνω, η τακτική της αποφυ-
γής ή πρώιμης διακοπής των κορτικοστεροειδών θα
πρέπει να περιορίζεται επιλεκτικά, σε ασθενείς με
αυξημένο κίνδυνο για καρδιαγγειακές επιπλοκές
και χαμηλό ανοσολογικό κίνδυνο. 

Αναστολείς καλσινευρίνης

Όπως προαναφέρθηκε, ο επιπολασμός της ΑΥ
στους λήπτες νεφρικού μοσχεύματος είναι υψηλός
(70%-95%) και έχει αυξηθεί σημαντικά μετά την
προσθήκη των αναστολέων καλσινευρίνης και ιδι-
αίτερα της κυκλοσπορίνης στο ανοσοκατασταλτικό
σχήμα των μεταμοσχευμένων ασθενών5. Oι ανα-
στολείς καλσινευρίνης εμπλέκονται στην εμφάνιση
ΑΥ μέσω δύο κύριων μηχανισμών: α) της μεταβολής
του τόνου των αγγείων και β) της επίδρασής τους
στη διαχείριση του νατρίου από τον νεφρό. 

Σε ό,τι αφορά τη μεταβολή του τόνου των αγγεί-
ων, οι αναστολείς καλσινευρίνης προκαλούν αγγει-
οσύσπαση του προσαγωγού αρτηριδίου του σπει-
ράματος με αποτέλεσμα την κατακράτηση νατρίου
καθώς και διαταραχές στην αγγειοδιαστολή των νε-
φρικών αγγείων μέσω μείωσης του μονοξειδίου του
αζώτου42,43.

Επιπλέον οι αναστολείς καλσινευρίνης προκα-
λούν νατριο-ευαίσθητη υπέρταση μέσω ενεργοποί-
ησης του With-No-K(Lys)-STE20/SPS1-related
proline/alaine-rich kinase-Sodium Chloride Cotran -
sporter (WNK-SPAK-NCC) μονοπατιού, με αποτέ-
λεσμα την αύξηση της επαναρρόφησης νατρίου και
νερού στο άπω εσπειραμένο σωληνάριο και την εμ-
φάνιση νατριο-ευαίσθητης υπέρτασης44. Παρατη-
ρήσεις από κλινικές μελέτες προτείνουν ότι η υπέρ-
ταση μετά τη μεταμόσχευση είναι συχνότερη σε ανο-
σοκατασταλτικά σχήματα με βάση την κυκλοσπο-
ρίνη έναντι του Tacrolimus, ενώ έχει αναφερθεί
όφελος σε ό,τι αφορά τον έλεγχο της υπέρτασης με
την αντικατάσταση της κυκλοσπορίνης από Tacroli -
mus στο ανοσοκατασταλτικό σχήμα45,46.
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Υπέρταση και βλάβες σε όργανα-στόχους

Η αλβουμινουρία και η πρωτεϊνουρία αποτελούν
παράγοντες κινδύνου για επιδείνωση της νεφρικής
λειτουργίας και απώλεια του νεφρικού μοσχεύμα-
τος, καθώς επίσης σχετίζονται με τον έλεγχο της
ΑΠ47. Oι ασθενείς με μικροαλβουμινουρία εμφα-
νίζουν υψηλότερα επίπεδα ΣΑΠ συγκριτικά με τους
ασθενείς με νορμοαλβουμινουρία48. Συσχετίσεις
μεταξύ της αυξημένης ΑΠ και της αλβουμινουρίας/
πρωτεϊνουρίας έχουν περιγραφεί σε διάφορες μελέ -
τες49,50. Επιπλέον, σε μελέτες παρατήρησης σε λή-
πτες νεφρικού μοσχεύματος έχει προταθεί η συσχέ-
τιση των υψηλών επιπέδων ΑΠ με την ενδοθηλιακή
δυσλειτουργία και την αυξημένη ταχύτητα σφυγμι-
κού κύματος (pulse wave velocity, PWV), η οποία
αποτελεί δείκτη αρτηριακής σκληρίας51. 

Σε ό,τι αφορά την υπερτροφία της αριστεράς
κοιλίας, μελέτη σε μεταμοσχευμένους ασθενείς
έδειξε ότι η υπέρταση σχετιζόταν με την υπερτροφία
της αριστεράς κοιλίας και πως η ελάττωση των επι-
πέδων της ΑΠ είχε ως αποτέλεσμα τη μείωση της
υπερτροφίας της αριστεράς κοιλίας σε αυτό τον
πληθυσμό52. 

Τέλος, πρόσφατη συστηματική ανασκόπηση και
μετα-ανάλυση 22 μελετών σε σύνολο 2.078 ληπτών
νεφρικού μοσχεύματος, κατέδειξε ότι η περιπατη-
τική καταγραφή της ΑΠ παρουσίαζε ισχυρότερη
συσχέτιση με τη μάζα της αριστεράς κοιλίας, το πά-
χος του μέσου-έσω χιτώνα (intima-media thic kness,
IMT) και την ενδοθηλιακή δυσλειτουργία και ήταν
ισχυρότερος προγνωστικός δείκτης της έκπτωσης
της νεφρικής λειτουργίας συγκριτικά με την ΑΠ ια-
τρείου53. 

Κατευθυντήριες οδηγίες και θεραπευτικοί
στόχοι για την υπέρταση σε λήπτες νεφρι-
κού μοσχεύματος

Ενώ οι ισχύουσες κατευθυντήριες οδηγίες περιλαμ-
βάνουν συστάσεις για τη θεραπευτική αντιμετώπιση
της υπέρτασης στη ΧΝΝ, ωστόσο περιορισμένα δε-
δομένα και συστάσεις υπάρχουν για τη διαχείριση
των υπερτασικών ασθενών που έχουν υποβληθεί σε
μεταμόσχευση νεφρού. Η πλειοψηφία των κατευ-
θυντήριων οδηγιών για την υπέρταση αναφέρεται
στον γενικό πληθυσμό, σε ασθενείς με ΧΝΝ και σε
ασθενείς με σακχαρώδη διαβήτη, καθώς δεν υπάρ-
χουν δεδομένα από τυχαιοποιημένες μελέτες σε με-
ταμοσχευμένους ασθενείς που να αξιολογούν τη
συσχέτιση διαφόρων επιπέδων-στόχων της ΑΠ με

την έκβαση σε ό,τι αφορά τη νεφρική επιβίωση, την
καρδιαγγειακή και την ολική θνητότητα. Τα μόνα
διαθέσιμα στοιχεία με το υψηλότερο επίπεδο από-
δειξης που υπάρχουν στη βιβλιογραφία προέρχο-
νται από post hoc ανάλυση μιας μεγάλης τυχαιοποι-
ημένης κλινικής μελέτης της χορήγησης φυλικού
οξέος σε λήπτες νεφρικού μοσχεύματος (Folic Acid
for Vascular Outcome Reduction In Transplanta -
tion, FAVORIT trial), που ανέδειξε συσχέτιση των
υψηλότερων επιπέδων ΣΑΠ και χαμηλότερων επι-
πέδων διαστολικής ΑΠ (ΔΑΠ)(< 70 mmHg) με αυ-
ξημένο κίνδυνο για καρδιαγγειακή νόσο και θάνατο
από κάθε αίτιο54.

Κάνοντας λοιπόν μια ιστορική αναδρομή, σύμ-
φωνα με τις κατευθυντήριες οδηγίες KDIGO 2012,
η σύσταση για τα επίπεδα-στόχο ΑΠ στους μετα-
μοσχευμένους ασθενείς είναι < 130/80 mmHg55,56.
Το 2014, σύμφωνα με τις κατευθυντήριες οδηγίες
του Joint National Committee (JNC) 8 ο στόχος της
ΑΠ ορίστηκε σε επίπεδα < 140/90 mmHg τόσο στον
γενικό πληθυσμό, όσο και σε ασθενείς με ΧΝΝ ή
σακχαρώδη διαβήτη57. Με βάση τις πρόσφατες κα-
τευθυντήριες οδηγίες των American College of
Cardiology (ACC) – American Heart Association
(AHA), ο στόχος της ΑΠ σε ασθενείς με ΧΝΝ,
συμπε ριλαμβανομένων και των ασθενών που έχουν
υποβληθεί σε μεταμόσχευση νεφρού, ορίστηκε σε
επίπεδα < 130/80 mmHg58, ενώ οι Ευρωπαϊκές κα-
τευθυντήριες οδηγίες λίγο αργότερα από τη Euro -
pean Society of Cardiology (ESC) – European
Society of Hypertension (ESH) έθεταν στόχο επι-
πέδων ΣΑΠ σε επίπεδα 130-139 mmHg59. Πρόσφα-
τα, τέλος, οι κατευθυντήριες οδηγίες KDIGO 2021
για την υπέρταση προτείνουν ως στόχο ΑΠ <130/80
mmHg στους λήπτες νεφρικού μοσχεύματος και συ-
νιστούν ευρύτερη χρήση της 24ωρης περιπατητικής
καταγραφής της ΑΠ σε ασθενείς με ΧΝΝ και σε
μεταμοσχευμένους ασθενείς60.

Πράγματι, πρόσφατες μελέτες έχουν αναδείξει
την εξέχουσα θέση της περιπατητικής καταγραφής
της αρτηριακής πίεσης στη διαχείριση της αρτηρια-
κής υπέρτασης σε λήπτες νεφρικού μοσχεύματος.
Για παράδειγμα, επιτρέπει την ακριβή διάγνωση
και σωστή ρύθμιση των ασθενών αποκαλύπτοντας
τα φαινόμενα της υπέρτασης λευκής μπλούζας
(white-coat hypertension) και της συγκεκαλυμμένης
υπέρτασης (masked hypertension), με την τελευταία
να παρουσιάζει ιδιαίτερα υψηλό επιπολασμό στον
πληθυσμό αυτό61,62. Ένα ακόμα πλεονέκτημα της
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24ωρης περιπατητικής καταγραφής της ΑΠ είναι η
καταγραφή του κιρκάδιου ρυθμού της ΑΠ και του
προφίλ εμβύθισης. Μελέτες σε λήπτες νεφρικού μο-
σχεύματος ανέδειξαν ότι η ανεπαρκής πτώση της
πίεσης κατά τη διάρκεια του νυκτερινού ύπνου
(non-dipping status) φαίνεται να σχετίζεται ανε-
ξάρτητα με αυξημένο καρδιαγγειακό κίνδυνο και
πτωχή επιβίωση του νεφρικού μοσχεύματος63,64. Τέ-
λος, η 24ωρη περιπατητική καταγραφή της ΑΠ εμ-
φανίζει ισχυρότερη συσχέτιση με βλάβες σε όργα-
να-στόχους της υπέρτασης σε σύγκριση με τις με-
τρήσεις ιατρείου, όπως αναφέρθηκε παραπάνω53. 

θεραπευτική αντιμετώπιση 

Μη φαρμακευτική αντιμετώπιση

Oι υγιεινοδιαιτητικές παρεμβάσεις, όπως η άσκηση,
η απώλεια σωματικού βάρους, η διακοπή του κα-
πνίσματος, ο περιορισμός του άλατος κατέχουν εξέ-
χοντα ρόλο στην αντιμετώπιση της ΑΥ τόσο στον
γενικό πληθυσμό όσο και στους λήπτες νεφρικού
μοσχεύματος. 

Λίγα δεδομένα από μελέτες σε λήπτες νεφρικού
μοσχεύματος υποστηρίζουν την ευεργετική επίδρα-
ση του περιορισμού κατανάλωσης άλατος στη ρύθ-
μιση της ΑΠ. Στη μελέτη των Curtis και συνεργατών,
ο περιορισμός του άλατος μείωσε σημαντικά την
ΑΠ σε ομάδα μεταμοσχευμένων ασθενών που λάμ-
βαναν ανοσοκατασταλτική αγωγή με κυκλοσπορίνη,
επίδραση που δεν παρατηρήθηκε στους ασθενείς
που λάμβαναν ανοσοκατασταλτική αγωγή με αζα-
θειοπρίνη65. Σε πιο πρόσφατη μελέτη διαπιστώθηκε
σημαντική ελάττωση στα επίπεδα της ΑΠ και στον
αριθμό των λαμβανόμενων αντιυπερτασικών φαρ-
μάκων σε λήπτες νεφρικού μοσχεύματος μετά από
διαιτολογικές οδηγίες για μείωση της ημερήσιας
πρόσληψης νατρίου στα 100 mEq (ποσότητα που
αντιστοιχεί σε 5,84 gr άλατος)66. 

Σε ό,τι αφορά το σωματικό βάρος, σε πρόσφατη
συστηματική ανασκόπηση και μετα-ανάλυση διαπι -
στώθηκε πως σχεδόν για όλα τα εξεταζόμενα κα-
ταληκτικά σημεία, οι λήπτες νεφρικού μοσχεύματος
με BMI< 30 kg/m2 εμφάνιζαν ευνοϊκότερο προ-
φίλ15. Ενδιαφέροντα ευρήματα προκύπτουν επίσης
από μια μικρή μελέτη, στην οποία το επικαρδιακό
λίπος, η αύξηση του BMI και η υπερτροφία αριστε-
ράς κοιλίας παρουσίαζαν συσχέτιση σε λήπτες νε-
φρικού μοσχεύματος67. Σε περίπτωση αποτυχίας
της συντηρητικής αντιμετώπισης της παχυσαρκίας,
θα πρέπει να εξετάζεται το ενδεχόμενο βαριατρι-

κού χειρουργείου σε εξατομικευμένες περιπτώσεις
ασθενών68. 

Φαρμακευτική αντιμετώπιση

Η επιλογή της αντιυπερτασικής αγωγής στους λή-
πτες νεφρικού μοσχεύματος θα πρέπει να είναι εξα-
τομικευμένη και να βασίζεται στην ασφάλεια, την
αποτελεσματικότητα, την απουσία γνωστών αλλη-
λεπιδράσεων με άλλα φάρμακα και ιδιαίτερα τα
ανοσοκατασταλτικά, καθώς και τις συννοσηρότητες
του ασθενούς. Όλες οι κατηγορίες αντιυπερτασικών
φαρμάκων έχουν χρησιμοποιηθεί για την αντιμε-
τώπιση της υπέρτασης στους μεταμοσχευμένους
ασθενείς, ως μονοθεραπεία ή σε συνδυασμό. Ιδιαί-
τερα οι αναστολείς διαύλων ασβεστίου έχουν χρη-
σιμοποιηθεί ευρέως λόγω του πλεονεκτήματος που
εμφανίζουν σε ό,τι αφορά την εξουδετέρωση της
αγγειοσυσπαστικής δράσης των αναστολέων καλ-
σινευρίνης69.

Αναστολείς του συστήματος ρενίνης-αγγειο-
τενσίνης

Το κλινικό όφελος της χορήγησης αναστολέων
του συστήματος ρενίνης-αγγειοτενσίνης (angioten -
sin-converting enzyme inhibitors, ACEi, angiotensin
receptor blockers, ARB) είναι αδιαμφισβήτητο και
έχει καταδειχθεί σε μελέτες τόσο σε ασθενείς με
αυξημένο καρδιαγγειακό κίνδυνο70-72 όσο και σε
πρωτεϊνουρικούς ασθενείς με ΧΝΝ73-75. Αντιθέτως
τα αποτελέσματα μελετών της μακροπρόθεσμης επί-
δρασης αυτής της κατηγορίας αντιυπερτασικών
φαρμάκων στη νεφρική επιβίωση και την καρδιαγ-
γειακή θνητότητα σε λήπτες νεφρικού μοσχεύματος
είναι λιγότερο σαφή. 

Σε συστηματική ανασκόπηση και μετα-ανάλυση
21 κλινικών μελετών, οι οποίες περιελάμβαναν
1.549 ασθενείς, δεν διαπιστώθηκε διαφορά στη με-
ταβολή της μέσης ΑΠ μεταξύ της ομάδας που λάμ-
βανε ACEi ή ARB και της ομάδας ελέγχου. Δεν
προέκυψαν επίσης επαρκή δεδομένα σχετικά με τα
οφέλη της θεραπείας με τους αναστολείς του συ-
στήματος ρενίνης-αγγειοτενσίνης στην νεφρική και
ολική επιβίωση76. Σε μια άλλη συστηματική ανα-
σκόπηση και μετα-ανάλυση 60 κλινικών δοκιμών
που περιελάμβαναν 3.802 ασθενείς, ο εκτιμώμενος
ρυθμός σπειραματικής διήθησης (estimated
glomerular filtration rate, e GFR) δεν διέφερε με-
ταξύ της ομάδας που λάμβανε ACEi και της ομάδας
που λάμβανε placebo, ωστόσο ήταν χαμηλότερος
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στους πρώτους συγκριτικά με την ομάδα που λάμ-
βανε αναστολείς διαύλων ασβεστίου77. Επιπλέον,
πρόσφατη συστηματική ανασκόπηση και μετα-ανά-
λυση κατέδειξε όφελος σε ό,τι αφορά την επιβίωση
από τη χορήγηση ACEi ή ARB στους λήπτες νεφρι-
κού μοσχεύματος, οι μελέτες όμως αφορούσαν σε
μελέτες κοόρτης και όχι σε τυχαιοποιημένες κλινι-
κές μελέτες78.

Αξίζει να σημειωθεί ότι οι αναστολείς του συ-
στήματος ρενίνης-αγγειοτενσίνης δεν αποτελούν
φάρμακα εκλογής για τη θεραπεία της υπέρτασης
στην άμεση μεταμοσχευτική περίοδο, καθώς προ-
καλούν ελάττωση του GFR, ανεπιθύμητη ενέργεια
που ενώ είναι αναστρέψιμη, θα μπορούσε να προ-
καλέσει σύγχυση στη διαφορική διάγνωση με άλλα
αίτια δυσλειτουργίας του νεφρικού μοσχεύματος.
Παρά το γεγονός ότι οι αναστολείς του συστήματος
ρενίνης-αγγειοτενσίνης προκαλούν υπερκαλιαιμία,
αναιμία και ελάττωση του GFR, ωστόσο φαίνεται
ότι είναι αποτελεσματικοί στην ελάττωση της ΑΠ
και τη μείωση της πρωτεϊνουρίας και θα μπορούσαν
να χορηγηθούν σε μεταμοσχευμένους ασθενείς με
καρδιαγγειακές ενδείξεις, ιδιαίτερα επί συνυπάρ-
χουσας υπερτροφίας αριστεράς κοιλίας, συμφορη-
τικής καρδιακής ανεπάρκειας και πρωτεϊνουρίας.

Αναστολείς διαύλων ασβεστίου

Oι αναστολείς διαύλων ασβεστίου είναι συνήθως
καλά ανεκτά φάρμακα και όπως προαναφέρθηκε
εξουδετερώνουν την αγγειοσυσπαστική δράση των
αναστολέων καλσινευρίνης. 

Στην συστηματική ανασκόπηση και μετα-ανά-
λυση που αναφέρθηκε παραπάνω77, οι αναστολείς
διαύλων ασβεστίου σχετίστηκαν με μειωμένο κίν-
δυνο για απώλεια του μοσχεύματος συγκριτικά με
placebo ή μη λήψη θεραπευτικής αγωγής, καθώς
και με υψηλότερο GFR. Επιπλέον, οι ασθενείς που
λάμβαναν αναστολείς διαύλων ασβεστίου παρου-
σίαζαν υψηλότερο GFR συγκριτικά με τους ασθε-
νείς που λάμβαναν ACEi. Ωστόσο, δεν προέκυψαν
σαφή συμπεράσματα σχετικά με την ύπαρξη δια-
φορών μεταξύ των δύο ομάδων σε ό,τι αφορά τον
κίνδυνο για απώλεια του νεφρικού μοσχεύματος. 

Μια πρόσφατη συστηματική ανασκόπηση και
μετα-ανάλυση από τους Pisano και συνεργάτες που
δημοσιεύθηκε το 2020 παρουσίαζε παρόμοια ευρή-
ματα79. Oι αναστολείς διαύλων ασβεστίου φάνηκε
να ελαττώνουν τον κίνδυνο απώλειας του μοσχεύ-
ματος και να αυξάνουν το GFR συγκριτικά με τη

χορήγηση placebo ή τη μη χορήγηση θεραπείας ή
τη χορήγηση ACEi/ARB. Ωστόσο, σε αυτή τη μετα-
ανάλυση, η θεραπεία με ACEi φάνηκε επίσης να
μειώνει τον κίνδυνο απώλειας μοσχεύματος αλλά
συσχετίστηκε με ήπια ελαττωμένο GFR και αύξηση
του κινδύνου υπερκαλιαιμίας. Αντίθετα, οι ARB
δεν μείωσαν τον κίνδυνο απώλειας μοσχεύματος,
ενώ αύξησαν επίσης τον κίνδυνο υπερκαλιαιμίας79. 

Τέλος, θα πρέπει να σημειωθεί ότι στην περί-
πτωση των μη διυδροπυριδινικών αναστολέων δι-
αύλων ασβεστίου (βεραπαμίλη, διλτιαζέμη) ιδιαί-
τερη προσοχή θα πρέπει να δίνεται καθώς λόγω αλ-
ληλεπίδρασης με το CYP3A4 αυξάνουν τα επίπεδα
των αναστολέων καλσινευρίνης80. 

Β-αποκλειστές

Oι β-αποκλειστές χρησιμοποιούνται ευρέως τόσο
στον γενικό πληθυσμό81 όσο και στους ασθενείς με
ΧΝΝΤΣ82 λόγω της καρδιοπροστατευτικής τους
δράσης και του οφέλους που παρουσιάζουν σε ό,τι
αφορά την επιβίωση. Παρομοίως, αυτή η κατηγορία
αντιυπερτασικών φαρμάκων έχει ευρεία χρήση και
στη μεταμόσχευση νεφρού για τον έλεγχο της ΑΠ
και την ελάττωση του καρδιαγγειακού κινδύνου. 

Σε πρόσφατη αναδρομική μελέτη στην οποία
αναλύθηκε η διαχείριση της υπέρτασης σε λήπτες
νεφρικού μοσχεύματος μεταξύ των ετών 2001 και
2014, διαπιστώθηκε ότι οι β-αποκλειστές ήταν οι
συχνότερα χρησιμοποιούμενοι αντιυπερτασικοί πα-
ράγοντες83. Επιπλέον, οι Aftab και συνεργάτες σε
αναδρομική μελέτη ενός κέντρου σε 321 λήπτες νε-
φρικού μοσχεύματος, με χρόνο παρακολούθησης
10±4 έτη, ανέδειξαν όφελος στην επιβίωση των
ασθενών που λάμβαναν β-αποκλειστές84. Επιπλέον,
οι συγγραφείς αναφέρουν ότι οι β-αποκλειστές εμ-
φάνιζαν αθροιστική επίδραση στους ACEi ή ARB
σε ό,τι αφορά το όφελος στην επιβίωση των ληπτών
νεφρικού μοσχεύματος που λάμβαναν τον συνδυα-
σμό, συγκριτικά με εκείνους που λάμβαναν τη μία
ή την άλλη κατηγορία, ή κανένα αντιυπερτασικό
φάρμακο.

Διουρητικά

Τα διουρητικά της αγκύλης, όπως η φουροσεμίδη,
μπορεί να χορηγηθούν κατά την άμεση μετα-μετα-
μοσχευτική περίοδο σε περιπτώσεις που η υπέρταση
σχετίζεται με υπερφόρτωση όγκου. Αργότερα, τόσο
τα διουρητικά της αγκύλης όσο και τα θειαζιδικά
διουρητικά χρησιμοποιούνται σε υπερτασικούς λή-
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πτες νεφρικού μοσχεύματος στους οποίους η ΑΠ
δεν ρυθμίζεται με τις άλλες κατηγορίες αντιυπερ-
τασικών φαρμάκων. Αρκετές μελέτες καταδεικνύ-
ουν την αποτελεσματική αντιυπερτασική δράση  των
θειαζιδικών διουρητικών στους μεταμοσχευμένους
ασθενείς4,85. 

Αναστολείς υποδοχέων αλατοκορτικοειδών

Μετά τα εντυπωσιακά αποτελέσματα της μελέτης
Prevention And Treatment of Hypertension With
Algorithm based therapY-(PATHWAY-2)86, οι
ανταγωνιστές των αλατοκορτικοειδικών υποδοχέων
(mineralocorticoid receptor antagonists, MRAs)
θεω ρούνται θεραπεία εκλογής για την ανθεκτική
υπέρταση στον γενικό πληθυσμό59. Σημαντική νε-
φροπροστατευτική δράση αυτής της κατηγορίας φά-
νηκε και σε πρωτεϊνουρικούς ασθενείς με ΧΝΝ87,
ωστόσο δεν υπάρχουν επαρκή δεδομένα στους λή-
πτες νεφρικού μοσχεύματος, στους οποίους η χρήση
των MRAs, όπως η σπιρονολακτόνη και η επλερε-
νόνη, θα μπορούσε να αποτελεί θεραπευτική επιλο-
γή, ιδιαίτερα επί συνυπάρχουσας πρωτεϊνουρίας88.

Σε ό,τι αφορά τη φινερενόνη, το νεότερο, μη στε-
ροειδικό ανταγωνιστή των αλατοκορτικοειδικών
υποδοχέων, χρειάζονται μελέτες προκειμένου να
διερευνηθεί το κόστος/όφελος στους λήπτες νεφρι-
κού μοσχεύματος89.

Ανταγωνιστές των α1-αδρενεργικών υποδοχέων

Oι ανταγωνιστές των α1-αδρενεργικών υποδοχέων
σπάνια χρησιμοποιούνται ως θεραπεία πρώτης
γραμμής ή ως μονοθεραπεία στην αντιμετώπιση της
υπέρτασης στους λήπτες νεφρικού μοσχεύματος.
Παρά το γεγονός ότι προκαλούν ελάττωση της ΑΠ
μέσω μείωσης της περιφερικής αγγειοσύσπασης και
σε θεωρητικό επίπεδο θα μπορούσαν να εξουδετε-
ρώσουν την αγγειοσυσπαστική δράση των αναστο-
λέων καλσινευρίνης, ωστόσο δεν υπάρχουν δεδο-
μένα που να υποστηρίζουν την υπεροχή τους σε ό,τι
αφορά την αντιυπερτασική τους δράση ή την επι-
βράδυνση της εξέλιξης της δυσλειτουργίας του νε-
φρικού μοσχεύματος σε σύγκριση με άλλες κατη-
γορίες αντιυπερτασικών φαρμάκων. Oι ανταγωνι-
στές των α1-αδρενεργικών υποδοχέων θα μπορού-
σαν να έχουν θέση στην αντιυπερτασική θεραπεία
των ληπτών νεφρικού μοσχεύματος σε συνδυασμό
με άλλες κατηγορίες αντιυπερτασικών φαρμάκων
και όχι ως θεραπεία πρώτης γραμμής90. 

α2-αδρενεργικοί αγωνιστές

Oι κεντρικώς δρώντες α2-αδρενεργικοί αγωνιστές
δρουν στους προσυναπτικούς α2-αδρενεργικούς
υποδοχείς του κεντρικού νευρικού συστήματος και
καταστέλλουν τη δράση του συμπαθητικού91. 

Δυο από τους παλαιότερους α2-αγωνιστές, η
κλονιδίνη και η μεθυλντόπα, έχουν χρησιμοποιηθεί
για τον έλεγχο της υπέρτασης92. Η κλονιδίνη έχει
αποτελεσματική αντιυπερτασική δράση και όπως
και οι άλλες κατηγορίες αντιυπερτασικών φαρμά-
κων επηρεάζει το αιμοδυναμικό προφίλ του νεφρού
και προκαλεί ελάττωση των νεφρικών αγγειακών
αντιστάσεων. Σε μελέτη για την επίδραση της κλονι -
δίνης στο αιμοδυναμικό προφίλ του νεφρού σε 6 λή-
πτες νεφρικού μοσχεύματος, οι οποίοι τέθηκαν σε
αγωγή με φουροσεμίδη για 2 εβδομάδες πριν την
προσθήκη της κλονιδίνης στην αντιυπερτασική αγω-
γή, φάνηκε ότι ο GFR και η δραστική νεφρική ροή
πλάσματος όπως υπολογίστηκαν από την κάθαρση
ινουλίνης και παρα-αμινο-ιππουρικού δεν παρου-
σίασαν μεταβολή93.

Η κλονιδίνη έχει αποτελεσματική αντιυπερτα-
σική δράση και συχνά χορηγείται σε συνδυασμό με
άλλα αντιυπερτασικά φάρμακα ιδιαίτερα σε ασθε-
νείς με ΧΝΝΤΣ υπό εξωνεφρική κάθαρση που πα-
ρουσιάζουν ανθεκτική υπέρταση. Κατά την άμεση
μετα-μεταμοσχευτική περίοδο σε αυτούς τους ασθε-
νείς, γίνεται συχνά επανέναρξη του φαρμάκου και
ακολούθως σταδιακή μείωση της δοσολογίας του
έως της διακοπής του, προκειμένου να αποφευχθεί
το φαινόμενο rebound της ΑΠ που παρατηρείται
μετά από την απότομη απόσυρση. Στην κλινική πρά-
ξη, η κλονιδίνη σπανιότατα χορηγείται ως μονοθε-
ραπεία στους λήπτες νεφρικού μοσχεύματος.

Επεμβατικές μέθοδοι

Η αμφοτερόπλευρη νεφρεκτομή των φυσικών νε-
φρών έχει εφαρμοστεί για την ελάττωση της ΑΠ τό-
σο σε ασθενείς υπό ΑΚ94 όσο και σε λήπτες νεφρι-
κού μοσχεύματος95. Ωστόσο, η μέθοδος σπανιότατα
έχει θέση στην κλινική πράξη, καθώς ο έλεγχος της
υπέρτασης επιτυγχάνεται ως επί το πλείστον με τα
διαθέσιμα αντιυπερτασικά φάρμακα96. Άλλες πα-
ρεμβατικές προσεγγίσεις στην ανθεκτική υπέρταση,
όπως η νεφρική συμπαθητική απονεύρωση και η διέ-
γερση των τασεοϋποδοχέων, αποτελούν αντικείμενα
έρευνας, ενώ εξαιρετικά περιορισμένα δεδομένα
υπάρχουν στη διεθνή βιβλιογραφία για την εφαρ-
μογή τους στους λήπτες νεφρικού μοσχεύματος97.
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ΣΥΜπΕρaΣΜΑτΑ 

Η αρτηριακή υπέρταση αποτελεί τον κυριότερο τρο-
ποποιήσιμο παράγοντα καρδιαγγειακού κινδύνου
στους λήπτες νεφρικού μοσχεύματος. Τόσο η ακρι-
βής διάγνωση της ΑΥ όσο και η επίτευξη επαρκούς
ελέγχου της ΑΠ στον πληθυσμό αυτό αποτελούν πε-
δία «διαμάχης» μεταξύ των διαφορετικών κατευ-
θυντήριων οδηγιών. Απαραίτητη είναι η διενέργεια
κλινικών μελετών σε λήπτες νεφρικού μοσχεύματος
προκειμένου να διευκρινιστούν τα βέλτιστα επίπε-
δα-στόχος ΑΠ τα οποία να σχετίζονται με καλύτερη
καρδιαγγειακή, νεφρική και ολική επιβίωση των
μεταμοσχευμένων ασθενών, οι οποίοι συνεχίζουν
να παρουσιάζουν σημαντικά αυξημένο κίνδυνο νο-
σηρότητας και θνησιμότητας σε σύγκριση με τον γε-
νικό πληθυσμό και μετά την ανάκτηση της νεφρικής
τους λειτουργίας, κατά κύριο λόγο εξαιτίας του αυ-
ξημένου καρδιαγγειακού κινδύνου.
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RKidney transplantation is the treatment of choice for
patients with ESRD, associated with improved survival
and better quality of life in relation to hemodialysis or
peritoneal dialysis. However, cardiovascular mortality
in kidney transplant recipients (KTRs) remains much
higher than that in general population. Hypertension
is a major risk factor for cardiovascular disease in renal
transplant recipients, as it has a high prevalence (70%-
95%) and is associated with both poor grast survival
and reduced life expectancy. However, several studies
have demonstrated that adequate control of blood
pressure is osten not achieved in transplanted patients,
while abnormal BP profiles (e.g. white-coat or masked
hypertension) are common in these patients. The
pathophysiology of hypertension in kidney transplan-
tation is common and includes both traditional risk fac-
tors and factors associated with the donor and the re-
cipient, the transplantation procedure and immuno-
suppression. Existing guidelines on hypertension refer
to the general population, CKD patients and patients
with diabetes mellitus, as scarce data exist in KTRs re-
garding different BP targets and their association with
renal, cardiovascular and overall survival. Recently, the
2021 Kidney Disease: Improving Global Outcomes (KDI-
GO) guidelines also suggest a target of <130/80 mmHg
in KTRs and recommend a wider use of ABPM in CKD
and in transplant patients. Regarding therapeutic
mana gement, lifestyle modifications should be applied
as the first step. All antihypertensive classes have been
utilized in pharmacologic management of hyperten-

sion in KTRs. Dihydropyridine calcium channel blockers
are commonly used as first line agents as they counte -
ract the vasoconstrictive effect of calcineurin inhibitors.
This review summarizes the existing data on epidemi-
ology, pathophysiology, diagnosis and therapeutic man-
agement of hypertension in KTRs.
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