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A prediabéteszhez tarsult
hypertonia kezelése
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A prediabétesz a diabéteszt megel6z6 dllapot megnevezése, hasznalata abban az esetben ajanlott, ha a vércukorérték eltér az élettani
értéktdl, de nem ériela cukorbetegségre jellemzd mértéket. A prediabéteszt gyakran visceralis obesitas, a gliikoz- és lipidmetabolizmus,
valamint a vérnyomds valtozasinak kiilonb6z6 kombindcidjaval lehet jellemezni. A prediabéteszhez tarsulé hypertonia kezelése so-
ran az életmodvéltds még nagyobb jelent8ségii, mint az egyéb hypertonidk esetén. A gydgyszeres kezelés kivalasztasa sordn a me-
tabolikusan neutrdlis antihipertenziv kezelés alapvetd jelentSségii. A prediabéteszhez tdrsuld hypertonia népegészségiigyi jelentdsé-
gét az elhizds jarvanyszer terjedése jelenti. A felnétt lakossag tobb mint 25%-dt érinté prediabéteszes hypertonia tarsuldsa esetén
mind a betegek és az orvosok, mind a finanszirozok szamadra egytittesen kell megtaldlni az optimalis megoldast.
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Treatment of hypertension associated with prediabetes

Condition prior to diabetes is designated as prediabetes. The use of this term is recommended if fasting plasma glucose exceeds
normal level but does not reach the characteristic result of real diabetes. Prediabetes is often characterized by combination of vis-
ceral obesity, glucose and lipid metabolism disorders and changes in blood pressure. Change of life style is more important in the
treatment of prediabetes associated hypertension than in other hypertensive diseases. In this case, metabolically neutral antihyper-
tensive medication is the treatment of choice. The growing obesity epidemic underlines the significance of prediabetes associated
hypertension in public health. While 25 % of the adult population suffering from this kind of hypertensive disease, the optimal solu-

tion has to be found together with patients, physicians and the moneylenders of the social security system.
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A jubileumi, 150. évfolyamba, a szerkeszt3ség felkérésére irt tanulmany.

Roviditések

ACE-gitl6 = angiotenzinkonvertiléenzim-gatlo; ADA = Amerikai
Diabetes Tarsasig; ARB = angiotenzinreceptor-blokkol; BMI = (body
mass index) testtomegindex; CAA = kalciumesatorna-blokkol6; IDF =
(International Diabetes Federation) Nemzetkozi Diabetes Tarsasdg;
IFG = impaired fasting glycemia; IGR = impaired glucose regulation;
IGT = impaired glucose tolerance; GI = glykaemias index; LVMi = (left
ventricular mass index) bal kamrai izomtomegindex, a sziv szisztolés
funkcidjit jelzS indexérték; MAU = mikroalbuminuria; OGTT = ordlis
cukorterhelés; VLCD = very low calorie diet; WHO = (World Health
Organization) Egészségiigyi Viligszervezet

A prediabétesz fogalma
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A prediabétesz a diabéteszt megel6z6 dllapot megne-
vezése, hasznalata abban az esetekben ajanlott, ha a vér-

cukorérték eltér az élettani értéktdl, de nem éri el a cu-
korbetegségre jellemzé mértéket. Prediabétesz soran
karosodott a gliikéz szabilyozasa (IGR), ezért az anyag-
cserezavar koztes (atmeneti) allapota all fenn, a normalis
glitkbzhomeosztazis és a diabétesz kozott. Két formdjat
kiilonboztetjiik meg; az IFG (impaired fasting glycemia)
az emelkedett ¢homi vércukorral jellemezhetd, és az
IGT (impaired glucose tolerance), amely az emelkedett
étkezés utdni (postprandialis, pp) vércukorszinttel meg-
hatarozhaté allapot.

IFG esetén az ismételt éhomi vénis vércukor értéke
6,1-6,9 mmol/l, és az orilis cukorterhelés (OGTT)
120. percében a vénds vércukor értéke kevesebb, mint
7,8 mmol /1. IGT soran az ismételt éhomi vénds vércu-
kor értéke 7,0 mmol /1 alatt van, és az OGTT 120. per-
cében a vénas vércukor értéke meghaladja a 7,8 mmol/
I-t, de kevesebb, mint 11,1 mmol/l. Tinetmentes
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allapotban birmely idGpontban ismételten 7,0 mmol/I
feletti éhomi vércukorszint ugyancsak diabetes mellitust
jelent (1. tablizat).

A WHO ¢és az IDF szakért6i testiiletének 2006. no-
vemberi értekezletén moédosult a diabéteszt megel6z6
szénhidrat-anyagcserezavarok elnevezése. Korabban ki-
rosodott glitkoregulaciorél vagy gliikoregulacios zavar-
r6l beszéltek. Sokan vitattdk a bazilis inzulintermelési
zavar ,regulacios” elnevezésének jogossagit is. Az Uj
elnevezés e formdkra az ,intermediate hyperglycemia”
jelolést alkalmazza. Hasznaljuk a ,,prediabétesz” fogal-
mat is, ez azonban jelenleg nem clfogadott, s értelme-
zése sem egységes [1, 2].

Az Amerikai Diabetes Tarsasig (ADA) ajanldsiban
a prediabétesz fokozott cardiovascularis rizikot jelent,
amelynek soran a beteg évenkénti kovets vizsgalata
sziikséges (éhomi vénas vércukor mérése, OGTT-teszt)
(»A” szintdl ajanlds).

Prediabéteszhez tarsult
hypertonia kezelése

A magasvérnyomas-betegség egy olyan multikauzalis be-
tegség, amelynek keletkezésében tobbek kozott az élet-
moéddal osszefiiggd tényezbknek is jelentSs szerepe van.

A terdpias stratégia els§ 1épése az életmodviltds, amely-
be a dohanyzas abbahagyasa, az alkoholfogyasztas csok-
kentése, a natriumbevitel optimalizdldsa mellett a test-
salycsokkentés és az elért suly megtartdsa(!), valamint a
dinamikus aerob fizikai tevékenység novelése tartozik.
A gytimolcs- és zoldségfogyasztas novelése, a telitett zsi-
rok bevitelének mérséklése, a korszerd tiplilkozastani
ismeretek megvaldsulasa ugyancsak az ajanlds fontos ré-
szel. A nem gyogyszeres kezelés a terapia alapja, ezért
fenntartasa a gyogyszeres kezelés mellett is meghatarozé
jelent8ségti, betartdsinak hosszt tava szoros kovetése
ajanlott. A hosszt tavih compliance és az életmdd valtoz-
tatdsa sajnalatosan keveseknél valosul meg, a vérnyomas-
csokkenés kiilonboz6 mértékd, ezért a betegek nem

1. tablazat A diabetes mellitus és az oralis gliikdzterhelés diagnosztikus

értékhatarai

Gliik6zkoncentracié
(ujjbegy)

Gliikézkoncentricio
(vénds vér)

Diabetes mellitus

Ehgyomri >6,1 mmol/1 >6,7 mmol /1
vércukorterhelés 210,0 mmol/1 >11,1 mmol/1
1IGT

Ehgyomri <6,1 mmol/1 <7,0 mmol/1
vércukorterhelés >6,7-10,0 mmol /1 7,8-11,1 mmol/1
IFG

Ehgyomri >5,6-6,1 mmol /1 26,1-6,9 mmol /I

Terhelés utin <6,7 mmol /1 <7,8 mmol /1
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gyogyszeres kezelését szorosabban kell kovetni annak ér-
dekében, hogy sziikség esetén azonnal gyogyszeres ke-
zelést lehessen inditani.

A prediabéteszt gyakran a visceralis obesitas, a gliik6z-
metabolizmus, lipidmetabolizmus és a vérnyomads val-
tozdsdnak kiilonb6z6 kombindacidjaval lehet jellemezni,
amely nagy szamban fordul el6 a kozépkora és idGs po-
puldciéban. Prediabéteszben gyakoribb a microalbumi-
nuria, balkamra-hypertrophia, kirosodott artérids stiff-
ness. Ha az anyagcsere-eltérések kovetkeztében a rizikd
nagy, a diabétesz kialakuldsanak valészintisége szignifi-
kansan novekszik. A betegekben a diagnosztikus eljara-
soknak sokkal részletesebben kell felmérni a szervkaroso-
dés esélyét.

Az antihipertenziv terdpiit olyan szerrel kell megkez-
deni, majd folytatni, amely kevésbé hajlamosit diabé-
teszre. Gatolni kell a renin-angiotenzin rendszert, és ha
a célvérnyomas elérése érdekében sziikséges, kalcium-
antagonistaval és/vagy kis dozisu(!) tiazid diuretikum-
mal kell kiegésziteni a kezelést. Kivanatos a vérnyomast a
normaltartomanyba (130,/80 Hgmm ala) csokkenteni.
Statinokat és antidiabetikumokat kell adni dyslipidaemia
és diabétesz esetén. Az inzulinszenzitivitast névels sze-
rek jelent&sen csokkentik az 0 diabétesz kialakulasat, de
a metabolikus szindréomdra jellemzé emelkedett ¢homi
vércukorszint és glikédzintolerancidra kifejtett el6nyeiket
és hatranyaikat még tovabbi kutatidsoknak kell megerd-
siteni.

A hypertonidhoz kapcsolédod rizikofaktorok kezelése
soran a primer ¢és szekunder prevencios vizsgalatok ered-
ményeit be kell épiteni a terapidba. Minden olyan hyper-
tonids betegnél, akinél cardiovascularis betegség all
fenn, statinterdpia javasolt a szérum-9sszkoleszterin <4,5
mmol /L, valamint LDL-C <2,5 mmol/L értékre valé
csokkentése érdekében. Azon hypertonids betegeknél,
akiknél koribban nem volt cardiovascularis esemény,
de nagy cardiovascularis rizikdval rendelkeznek (220% a
rizik6 a kovetkez6 10 évben), szintén javasolt a statin-
kezelés akkor is, ha a szérumkoleszterin- és LDL-C-szint
nem emelkedett. Kis dézist (75-100 mg) aszpirin addsa
javasolt a cardiovascularis eseményen at nem esett hy-
pertonids betegek részére is, ha >50 év, szérumkreatinin-
értékiik kismértékben emelkedett vagy nagy a cardio-
vascularis kockdzatuk. Az Osszes fenti esetben a nyere-
ség-kockdzati hdnyados szempontjabdl a beavatkozas
kedvez6 hatdstt (myocardialis infarctus, illetve a stroke
kockazatinak csokkenése nagyobb, mint a vérzés kocka-
zata). Antitrombotikus terdpia, elsGsorban kis doézist
aszpirin javasolt cardiovascularis eseményen dtesett
hypertonias betegek részére, ha jelentés vérvesztés ve-
szélye nem dll fenn. A haemorrhagiis stroke kockdza-
tdnak minimalizalasa érdekében csak a megfelel§ vér-
nyomdsérték elérése utin (140,/90 Hgmm) javasolt a
véralvadas-csokkent$ terapia megkezdése. Hypertonias
és prediabéteszes betegekben a megfelel§ szénhidrat-
anyagcsere (glykaemias) kontrollja nagyon fontos. Diéta
és gyogyszeres kezelés sziikséges, az éhomi vércukor-
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MHT: Eljen 140/90 alatt program
N =38 372 hypertonias beteg
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1. abra

szintet <6,5 mmol/l, HbA, <6,5% érték ald kell csok-
kenteni [3].

A tulsuly és hypertonia 6sszefiiggése

Tualstlyossig (BMI=25-29 kg/m?, derékbdlség fér-
fiakban tobb mint 94 cm, nSkben tobb mint 80 cm)
és a magasvérnyomas-betegség szoros kapcsolatat a
Framingham, az Intersalt study és szimos egyéb vizsga-
lat is egyértelmiivé tette.

A Magyar Hypertonia Tarsasig altal gondozott
Hypertonia Regiszter 18 000 betegének adatat elemzd,
2007-ben elkésziilt vizsgilat eredménye hazai adatok-
kal ugyancsak megerGsitette a talsaly és hypertonia
egyiittes jelentkezését. Az Osszes beteg 42%-dban volt
észlelhetd talsaly (BMI 25-30 kozott), és 34%-dban volt
a BMI 30-40 kg/m? (clhizott). A haskorfogat tobb
mint 70%-ban haladta meg a normalértéket. Természe-
tesen nagyobb haskorfogat esetén nagyobb koleszterin-
és trigliceridérték volt megfigyelhetd. A 2005-ben vég-
zett felméréssel Osszehasonlitva Magyarorszagon a
talstlyos, csokkent szénhidrat-tolerancidji hypertonias

BM

| A szisztolés vérnyomds és testtdmeg Osszefliggése a Magyar Hypertonia Térsasag (MHT) regisztere alapjan (N = esetszdm)

betegek aranya szignifikinsan emelkedett. Magyarorsza-
gi vizsgilatok alapjian az elhizds a férfi hypertonidsok
68,52%-4dban, a hypertonids nék 78%-dban észlelhet
A Magyar Hypertonia Tarsasig Hypertonia Regiszteré-
nek adatai alapjan szignifikins pozitiv korrelaci6 észlel-
hetd a testtomeg, a testmagassag, a BMI, illetve a vérnyo-
mas kozott [4] (1. dbra).

A tulstly és hypertonia kezelése

A sziv- és érrendszeri betegségek elterjedtsége miatt a
fejlett orszigokban széles kord zsirfogyasztis-ellenes
kampdny zajlott az elmult évtizedekben. Ennck hatasara
az 4tlag-koleszterinszint csokkent (az Egyesiilt Allamok-
ban 5,7-r6l 5,2 mmol/l-re), de ugyanakkor az elhizds
gyakorisiga nétt. Az Egyesiilt Allamokban példaul 1971
és 2000 kozott a zsirfogyasztds 4%-kal csokkent, de a
szénhidritfogyasztas 7%-kal, az Osszes energiabevitel
pedig 2-300 kcal-val nétt. Ezzel Osszefiiggésben az
1971-ben 14,5%-os elhizis (BMI=30-35 kg/m?) gya-
korisiga 2000-re 30,9%-ra nétt. Igy a XXI. szdzadra
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az elhizds — és a kovetkezményes 2-es tipust diabétesz —
valt a legfGbb egészségiigyi kihivassa.

A Nurses Health Studyban [5] azok hiztak legjobban,
akik a legtobb finomitott szénhidritot ették. A vizsgalat
igazolta, hogy a telitett zsirokat nem szénhidratokra,
hanem telitetlen zsirokra kell cserélni. A szénhidritfo-
gyasztas — kilonosen a gyorsan felszivodd szénhidra-
toké — ugyanis gyors vércukor-emelkedést hoz létre, el6-
segiti a hyperinsulinaemiat, szabadzsirsav-felszaporodast,
a hypertrigliceridaemiat, a HDL-koleszterin-szint csok-
kenését, az LDL-koncentricié novekedését. Az elhi-
zasban a szénhidrit-korlatozas szerepét (Atkins-diéta)
hangsulyozé vélemények megjelentek a legkiilonboz6bb
orvosi ajanldsokban is. A kiilonbozé étrendek Osszeha-
sonlitdsa soran a szénhidritfogyasztas-korlatozassal érték
cl a legnagyobb mértéki teststly-, vérzsir- és vérnyomas-
csokkenést. A csokkentett zsirtartalma étrenddel a leg-
nagyobb fokai koleszterinérték-csokkenés volt megfi-
gyelhets [6, 7].

A glykaemias index (GI) azt fejezi ki, hogy 100%-nak
véve a glitk6z dltal kivaltott vércukor-emelkedést, a kii-
lonbo6z8 ételekben 1évé szénhidratok vércukornoveld
hatdsa ennek hiny szdzaléka. Soknak a 70-100% koriili
GI-értéket tekintjilk. A nativ cukor fogyasztisa gyors
vércukor-emelkedést valt ki pirhuzamos inzulinvélasszal,
annak jelzett kovetkezményeivel. A GI-t befolyasolja az
étel zsir-, fehérje-, rost-, tannin-, amildz- és amilopektin-
tartalma, valamint a feldolgozis mértéke is. Szamos vizs-
galat igazolta, hogy az ételek GI-értéke szoros korrela-
ciéban van a metabolikus paraméterekkel, azonban arra
még nincs dontd bizonyiték, hogy kis GI-ételekkel nem-
csak a testsuly és a metabolikus paraméterek, hanem a
cardiovascularis kockazat is csokkenthet6. A nagy gly-
kaemids indexd élelmiszerek (szénhidratok, cukor, fehér
kenyér, pékaruk, krumpli, rizs, tészta, valamint méz,
cukros dits italok, pelyhek, sz616, banan, illetve édes-
ség, siitemény) fogyasztisa helyett a zoldségek és gyii-
molesok (alma, korte, narancs stb.) és a kis GI-tartalma
¢lelmiszerek (a teljes kidrlési gabonabdl késziilt barna-,
rozs- vagy korpdas kenyér, korpis miizlik, sziikség esetén
mértékkel a durumtészta, barna rizs) fogyasztisa java-
solt.

Az elmult évtizedek ajanlasaiban megjelent az 5-800
kcal-as, agynevezett igen kis kaloriatartalma étrend (very
low calorie diet — VLCD) is. Ez 6sszeallithat6 ételekbdl
vagy elbre elkészitett tipanyagokat és kiegészitSket tar-
talmazé porokbdl és italokbodl, amelyekkel garantaljak
az Eurépai Unid tiapanyag-beviteli minimumait (fehérje
>50 g, szénhidrat >55 g, zsir >7 g.). Napi 2,5 liter folya-
dékbevitel, vitamin- és dsvanyianyag-potlds is sziikséges.
A nagy fehérjetartalmt, kevés szénhidritot tartalmazo
[high protein, low-carb (low-GI)]| diéta a telitettségér-
zést ¢és a termogenezist is fokozza. A diéta sordn a tap-
anyag Osszetétele (30% zsir, 45% szénhidrat, 25% fehérje)
teljesen azonos a sokak dltal és dltalunk is favorizalt low-
carb diétdval, csak az egyikben a proteinbevitel elényeit,
a masikban a szénhidrat-korlatozast hangstalyozzak 1é-
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nyegében ugyanazon diétan beltl. A Nurses Health Study
82 000 ndében 20 éven beliil azt mutatta ki, hogy akik
low-carb-high proteinétrendet fogyasztottak és a nové-
nyi eredetd zsirokat preferdltak, azoknak a cardiovascu-
laris rizikéja 30%-kal csokkent. A legnagyobb jelentésége
azonban — minden elemzés alapjan — az energiabevitel
korlatozasanak van [8].

A prediabéteszesekben végzett Diabetes Prevention
Study sorian életmod-valtoztatdssal (testsalycsokken-
téssel és aktiv testmozgdssal) szignifikinsan kevesebb
diabéteszt észleltek a kozel haroméves vizsgalat végén,
mint placebokezelés vagy metformin alkalmazasa sorin.
A vizsgilat ,A” szintd evidenciit szolgiltatott az élet-
mod-véltoztatds kedvezd hatdsirél a prediabétesz—dia-
bétesz atalakulds vonatkozasiban [9].

Jelenleg hazankban két gyogyszer all rendelkezésre az
elhizas kezelésére, a sibutramin és az orlistat. A sibutra-
min (Reductil) a szerotonin és a noradrenalin re-upta-
ket gatolja. Noveli a telitettségérzést és a termogene-
zist. Szokasos adagja napi 1x10 mg, ami sziikség esetén
15 mg-os dézisra novelhetd. Jelentds vizsgalatok bizo-
nyitottak hatékonysigit, tobb mint 10 000 betegben.
A STORM vizsgilat elsG tél évében a betegek sibut-
raminnal 11,3 kg-ot fogytak, majd mastél éves kezelés
utan is 10,2 kg fogyast fenntartottak, mig a placebot
kapok 6 kg-ot visszahiztak [10]. Mellékhatasként a pul-
zus ¢és vérnyomds esetenkénti emelkedése fordulhat
elé az idegrendszer periférias stimuldcidjanak hatdsara.
Sibutraminkezelést kiegészitve életmod-tanacsadd prog-
rammal, az egyéves kezelés sorin igen kedvezd hatdst
észleltek [11].

Végiil a hypertonia esetén alkalmazott sibutramin-
kezelés soran felmeriilt kezdeti kétségeket az Gjabb vizs-
galatok eredményei eloszlattak [12]. A kezelt betegek-
ben sem a rendel6i, sem a 24 6rds vérnyomds-moni-
torozassal mért vérnyomasérték nem volt tobb, mint a
placeboéval kezelt betegek kozt.

Az orlistat (Xenical) egy szelektiv lipdzgitld, amely a
taplalékkal elfogyasztott zsirok felszivodasit gitolja,
igy azok 30%-a kitirtl a széklettel. Szdmos vizsgilat iga-
zolta hatékonysagat, egyéves idStartamban 6-10%-os
testslycsokkenést lehetett vele elérni [13]. Mellékhati-
sok f6leg akkor fordulnak el6, ha nem tartjik be a zsir-
szegény diétat, s igy a bevitt zsirok egy részének tivozasa
igen kellemetlen, gastrointestinalis panaszokat okozhat.

Prediabétesz és dohanyzas

A dohdnyzds oxidativ stressz (8-isoprostan), amely az
endothelfunkcié karosoddsa révén vezet korai athero-
sclerosishoz. Mar 30 percig tarté passziv dohdnyzis is
karos hatast, amit bizonyit, hogy az arteria brachialis
aramlas okozta tigulékonysigat (tigulékonysigi kapa-
citast) 10,9%-rol 5%-ra csokkenti [14]. Krénikus doha-
nyosokban az erek endothelsejtjei duzzadtak, gyakori a
subendothelialis 6déma, és gyakori az érfal atheroscle-
rosisa. A leghatékonyabb endogén vasodilatator, és a nit-
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rogén-monoxid gatlasit ekkor mar csak kis fokban lehet
mérsékelni antioxiddnsokkal [15]. A dohdnyzas lipid-
eltéréseket, hemostatikus zavarokat, endotheldiszfunk-
ci6t okozé hatdssal fejti ki kedvezétlen hatasat. A CRPD,
a fehérvérsejtszam, hematokrit, a vér- és plazmaviszko-
zitas, a fibrinogén emelkedettsége és egyéb gyulladasos
markerek dohanyosokban nagyobbak, mint nemdohany-
zokban, ami jol mutatja a korai atherosclerosisban szere-
pet jatszo dohdnyzds jelentGségét. A dohdnyfiist direkt
modon kdrositja az érfalat, atjarhatéva valik a védSha-
tast HDL-koleszterin szimara. Mindezek hatdsara csok-
ken a HDL-koleszterin és n6 az LDL-koleszterin meny-
nyisége. A dohinyzas abbahagydsit kovetGen 5 évvel
még mindig nagyobb a gyulladdsra utalé markerek
szintje, és csak 20 év mulva valik olyan szintvé, mint aki
soha nem dohanyzott [16]. Mind az aktiv, mind a pasz-
sziv dohdnyzas a vérlemezkék (thrombocytik) funkcidjat
is kdrositja, ami az érelmeszesedéshez vezets elsé 1épés.
A nikotin a vegetativ idegrendszer kéros valtozasai mel-
lett olyan trombogén mechanizmusokon keresztiil fejti
ki hatasit, mint a fibrinogén- és thrombocytaadhéziéd
gatlasa, és ezek mind az érkdrosoddsban, a trombozis ki-
alakuldsaban jitszanak szerepet. A dohdnyzis sorin a
szabad nikotin a tiidébe keriil, csokken az oxigénszalli-
tas, emellett fokozddik a vérlemezkék (thrombocytik)
osszecsapzodasa.

Egy Svédorszagban végzett keresztmetszeti vizsga-
latban 4424 hypertonias beteg adatat értékelték szamos
szempontbdl, igy a dohanyzas fel6l megkozelitve is.
A balkamra-hypertrophia, a microalbuminuria (hyperto-
nia okozta sziv- és veseszovédmények érzékeny mar-
kerei) szignifikinsan gyakrabban jelentkeztek dohany-
zokban, mint nemdohinyzok korében (LVMi 25,7%
vs. 20,1%; MAU 26,2% vs. 20,5%), ezzel egy id6ben a
célvérnyomast elérék aranya is kilonbozott (32,7%
vs. 25%). A kiilonbség felveti a dohdnyosok kisebb foka
compliance-ét, illetve a dohanyzas és az antihipertenziv
szerek interakcidjanak lehetGségét [17].

A dohdnyzas abbahagydsa utdn a sziv- és érrendszeri
betegségek kockizata azonnal csokken, azonban a koc-
kazat teljes megsziinése csak 8-10 évvel a dohdnyzas
abbahagydsa utdn virhaté. Sajnos a dohdnyzast abba-
hagyok ardnya még hypertonia esetén is igen alacsony
(5-10%). A dohinyzas az egyik legfontosabb befolyasol-
haté cardiovascularis kockazati tényezd, amelynek aktiv
befolydsoldsa, vagyis a betegek leszoktatdsa vagy a do-
hdnyzéas csokkentésére vald felhivis minden orvos szi-
mara elsérendd feladat, ami még nagyobb jelentSségli
prediabéteszhez tirsult magasvérnyomas-betegség ese-
tén. A cél konnyen megfogalmazhat6, a dohdnyzas teljes
abbahagyasa vagy a lehetd legkevesebbre csokkentése.

Prediabéteszes betegek
gyogyszeres antihipertenziv kezelése

Diabétesz esetén az irdnyelvek egyértelmden fogal-
maznak. A hypertonids (tobbszori méréssel 2140,/90
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Hgmm) cukorbetegeknél antihipertenziv kezelést kell
alkalmazni. Az antihipertenziv kombindcié (kontrain-
dikicié hidanyaban) a cardiovascularis események el6-
fordulasat csokkentd szereket tartalmazzon: elsGként
valasztva (kiilonosen microalbuminuria esetén) ACE-
gatlé vagy angiotenzinreceptor-blokkolok (ARB), vagy
diuretikum, CAA, esetleg béta-blokkol6. Diabéteszhez
tarsulé hypertonia Dbeallitasinak ajanlott célértéke:
130,/80 Hgmm, proteinuria (>1 g/nap) esetén <125 /75
Hgmm. A kombinaciét agy kell beallitani, hogy abban
vagy ACE-gatl6, vagy ARB legyen, ha egyiket nem to-
leralja a beteg, a masikat valasszuk. Microalbuminuria és
hypertensio egyiittes el6forduldsa esetén mindkét szer
egyértelmten bizonyitott médon lassitja a microalbu-
minuria macroalbuminuriavd torténd progresszidjat.

Prediabéteszes allapot antihipertenziv terapidjira ez
ideig nem sziiletett sem irdnyelv, sem konszenzusos
megegyezés. Ezért csak korvonalazddni latszik a gyégy-
szeres ajanlas.

Az orilis antidiabetikus kezelés soran alkalmazott
egyes tiazolidindionok kozt épp prediabéteszben taldltak
kiillonbséget a szivinfarktushoz kapcsolédé mortalitds
vonatkozdsiban, amikor pioglitazon és a roziglitazon
hatasat értékelték [18].

ACE-gatlok és ARB-k helye
prediabéteszben

ACE-gatlok kardioprotektiv hatdsa a nagy nemzetkozi
vizsgalatok alapjan (SOLVD, SAVE, TRACE, AIRE,
HOPE, EUROPA, PEACE) napjainkban egyértelmtivé
valt. A stroke prevencidjait a PROGRESS, HOPE,
EUROPA vizsgilatok egyarant megerGsitették. Az
ARB-k kardioprotektiv hatisit az OPTIMAAL,
VALIANT, ONTARGET bizonyitotta [19]. Talstlyos
betegek antihipertenziv kezelése sorin az angiotenzin
rendszer gatlasa egyértelmi elényokkel jar. A TROPHY
(TReatment in Obese Patients with Hypertension) vizs-
galat soran az ACE-gatldval kezeltek korében tobben
érték el a kitlzott vérnyomasértéket, mint a hydrochlo-
rothiaziddal kezeltek [20].

The LIFE (Losartan Intervention For Endpoint re-
duction in hypertension) vizsgilatban az ARB hatdsa
losartan, testtomegtdl fiiggetleniil kedvezSbb hatasa
volt, mint az atenolol a cardiovascularis halalozds, stroke
és szivinfarktus vonatkozdsiban [21].

Mind az ACE-gitlék, mind az ARB-k kedvez§ anyag-
cserehatdstiak, és a hypertonia okozta szovédményeket
nagymértékben csokkentik [22]. ACE-gitld kezelés so-
ran szignifikinsan javult az inzulinérzékenység, és csok-
kent a szimpatikus aktivitds [23].

Azok a tanulmdnyok, amelyek soran az ACE-gatlok,
illetve ARB-k kedvez6 hatdsat igazoltak, meghatarozzak
dontésiinket. Egységesen jellemzd, hiszen valamennyi
RAS-gatl6 esetén igazolt, hogy a hasnyalmirigy és a vaz-
izmok vériramlasat javitjik, a glitkdztranszportot és
gliitkoztelvételt fokozzak (Glut-4-indukcié, NO-szint-
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emelés), az inzulinérzékenységet novelik (PPAR-gamma-
agonista, adipocytikra kedvezd, adiponektint noveli).

Ha a Kklinikai tanulmdnyokat végignézziik, akkor
az ACE-gatlokkal (DREAM, HOPE) és az ARB-kel
(LIFE, VALUE) egyarint elegendd bizonyitékkal ren-
delkeziink ezek optimalis alkalmazasihoz. Ezek a vizs-
galatok persze nem prediabéteszes hypertonias betegek-
ben torténtek, mégis az ezekbdl levonhatd kovetkezte-
tések biztonsiaggal alkalmazhatok erre a betegcsoportra
is. A nagy klinikai tanulminyok azt igazoltik, hogy a
vérnyomdscsokkent6k koziil a glikdzanyageserét leg-
kevésbé az ARB-k rontjak, bizonyos esetekben a szén-
hidrit-tolerancia javuldsit is észlelték [24]. A lezdrult
vizsgalatok nem elemezték kiilon a prediabéteszes al-
lapotot. A telmisartannal zajlé6 Protection vizsgalat-
ban szdmos elemzés tortént. A TRENDY, a DETAIL,
VIVALDI, AMADEO vizsgilatban 2-es tipust diabé-
teszes betegek és nem prediabéteszesek voltak, mégis
igen jo tajékoztatst adnak [25, 26, 27].

A ttlstlyossig sordn alkalmazand6 vérnyomascsok-
kentSk koziil a diuretikumok és béta-blokkolok kedve-
zGtlen anyagcsere-hatastak. Szamos nagy nemzetkozi
vizsgilatban atlagosan 25%-kal kisebb arinyban alakult
ki diabétesz azokban a csoportokban, ahol nem diure-
tikummal vagy béta-blokkol6val tortént a vérnyomas
csokkentése. Nem felejthetjik el azonban, hogy nem
minden diuretikum, illetve béta-blokkol6 azonos. A diu-
retikumok kozt az indapamid metabolikusan neutrilis.

A tiazid diuretikumok, kiilonosen béta-blokkoloval
egyiittesen alkalmazva, kedvezétlenek a szénhidrat- és
lipidanyagcserére. Az inzulinkivalasztis csokkentése és a
hypokalaemia miatt észlelt kedvez6tlen hatdsok (SHEPD,
ALLHAT, ALPINE, INVEST, INSIGHT) kiilonosen
megfontolandoék. A diabéteszben észlelhetd natrium- és
folyadék-visszatartds miatt azonban gyakran indokolt
alkalmazasuk. Az indapamid nem okoz inzulinreziszten-
ciat, és a szénhidrat-, illetve lipidanyagcserét nem mo-
dositja kedvezétlentil. A 2-es tipust diabéteszesekben
indapamiddal végzett vizsgalat soran nemcsak a vérnyo-
masvaltozdst, hanem az anyagcsere-eltéréseket is kiilon
értékelték [28, 29]. A fix kombindciéban alkalmazott
perindopril- és indapamidkezeléssel (n=5569) elért eré-
teljes vérnyomascsokkentés a cardiovascularis mortali-
tas (14%) és renalis (21%) szovédmények csokkentésé-
hez, és a placebohoz képest a HbA,_ (6,5 vs. 7,3%) és
¢homi vércukorérték (6,6 vs. 7,7 mmol/1) csokkenésé-
hez vezetett. A vérnyomds csokkentése (perindopril és
indapamid kombindciéval) a cardiovascularis morbi-
ditast, a cardiovascularis haldlozast (18%-kal) és az
osszmortalitast (14%-kal) egyarant csokkentette [30].
A vizsgilat természetesen nem a prediabéteszesek hy-
pertonidjanak kezelésére adott valaszt, azonban egyér-
telm@ivé tette, hogy a kisebb vérnyomasérték minden
esetben kedvez6bb eredményeket okoz.

Amennyiben béta-blokkolé adasa sziikséges, mert a
betegnél kordbban szivinfarktus zajlott le, vagy ischae-
mids szivbetegség, szivelégtelenség miatt sziikséges al-
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kalmazdsa, akkor vasodilatator hatdst készitmény vi-
lasztand6. Az alfa-, béta-blokkolé hatasti carvedilol a
COMET vizsgalatban 22%-kal kevesebb friss diabétesz-
hez vezetett, mint a metoprolol [31]. Az endothelialis
nitrogén-monoxid-figgd, értagitdé és antioxidans ha-
tast nebivololkezelés soran (példaul SENIORS-study)
ugyancsak kisebb mértékd a metabolikus eltérés, mint
az egyéb béta-blokkolok hatdsira. A béta-blokkolok
kozt tehat az alfa-, béta-blokkold carvedilol és a nitro-
gén-monoxid-felszabadulast elésegité nebivolol predia-
béteszben biztonsiaggal alkalmazhat6.

A magyarorszagi konszenzuskonferencia a Magyar
Orvostarsasigok és Egyesiiletek Szovetsége interdisz-
ciplindris féruma keretében keriilt megrendezésre, az e
teriileten mértékadé 15 tudomdnyos tdrsasig, illetve
4 szervezet kozremikodésével [32]. A konferencia
részletesen foglalkozott a kockdzati tényezSk szerepé-
vel, a metabolikus szindroma egyes elemeivel, majd a né-
pesség szamdra ajanldst fogalmazott meg, azonban a
prediabéteszrél nem foglalt alldst.

Prediabéteszhez tarsult
hypertonia kezelése

A prediabéteszhez tirsulé hypertonia kezelése sorin az
életmodvaltds még nagyobb jelentdségii, mint az egyéb
hypertonidk esetén. Azok az elSirdsok, amelyek betartd-
saval, betartatasaval a folyamat lelassithat6, megdllithat6,
egyértelmtien a beteg-egyiittm(ikodés alapvetd kérdéseit
is érinti. Az egyénre igazitott kezeléssel el kell érni, hogy
a beteg életmindsége, munkaképessége a legkedvezEb-
ben alakuljon. Hiaba vesziink figyelembe barmilyen tera-
pids alapelvet, rizikotényezdt, tarsbetegséget, ha nem
vagyunk tekintettel az adott beteg szociilis helyzetére
és a valasztott gyogyszer koltségére. Ha azt gondoljuk,
hogy a nem gyogyszeres kezelés alapja a megfelels ét-
rend betartasa, akkor ez prediabéteszes, hypertonias be-
teg esetén hatvanyozottan jelentkezik. Kiilonos jelents-
séggel bir, hogy a vérnyomast a kezdeti idGszakban egy
joforman tiinet- és panaszmentes allapotban kell ke-
zelni, azzal a meggy6z6déssel és abban a hitben, hogy a
kezelés remélt haszna ,,csupin” annyi, hogy nem val-
tozik semmi az évek sordn, vagyis nincs szovédmény.
Természetesen a szovédmények megjelenése (agy-,
sziv-, vese-, szembetegségek) esetén mir mindenki szi-
mira egyértelmd, hogy valahol mulasztas tortént. A pre-
diabétesz ebbdl a szempontbdl kilonosen nagy kihivast
jelent, hiszen a nem gydgyszeres kezelés idGszakaban a
hypertonids beteg nem csupidn egy gyogyszert kap, ha-
nem ennél sokkal tobbet kériink, az életét valtoztassa
meg!

A gyogyszeres kezelés kivalasztasa soran tehat a meta-
bolikusan neutralis antihipertenziv kezelés alapvetd je-
lentGség.

A prediabéteszhez tarsulé hypertonia népegészség-
tigyi jelentGségét az elhizds jarvanyszerd terjedése je-
lenti. A felnétt lakossdg tobb mint 25%-at érintd predia-
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béteszes hypertonia tirsulisa esetén mind a betegek és
az orvosok, mind a finanszirozék szdmdra egyiittesen
kell megtaldlnunk az optimalis megoldast.
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