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Az id6skori hypertonia kezelésére vonatkozd szakmai javaslatokban jelent8s viltozdsok kovetkeztek be az elmult
masfél évtizedben. A szerzék célja, hogy nemzetkozi 6sszehasonlitisban bemutassik a kiilonb6zé cardiovascularis-
kockazat-besorolast idGskori hypertonia kezelésének jelenleg érvényes magyar irdnyelveit, nyomon kovetve az ajan-
lasokban bekovetkezett viltozasokat és ismertetve a viltozasokat el6idézé bizonyitékokat. Elemzésiikhoz a 2001 és
2015 kozott megjelent magyar, eurdpai és amerikai hypertoniakezelési iranyelveket és szakmai allasfoglalasokat hasz-
néltik fel. Sokdig a felnSttkori hypertoniiban alkalmazandé kezelési kiiszob és célértékek vonatkoztak idésekre is,
cardiovascularis kockizatot novel§ tirsbetegségekben pedig fokozatosan szigorodtak az elvirisok; mignem az uj
klinikai vizsgilatok eredményei és a kordbbiak tjraértékelése a célvérnyomas-kovetelmények enyhitéséhez, valamint
korosztaly-specifikus ajinlisokhoz vezettek. Az 6sszehasonlitott régiok jelenleg érvényes iranyelveinek javaslatai kii-
16nboznek idGskori diabetesben, vesebetegségben és albuminuridban a vonatkoz6 célértéket, a béta-blokkolok alkal-
mazasit és az idGskor alsé hatdrit illetSen. Egyetértenek azonban abban, hogy a 140-150,/<90 Hgmm vérnyomdsnal
alacsonyabb célérték hasznossagara nincs elég bizonyiték, és tovibbi vizsgilatok sziikségesek az id6skorban, aggkor-
ban és kiilonb6z8 kockizati csoportokban az optimalis célvérnyomads tisztdzasira. Orv. Hetil., 2016, 1577), 247—-
259.
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Comparison of treatment principles of elderly hypertensive patients with
different cardiovascular risks based on Hungarian and international guidelines
(2001-2015)

The aim of this review is to present recommendations of the currently valid Hungarian practice guidelines regarding
antihypertensive therapy of the elderly and very elderly with different cardiovascular risk profiles, compare and con-
trast these with international guidelines, describe changes brought about by the past 15 years, and review the evi-
dence behind. Hypertension treatment guidelines and relevant statements of the Hungarian and European Societies
of Hypertension, of the Joint National Committee and American Heart Association were processed. The use of
age-independent treatment threshold, goal blood pressure values, and the tendency towards more intensive control
in co-morbidities conferring high cardiovascular risk were overcome by the upsurge of new evidence and the re-
evaluation of previous clinical trial data. These lead to the introduction of age-specific and generally less stringent
blood pressure targets in all regions compared. However, the guidelines currently in force still differ in terms of the
attainable values in concomitant diabetes, chronic kidney disease or albuminuria, use of beta-blockers and the defini-
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tion of elderly. Nevertheless, there is unanimous agreement that benefit from lowering of blood pressure under sys-
tolic 140 mmHg is not supported by evidence and further investigation is warranted to determine optimal treatment
targets in the elderly, in the aged over 80 and specific elderly risk groups.
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Roviditések

Al = alfa-1-adrenergreceptor-gitld; AASK = African American
Study of Kidney Disease and Hypertension klinikai vizsgalat;
ABCD = Appropriate Blood Pressure Control in Diabetes kli-
nikai vizsgalat; ACCF/AHA = American College of Cardiol-
ogy/American Heart Association, ACCORD = Action to
Control Cardiovascular Risk in Diabetes klinikai vizsgélat;
ACR = albumin-kreatinin ardny; ADVANCE = Action in Dia-
betes and Vascular Disease: Preterax and Diamicron Modified
Release Controlled Evaluation klinikai vizsgilat; ALLHAT =
Antihypertensive and Lipid-Lowering Treatment to Prevent
Heart Attack Trial klinikai vizsgilat; ARB = angiotenzinrecep-
tor-gitlo; ASCOT = Anglo-Scandinavian Cardiac Outcomes
Trial klinikai vizsgalat; ATP III = Adult Treatment Panel III
szakmai irdnyelv; BB = béta-blokkolé; BKH = balkamra-hyper-
trophia; CCB = kalciumantagonista; CKD = krénikus vese-
betegség; CV = cardiovascularis; DHP-CCB = dihidropiridin-
kalciumantagonista; ED = erectilis diszfunkcio; ESRD =
végstadiumu vesebetegség; FEVER = Felodipine Event Reduc-
tion klinikai vizsgilat; GFR = glomerularis filtriciés ariny;
HYVET = Hypertension in the Very Elderly Trial klinikai vizs-
galat; IDF-MS = International Diabetes Federation — Metabo-
lic syndrome; IMT = intima-media vastagsdg; ISA = intrinszik
szimpatomimetikus aktivitas; ISH = izoldlt szisztolés hyperto-
nia; ISZB = ischaemids szivbetegség; JATOS = Just Another
Tool for Online Studies; JNC 7 = Joint National Committee 7
szakmai irdnyelv; JNC 8 = Joint National Committee 8 szak-
mai irdnyelv; LIFE = Losartan Intervention for Endpoint Re-
duction in Hypertension klinikai vizsgalat; MDRD = Modifica-
tion of Diet in Renal Disease klinikai vizsgilat; MRC-E =
British Medical Research Council (MRC) Trial of Treatment of
Hypertension in Older Adults klinikai vizsgalat; MS = metabo-
likus szindréma; ONTARGET = Ramipril Global Endpoint
Trial klinikai vizsgalat; RAAS = renin-angiotenzin-aldoszteron
rendszer; RCT = randomizalt kontrollalt vizsgilat; SCOPE =
The Study on Cognition and Prognosis in the Elderly klinikai
vizsgilat; STOP-2 = Swedish Trial in Old Patients with Hyper-
tension-2 klinikai vizsgilat; TZD = tiazidszdrmazék diureti-
kum; VA NEPHRON-D = Veterans Affairs (VA): Combinati-
on Angiotensin Receptor Blocker; and Angiotensin Converting
Enzyme Inhibitor for Treatment of Diabetic Nephropathy kli-
nikai vizsgédlat; VALISH = Valsartan in Elderly Isolated Systolic
Hypertension klinikai vizsgalat

Az elmult masfél évtizedben sokat valtozott a szakmai
vélemény az idGskori vérnyomascsokkentés hasznossiga-
rél és annak megval6sitdsarél. Sokaig elvi megfontolds-

bdl ellenjavalltak vagy bizonyitékok hidnyaban nem fog-
laltak allast a kérdésben, elfogadva azt a tézist, miszerint
az id&skori vérnyomas-emelkedés a fiziologids adapticid
része. A korabbi elképzelésekhez képest valtozast idéztek
el6 a 2000-es évek elejére azok a kutatisi eredmények,
amelyek a magas vérnyomds idGskorra is kiterjeds cardio-
vascularis és teljes mortalitisban valé prognosztikai je-
lentGségére utaltak [1]. A 60 év feletticket is bevono kli-
nikai vizsgilatok metaanalizise alapjan igazolni tudtik a
vérnyomascsokkentés idGskorban is érvényesiil6 cardio-
vascularis preventiv hatisit [2]. Az idGsekre fokuszald
prospektiv intervencids vizsgalatok be is bizonyitottik a
vérnyomascsokkentés elénydsségét el6szor az idGs, majd
a nagyon idés, 80 évet elért korosztilyban is. Az elmult
15 év klinikai vizsgalati eredményeit sorra integriltak a
megjelend iranyelvek és szakmai allasfoglalasok, amelyek
ezéltal folyamatosan 1j részekkel béviiltek. Ezek koveté-
se nem kis kihivast jelentett az id6s hypertonias betegek
kezelésével foglalkoz6 szakembereknek.

Jelen értékelés és Osszefoglalas célja egyrészt nemzet-
kozi Osszefiiggésben bemutatni az idGskori hypertonia
kezelésének ma érvényes magyar iranyelveit. Masrészt
nyomon kovetni a magyar, eurdpai és amerikai terdpids
atmutatok javaslatainak elmult mdsfél évtizedben beko-
vetkezett valtozdsait, roviden ismertetve a valtozasok
mogott dllé bizonyitékokat. Az értékelés sorin megkii-
lonboztetett figyelmet forditottunk azon hypertonias,
idG8s betegekre, akiknek ischaemids szivbetegségiik, dia-
betes mellitusuk és krénikus vesebetegségiik is volt.

Az attekintéshez felhasznaltuk a 2001 és 2015 kozott
kiadott hat magyar [3, 7-11] harom eurdpai [4, 12, 13]
hypertoniakezelési irdnyelvet, a 2011-ben kiadott, id&s-
kortiak kezelésére vonatkoz6 konszenzusnyilatkozatot
[5], és két amerikai [6, 14] hypertoniakezelési iranyel-
vet, a 2007-es eurdpai iranyelvet Gjraértékeld tanulmanyt
[15]. Ertékeltiik a felsorolt dokumentumokban idézett
és azt kovetGen megjelent, idGskortak kezelésében rele-
vans legfontosabb kozleményeket.

Id&snek tekintettiik a 65 év feletti, 66-79 év kozotti
egyéneket, aggkoranak pedig a 80 év feletticket. A kis és
kozepes kockazatt betegeket elkiilonitettiik a nagy koc-
kizata egyénektdl a Framingham Score besoroldsa alap-
jan.
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Farmakoterapias kiiszobvérnyomas
és célértek

Kis és kozepes mértékii cavdiovascularis rizikojn
hypertonias betegek, 66—79 éves korcsoport

A 2015. évi magyar ajanlds nemzetkozi 6sszehasonli-
tassal

A 2015-ben kiadott magyar iranyelv [ 3] kimondja, hogy
a cardiovascularis (CV) riziké besorolasatdl fiiggetlentil,
csak a 160 Hgmm szisztolés értéket meghaladé vérnyo-
mdsnal megkezdett gyogyszeres terapia hatékonysagara
és a szisztolés vérnyomdas 140-150 Hgmm kozottd, a di-
asztolés vérnyomds 90 Hgmm alatti célértékre torténd
csokkenésére rendelkeziink bizonyitékkal 65 év felett.
66-79 éves életkorban ugyan enyhe hypertonia esetén
(szisztolés vérnyomas 140-160 Hgmm) is elkezdhet§ a
<140,/90 Hgmm célértékre iranyuld terapia. Ehhez fel-
tétel a beteg j6 dltalanos dllapota és a megtelelS tolerabi-
litds. A koribban diagnosztizalt betegeknél, akik stabil
140 Hgmm alatti szisztolés érték mellett a kezelést jol
viselik, nem sziikséges a vérnyomascsokkentd kezelés fel-
fiiggesztése, magasabb érték beallitasa.

Mindez szinte teljesen megegyezik a 2013. évi eurdpai
ajanlassal [4], két kilonbséggel. Egyrészt, az eurdpai
iranyelv nem definidlja pontosan az idGskor alsé hatarat.
Masrészt a magyar irdnyelv tartalmazza még az ACCE/
AHA 2011-es konszenzusnyilatkozatiban [5] mir meg-
fogalmazott tovibbi kiegészitést. E szerint ebben az
életkorban a 150 Hgmm feletti szisztolés érték is elfo-
gadhatd, ha a célvérnyomdsérték négy megtelel6 tima-
daspontt szerrel sem érhetd el, vagy a tovibbi vérnyo-
mascsokkentés jelentds mellékhatasokat okozna, példaul
65 Hgmm alatti diasztolés értékhez vezetne (ami viszont
mir az elégséges koszortér-keringést és a renalis perfazi-
Ot veszélyeztetné).

A jelenleg érvényben 1év6 amerikai iranyelv [ 6] is nagy-
részt atfedi az eurdpai és a magyar ajanldsokat. A JNC 8
ugyanagy a <150,/90 Hgmm célérték elérését javasolja,
és ennél alacsonyabb vérnyomasértéknél szintén nem ja-
vasolja a bedllitott és jol toleralt terapia megvaltoztatasat.
Viszont egyértelmtien kimondja, hogy a célértéket meg-
haladé, azaz 150/90 Hgmm-t eléré vérnyomdsnal mar
ajanlott a gyogyszeres terapia elkezdése, és ez mar 60
éves kortdl alkalmazandé, amely tekintetben szigortibb
az eurdpai vagy magyar iranyelvekhez képest.

Hogyan valtoztak az ajanlasok 2001 ota,
és mi all a valtoztatisok hatterében?

Magyarorszagon, a 2001-2009 kozott kiadott irdnyel-
vekben [7-11] nem szerepelt korosztaly-specifikus ajan-
lis a kiiszobvérnyomdst és célvérnyomdst illetSen. Igy a
tarsbetegségektsl és szovédményektSl mentes, mérsé-
kelt CV-kockazatt idsekre is vonatkozott, hogy grade
111 sdlyossagban azonnal, mig grade I-II fokozatndl csak

akkor kellett gyogyszeres terdpiat alkalmazni, ha a né-
hany hénapig, majd késG6bb mar csak néhany hétig alkal-
mazott életmoéd-viltoztatds antihipertenziv hatdsa nem
volt kielégitd; és a 140,/90 Hgmm alatti vérnyomas volt
a terdpids cél.

A fentiekkel megegyez6 javaslatok szerepeltek a 2003-
ban [12] és 2007-ben kiadott [13] eurdpai ajinlasokban
is. Az Amerikai Egyesiilt Allamokban 2003-ban mér
utaltak ra [ 14], hogy nincs evidencia az id§sek gyogysze-
res terapidjanak megkezdésére grade I hypertonidban.
Ugyanakkor a JNC 7 gy vélte, hogy az ez ellen sz616
bizonyitékok hianyaban a kezelés nem tagadhat6 meg, és
érvényben maradt a 140,/90 Hgmm kezelési kiiszob és
cz alatti célértékek javaslata, egészen 2014-ig.

Viszont a 2009-ben megjelent, a 2007-es eurdpai
iranyelvet kritikusan Gjragondolé tanulmany [15] szer-
z61 mar ugy fogalmaztak, hogy igazabdl az altalinosan
(és igy alacsony-mérsékelt CV-rizikéban is), grade I fo-
kozatban elkezdett kezelés és a <140,/90 Hgmm alatti
célvérnyomds josagara nincs elég evidencia. Egyrészt a
korabbi ajinlasok alapjaul szolgil6é vizsgilatokba sok
esetben a diasztolés vérnyomas alapjan vontak be a bete-
geket, és igy sokaknal a szisztolés nyomds meghaladta a
grade I tartomanyt. Masrészt nem csak alacsony-mérsé-
kelt CV-kockazatt betegek szerepeltek a vizsgilatokban.
A kifejezetten idGskortiakkal végzett nagy prospektiv
vizsgilatokban [16-23] 160 Hgmm szisztolés érték fe-
letti betegek szerepeltek. Az intenzivebben kezelt vizs-
géilati csoportokban elért atlagos szisztolés vérnyomds
egyik esetben sem ment 140 Hgmm ald. S6t az idGskori
hypertonidban elérendé optimalis célvérnyomast kutatd
japan vizsgalatok [24, 25] sem tudtak kimutatni szignifi-
kans CV-elényoket a <140 Hgmm szisztolés célra kezel-
tek javara, a 140-150 Hgmm tartomdanyba kezeltekkel
szemben.

A nagy randomizalt, kontrolldlt vizsgilatok (RCT) ko-
zil eddig egyediil a FEVER vizsgalat idGsekre fokuszalo
alcsoport-analizise [26] utalt arra, hogy a 140 Hgmm
alatti szisztolés érték idGsek szamara is CV- és Osszmor-
talitasbeli el6nyokkel jarhat, anélkiil, hogy fokozddni-
nak a mellékhatasok. A szerz6k kovetkeztetése, miszerint
érdemes alacsony-mérsékelt CV-kockazat id&seknél is
140 Hgmm szisztolésvérnyomds-érték ald csokkenteni a
vérnyomast, tobb okbdl is kritikusan kezelendd. A vizs-
gilat nem az optimdlis célvérnyomas meghatirozasara
lett tervezve és két olyan vizsgalati csoport lett Osszeha-
sonlitva, amelyekben ugyantgy voltak 140 Hgmm alatti
vérnyomast elérék (55% és 44%).

A fenticket mérlegelve az eurdpai és a Magyar Hyper-
tonia Tarsasag a 160 Hgmm szisztolés kezelési kiiszob-
értéket és a 140-150 Hgmm célértéktartomanyt tar-
tottak  bizonyitottan hasznosnak kis és kozepes
CV-kockazata id6s betegek esetében. A j6 tolerabilitds
mellett, grade I sdlyossigban is megfontolandé a vér-
nyomascsokkentés <140,/90 Hgmm ala. Javasolt, hogy a
<140,/90 Hgmm-re bedllitott beteg antihipertenziv te-
ripidjan ne torténjen valtoztatis!
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Mindezeket bizonyitotta az, hogy a JATOS [24] és
VALISH [25] vizsgilatokban a 140 Hgmm alatti szisz-
tolés értéket elérd karokban nem tapasztaltak tobb mel-
lékhatist, nem nétt meg a vizsgilatmegszakitisok arinya
sem, és CV-szempontbdl sem szenvedtek hatranyt a be-
tegek a mérsékeltebben kezeltekhez képest. Egyes id6se-
ket bevoné vizsgilatokban [19] a CV-elényokkel jaréd
intenzivebben kezelt karon sokan értek el 140 Hgmm
alatti vérnyomast, szintén a kezelés jo tolerdlasa mellett.
Az amerikai ajanlasok tulajdonképpen egyeznek az euro-
pai és magyar irdnyelvekkel, de mivel <150,/90 Hgmm a
bizonyitékalapt célérték, a mar ezt a hatart elérg vérnyo-
miasnal javasoljak a gyogyszeres kezelés megkezdését.
Ezenkiviil, mivel az idGseket bevoné és az evidencidkat
szolgaltat6 vizsgilatok jelent8s része [16, 18, 19, 22,
271 mar 60 éves kortdl vont be betegeket, a JNC 8 a
fenti ajanlast mar a 60. életkortdl és nem csak 65 év felett
tartja alkalmazandénak.

Persze a jelenlegi szakmai allaspont nem zdrja ki, hogy
id6skora hypertonidsok és ezen beliil is a kis és kozepes
cardiovascularis kockazati besoroldst idGsek esetleg nem
jutninak tovabbi elényokhoz egy alacsonyabb kezelési
hatarérték és célérték bevezetésével. Ezt dllitjak egy
nemrégiben publikalt prospektiv obszervacios vizsgailat
[28] szerzdi is, akik 10 éves kovetés utan azt talaltak,
hogy a 140-150 Hgmm kozotti szisztolés értékkel é16,
CV-megbetegedést6l mentes, idGs kohorszban (260)
szignifikdnsan megnovekedett a CV-morbiditds az opti-
mdlis (<120,/80 Hgmm) vérnyomasaakkal szemben. Te-
hét elképzelhetd, hogy az elényok csak hosszabb tivon
jelentkeznek, és ezért nem voltak bizonyitd erejlick az
eddigi, csak néhdny évig tarté klinikai vizsgéilatok.

Kis és kozepes cardiovascularis rizikéja
hypertonia a 80 évet elért korcsoportban

A 2015. évi magyar ajanlis nemzethozi
osszehasonlitassal

A legtjabb magyar és curdpai irdnyelvek kordbban is-
mertetett, idGsek kezelési kiiszobértékére és célvérnyo-
masdra vonatkozo javaslatai a 80 évet elért, nagyon id&s
populiciéban is érvényesek, néhiny eltérés azonban
megemlitendS. A 160 Hgmm szisztolés kezelési kiiszob-
vérnyomas és 140-150/<90 Hgmm célvérnyomas csak
akkor alkalmazhatd, ha a beteg j6 fizikilis és szellemi al-
lapotban van, valamint ha nem all fent klinikailag szigni-
fikins ortosztatikus vérnyomascsokkenés. Minden mas
esetben a kezelGorvos egyéni dontésére van bizva a
gyogyszeres terapia elkezdése, a beteg altalanos allapotd-
nak, mellékhatasok toleralhatésaganak a figyelembevéte-
lével, a kockdzat—el6ny viszony mérlegelésével. Tovabbi
kiilonbség, hogy a 66-79 évesektdl eltéréen a grade 1
fokozatt allapotok gyodgyszeres kezelése és a <140,/90
Hgmm célvérnyomas ebben a korosztilyban nem mertil
fel. Azonban egy 80 éves kora el6tt alacsonyabb vérnyo-
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misra stabilan bedllitott betegnél ugyanagy, tovibbra is
folytathaté a megszokott, jol tolerdlt terapia.

Az curdpai és magyar irinyelvekkel szemben a JNC 8
nem tesz kiilon emlitést a 80 évet betoltottekrdl, esetiik-
ben ugyanazt a 150,/90 Hgmm kezelési hatdrértéket és
<150/90 Hgmm célértéket javasolja, mint minden 60
évet betoltott idSs hypertonids esetében, az eurdpai és
magyar iranyelvekben szerepl6 megkotések nélkiil.

Hogyan valtoztak az ajanlisok 2001 ota,
¢s mi all o valtoztatasok hatterében?

Id&skortaakon beliili, tovabbi korcsoport szerinti elkiilo-
nités és ez alapjan torténd terapias ajanlasok a magyar és
eurdpai irdnyelvek korabbi kiaddsaiban nem szerepeltek.
Ezért az alacsony-mérsékelt CV-rizikéju idSs hypertoni-
as betegekre is kiterjed6 140,90 Hgmm alatti célérték
vonatkozott a 80 évesekre is. Megjegyzendd, hogy a ma-
gyar irdnyelvek 2005-6s és 2008-as, az curdpai irdnyel-
vek 2003-as és 2007-es kiaddsaiban mar megjelentek az
antihipertenziv kezelés felsG életkori hatirira vonatkozé
utaldsok. 80 éves kor felett a vérnyomascsokkentés hasz-
nossaga azért kérdgjelez6dott meg, mert egy metaanali-
zis alapjan [29, 30] ugyan van a vérnyomadscsokkentés-
nek ebben az életkorban is a haldlos és nem haldlos
kimeneteld cardiovascularis esemény incidencidjat csok-
kentd hatasa, de az ¢sszmortalitds nem valtozik.

A fordulatot a 2008-ban publikilt HYVET vizsgilat
eredménye [31] hozta, amely el&szor bizonyitotta a vér-
nyomadscsokkentd kezelés élethosszabbitd hatasit a 80.
életévet elért populdcidban. A vizsgilat jelentGségét az
curépai és amerikai tarsasigok mar a 2009, valamint
2011-es nyilatkozataikban kiemelték, viszont konkrét
ajanlasok erre a korcsoportra vonatkozoéan el6szor a je-
lenleg érvényben 1évé iranyelvekbe kertiltek be. A magyar
és eurdpai iranyelvekben javasolt 160 Hgmm szisztolés
kezelési kiiszobérték a HYVET vizsgilat egyik bevonasi
kritériumadra vezethetd vissza. A 140-150 Hgmm kozotti
célvérnyomas-tartomany pedig azzal magyarazhat6, hogy
a vizsgalatban a CV-morbiditas és 6sszmortalitasbeli el6-
nyoket mutatd kezelt csoportban az elért atlagos sziszto-
1és vérnyomds 144 Hgmm volt. Mivel pedig a HYVET
vizsgalatba csak jo fizikdlis allapottal, megtartott kognitiv
funkciéval rendelkezd, jelentSs orthostasist nem mutato,
kardiometabolikus rizikétényezSkkel kevéssé érintett be-
tegeket vontak be, az irdnyelvek javaslatai csak jo altala-
nos dllapot, leginkabb kardiometabolikus tarsbetegségek-
kelnem terhelt betegek esetén lehetnének alkalmazhatéak.
A HYVET median 1,8 év utinkovetése és az ezt kovet§
egyéves nyilt vizsgalati 4g megfigyelésének meghosszab-
bitdsa [32] alatt is szignifikinsak maradtak a mortalitas-
¢és morbiditisbeli el6nyok. Az eredmény ugyanagy nyitva
hagyta a kérdést: Vajon hosszu tivon is fennall az antihi-
pertenziv kezelés hasznossiga? A jové kutatasai kell, hogy
megvilaszoljik azt a kérdést is, hogy elérhetd-e tovabbi
elény a vérnyomads intenzivebb, akir 140 Hgmm ald
csokkenésével.
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Nagy cardiovascularis rizikéju idéskori
hypertonia

A 2015. évi magyar ajanlis
nemszethozi osszehasonlitissal

A magyar és eurdpai irdnyelvek id&skori hypertoniaban
alkalmazando, terapias kiiszobérték- és célértékjavaslatai
fiiggetlenek a CV-rizik6-besorolstél. Igy nagy kockdza-
ta id6sek esetében is a kis és kozepes rizikdbesoroldsa
id&seknél leirtak javasoltak. Kiemelendd, hogy a 65-79
éves korcsoportban, kontraindikaciok hianyaban, tarsbe-
tegségek és célszervi szovédmények fennilldsa esetén pe-
dig kilonosen indokolt lehet a nem id@sekre is vonatko-
20, alacsonyabb kiiszob- és célértékek alkalmazisa. Ez
nagy CV-rizikéban, dltalinossigban 140,/90 Hgmm
kiiszobértéket és ez alatti célvérnyomast jelent. Diabete-
ses id6s betegekben <140,/85 Hgmm alatti, jelentds al-
buminuria (>300 mg/nap, ACR>30 mg/mmol) és dia-
betes esetén <130,/85 Hgmm, proteinuria esetén pedig
<130/80 Hgmm célértéket jelent. Az eurdpaitdl eltérs-
en a magyar ajanlasban, krénikus vesebetegségben
(CKD) pedig mar 30-300 mg/nap (ACR 3-30 mg/
mmol) k6zotti albuminiiritésnél a <130,/80 Hgmm cél-
érték az elérend6. Az idGskortiak vérnyomasanak
<140,/90 Hgmm ald csokkentése még nagy CV-riziko-
besorolas mellett is csak szakért6i véleményen alapul,
mivel nem allnak rendelkezésre olyan klinikai vizsgéla-
tok, amelyek a grade I hypertonia <140,/90 Hgmm ala
csokkentésének hasznossagat bizonyitottak volna. Bar a
HYVET tanulmdnyban a kordbbi CV esemény/betegség
(12%) nem befolydsolta a 150 Hgmm alatti szisztolés ér-
ték dltal elérhetd elényoket, egyelSre nincs dllasfoglalds a
nagy CV-rizikéju, 80 év feletti korosztily vérnyomadsa-
nak 140-150/<90 Hgmm célértékre valé csokkentésé-
rol.

Az amerikai JNC 8 szakért6i koziil sokan nem tartot-
tak kell6en alatdmasztottnak az idGskori szisztolés célér-
ték <140-r8l <150 Hgmm-re valé emelését, kiillonosen
tarsbetegségekkel é16, nagy rizikéju betegek esetében.
Igy diabetesben, korcsoporttél fiiggetleniil, megmaradt
a <140,/90 Hgmm célérték amerikai javaslata. Kronikus
vesebetegségben pedig, microalbuminuria (ACR>30
mg/g) esetén, életkortdl és GFR-tdl fiiggetleniil szintén
<140,/90 Hgmm a célvérnyomads. 70 éves kor alatt akkor
is ez a cél, ha a GFR nem éri el a 60 ml/min/1,73 m?
értéket. A csak 60 ml/min/1,73 m? alatti GFR-értékd,
70 éves vagy a feletti kronikus vesebetegnél egyedileg
mérlegelendd a vérnyomds <140,/90 Hgmm érték ala
csokkentése. Az egyéb tirsbetegség vagy szovédmény
miatt magasabb kockazatt idGs betegek a korabbi szek-
cidban leirt, dltalanos ajanlas (<150,/90 Hgmm) szerint
kezelend&k.

Hogyan valtoztak az ajanlisok 2001 ota,
¢s mi all o valtoztatasok hatterében?

Magyarorszigon 2015-ig, Eurépiban pedig a 2009-es
irdnyelvet Gjraértékeld tanulmany megjelenéséig, kor-
csoport-specifikus ajinldsok hidnyaban, ugyanaz a keze-
1ési kiiszobérték és célérték vonatkozott az idés és nem
idGs, nagy és nagyon nagy cardiovascularis kockdzata
hypertonidsokra (tirsbetegségek, célszervkarosodasok,
hirom vagy tobb rizikétényezs halmozott eléfordulasa).

A kiiszob- és célértékek 2001-t61 2009-ig folyamato-
san csokkentek, és egyre tobb beteget kellett a nagy koc-
kdzat csoportba sorolni. A magyar ajanlas 2001-ben
még dltalinosan grade I fokozatban indikalta az élet-
mod-terapia melletti azonnali gydgyszeres bedllitist, és a
vérnyomas <140,/90 Hgmm ala csokkentését. Kivételt
képeztek a diabeteses és kronikus vesebetegek, akiknél
mar ekkor is <130,/85 Hgmm volt a cél. Napi 1 gramm
feletti proteinuria esetén a <125/75 Hgmm célérték el-
érése céljabol mar ekkor is kordbbi beavatkozast javasol-
tak. Az ajanlas a magyar iranyelv 2003. évi kiadasaval
szigorodott. Egyrészt azdltal, hogy a 130/85 Hgmm
kiiszob- és <130,/80 Hgmm célértékek viltak dltalino-
san javallttd nagy CV-rizikd esetén. Masrészt azaltal,
hogy az ajanldsok mdr a microalbuminurias és az ATP I11
kritériumrendszer szerint megallapitott metabolikus
szindromds betegekre is kiterjedtek. Majd 2005-ben, az
IDF-MS kritériumainak adaptalasival, a salyos alvasi ap-
noe, valamint a kritikus boka-kar index érték alapjan szé-
lesedett a szigorubb vérnyomaskontroll alatt tartandék
kore. 2003-ban az curdpai irdnyelv csak diabetesben ja-
vasolta egyértelmtien a <130/80 Hgmm célértéket,
majd a 2007. évi kiadassal kiterjesztette az ischaemias
sziv- és cerebrovascularis tarsbetegséggel rendelkezSkre
és krénikus vesebetegekre is. Proteinuria esetén pedig
<120,/80 Hgmm célérték volt a javaslat. Az egyre rigo-
rozusabb eurdpai és magyar kezelési javaslatok az Ameri-
kai Egyesiilt Allamokban, legalabbis iranyelvek szintjén,
nem jelentkeztek. Ebben az id&szakban a JNC csak egy
javaslatot adott ki (2003), amely csak diabetesben és kro-
nikus vesebetegségben javallta a gyogyszeres kezelés
prachypertensiés dllapotban torténs elkezdését és a
130,/80 Hgmm alatti célértéket. Ezt kés6bb, a 2011. évi
konszenzusnyilatkozat a szakértéi vélemények alapjan
kiterjesztette az idGskori hypertonidhoz tarsuld pangasos
szivelégtelenség, periférids érbetegség és ischaemids sziv-
betegség (ISZB) eseteire.

A 2009. évi eurdpai irdnyelv-Gjraértelmezés azonban
fordulatot hozott, mert az el6z8 évek egyre szigorodd
javaslatait visszautasitotta, és kijelentette, hogy amig
nincs kell§ bizonyiték, addig a nagy és nagyon nagy koc-
kdzatd hypertonids betegeknek is csak 140,/90 Hgmm
kezelési kiiszob javasolhaté. Terapidas célnak pedig a
130-140,/85-90 Hgmm tartomany alsé felének elérése
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javasolhaté. Egyediil még diabeteshez tarsul6 albuminu-
ria esetén 1télték tgy, hogy hasznos lehet a magas-nor-
milis tartomdnyban elkezd6d6 gyégyszeres vérnyomas-
csokkentés, a renalis szovédmények progresszidjanak
lassitasa érdekében.

Ischaemias szivbetegség

Ischaemias szivbetegséggel tarsul6 hypertonidban a
2009-ben javasolt célértékemelést azzal indokoltik,
hogy bar a koszortér-szkler6zisos betegeket bevond
vizsgilatok intenzivebben kezelt betegeiben elért szisz-
tolés atlagvérnyomas a legtobb esetben 130 Hgmm alatt
volt, azonban ez csak egy vizsgilatban [33] vonta maga-
val egyértelmfien a CV-végpontok szignifikins csokke-
nését. A tobbi vizsgilatban [15] vagy nem, vagy csak
részleges CV-el6nyokkel, viszont tobb mellékhatassal
jart az alacsonyabb vérnyomads a 130-140 Hgmm kozot-
ti tartomanyba torténd kezeléshez képest. Koszortaérbe-
teg idGsek vonatkozasiban pedig az INVEST vizsgilat
egyik alvizsgilata [34] is a magasabb célvérnyomas el6-
nyosségét timasztotta ald, ugyanis azt taldltdk, hogy a
70-79 életkor kozotti és 80. életévet elért korcsoportok-
ban kevesebb MI, stroke és haldleset fordult el 135
Hgmm, valamint 140 Hgmm szisztolés vérnyomas mel-
lett, mint 130 Hgmm alatti értékeknél.

Kroénikus vesebetegség

Krénikus vesebetegségben kezdetektdl fogva javasoltak a
130/80 Hgmm alatti célértéket, annak ellenére, hogy
ennek CV-protektiv hatdsira nem voltak meggy6z8 bi-
zonyitékok, de ugy vélték, szerepe van a vesefunkcid
megtartasaban, kiilondsen mar kialakult proteinuriaban
[13].

A 2013-ban kiadott eurdpai iranyelvben megtaldlha-
téak mindazok az érvek, amelyek az atlagosndl alacso-
nyabb célvérnyomds hasznossiga ellen szélnak. Hirom
RCT-ben [35-37], amelyek szinte kizdrélag nem diabe-
teses kronikus vesebetegeket vontak be, azt talaltik,
hogy a 125-130 Hgmm szisztolés tartomdnyba kezel-
tekben nem volt kevesebb a végstidiumu vesebetegség
incidencidja és az Osszhaldlozds, mint a <140 Hgmm
szisztolés célértékre kezeltekben. Ugyanezt a harom
vizsgalatot feldolgozta egy szisztematikus dttekintd ta-
nulmdany [38] is, amely ugyantgy nem taldlt bizonyité-
kot a nem diabeteses CKD-betegek vérnyomdsanak
130,/80 Hgmm ald csokkenésének kardio- és renopro-
tektiv hatdsara. A napi 300-1000 mg-ban proteint tirit6k
mégis profitilhatnak az alacsonyabb vérnyomdscélérték-
bdl. Ez utdbbit timasztotta ald az MDRD [37] és AASK
[36] vizsgalat hosszt tava utinkovetése [39, 40], ame-
lyekben valamennyire megmutatkozott az alacsonyabb
vérnyomassal elérhetd kisebb ESRD és 0Osszhalalozasi
rita a proteinurids betegek alcsoportjiban. A diabeteses
nephropathidban folytatott vizsgalatok viszont nem tud-
tak igazolni a <130 Hgmm hasznossagat (a két vizsgilat-
ban 140 és 143 Hgmm lett a kezelt vérnyomasatlag [41,
421]). Két tovabbi metaanalizis [38, 43] pedig a CKD-
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betegeken folytatott, helyes célvérnyomast kutatd vizs-
galatokat elemezve ugyancsak arra a kovetkeztetésre ju-
tott, hogy a klinikailag fontos CV- és renalis események
megel6zésében nem szarmazik elény a szisztolés vérnyo-
miés 130 Hgmm ala val6 csokkentésébdl. A fentiek alap-
jan érthetd, hogy miért a <140,/90 Hgmm ¢és proteinu-
ridban <130 Hgmm szisztolés célértékek kertiltek a
jelenlegi eurdpai és magyar javaslatba.

Az amerikai JNC 8 valamennyivel differencialtabb ja-
vaslatokat adott ki a CKD-ben alkalmazandé célértékek-
rél. A krénikus vesebetegeken zajlott klinikai vizsgalatok
bevalasztasi kritériumai alapjan dontottek agy, hogy a
<140,/90 Hgmm célértéket csak egy, a korabbinal job-
ban definidlt csoportban ajinljak. A 70 év feletti, GFR
alapjan grade III stadiumu vesebetegségben a fenti cél-
vérnyomads azért igényel egyedi mérlegelést, mert egy-
részt a vizsgalatokba nem vontak be szimottevGen ilyen
korosztalya hypertonids vesebetegeket. Masrészt problé-
miékat vet fel annak a meghatirozasa, hogy ebben a kor-
csoportban tulajdonképpen ki is szamit és kezelendd
agy, mint vesebeteg, figyelembe véve, hogy a klinikai
hasznalatban elterjedt GFR-t becsl6 képletek nem veszik
figyelembe a korfliiggs renalis funkcidcsokkenést és azt,
hogy ebben az életkorban az emlitett képlet (MDRD)
nincs validalva.

Diabetes mellitus
Diabeteses hypertoniis betegekben a korabbiakban java-
solt alacsonyabb célvérnyomdsérték felemeléséhez az ve-
zetett, hogy egyrészt kritikusan Gjraértékelték a régebbi
vizsgilatok dltal nydjtott, kordbban meggy6z6nek itélt
bizonyitékokat. Masrészt figyelembe vették az id§ koz-
ben szigorabb, illetve mérsékelt vérnyomascsokkentés
hasznossiga témakorében megjelent Gj publikdcidkat és
metaanaliziseket. Kordbban tugy gondoltik, hogy meg-
alapozott a <130 Hgmm célérték, mivel mar 120 Hgmm
felett fokozodik a micro- és macrovascularis karosodas
[44]. Az ABCD vizsgalat [45] normotenziv kohorsza-
ban elért 130 Hgmm alatti szisztolés vérnyomdssal is
igazolhaté volt a CV-prevencié és az albuminuria meg-
el6zés /progresszid.

Az ABCD normotenziv vizsgalat értékét csokkentette
a nagyon alacsony esetszam, az, hogy a csoportokban
nem volt kiilonbség a primer végpontnak valasztott kre-
atininclearance-valtozasban, és csak stroke-incidencia te-
rén tudott felmutatni cardiovascularis nyereséget. Az
ADVANCE vizsgilatban [46] cardiovascularis szem-
pontbdl csak a kiinduldskor 140 Hgmm feletti vérnyo-
miéstak profitiltak a kezelésbdl. Bir az intenzivebben
kezelt csoportban kevesebb micro- és macrovascularis
karosodas jelentkezett, de a kezelt dtlagvérnyomas itt
sem volt 130 Hgmm alatt (135 Hgmm). Az ACCORD
vizsgilatban [47] pedig kideriilt, hogy a CV-prevencié
szempontjaibol még a stroke-megel6zés tekintetében
sincs kiilonbség a 120 Hgmm ala csokkentett vagy a
130-140 Hgmm kozotti szisztolés érték elérésével a ke-
zelés hatékonysaga kozott. Az egyéb, diabeteses betege-
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ken folytatott vizsgalatokban elért célérték minden eset-
ben 130 Hgmm feletti (legtobbszor 130-140 Hgmm
kozotti) szisztolés tartominyban volt [15]. Utalhatunk
tovabbi tanulmdnyokra is, amelyek megkérdgjelezték a
130 Hgmm ala valé vérnyomdscsokkentés hatisossigat
[48,49]. A diasztolés érték tekintetében azonban sziilet-
tek bizonyitékok [50, 517 a 85 Hgmm alatti vérnyomas-
érték eredményességére. Igy keriilt a jelenlegi magyar és
curodpai irdnyelvekbe a <140,/85 Hgmm célérték. Diabe-
teses nephropathia vonatkozdsiban utalunk a koribban
emlitettekre, amelyek alapjan érthets a jelenlegi magyar
és eurodpai iranyelvek <130,/85 Hgmm célértékjavaslata
proteinuridval jaré diabetesszel tarsult hypertonidban.

A vérnyomascsokkentd terapia
/ / 3 ’7 .

megvalasztasa az idoskori

hypertoniabetegség kezelesében

Gyogyszervalasztas szempontini kis és kozepes
cardiovascularis rizikijn, illetve izoldlt szisztolés
hypertoniaban, idiskorban és aggkorban

A 2015. évi magyar ajanlas nemzetkozi 6sszehasonli-
tassal

A jelenleg érvényes magyar iranyelv szerint az 6sszes, kii-
16nb6z6 timadaspontt antihipertenziv szer alkalmazha-
té id6skorban. Korcsoporttdl fiiggetlen javaslat, hogy az
els6 vonalbeli kezelés megvalasztasakor a CV-mortalitds
¢és -morbiditis csokkentésére nézve bizonyitékokkal ala-
tdmasztott, szervprotektiv renin-angiotenzin-aldoszte-
ron rendszert gatlé (RAAS-gatlok), tiazid (TZD) és tia-
zidszerdi diuretikum, valamint dihidropiridin tipusa
kalciumantagonista (DHP-CCB) hatéanyagok koziil
ajanlott valasztani. 60 év felett a béta-blokkoldk (BB) és
alfa-1-adrenergreceptor-antagonistak (Al) csak az els6-
ként valasztandé szerekkel kombinicidban, a vélasztast
indokolé tarsbetegség/szovédmény jelenlétekor javasol-
tak. A tobbi vérnyomascsokkentd (direkt renininhibitor,
direkt vasodilatator, centralis timadispontd szerek,
mineralokortikoidreceptor-antagonista) csak akkor jon
szOba, ha a fenti szerekkel nem lehet elérni a célvérnyo-
mist, illetve, ha alkalmazasukat tarsbetegségek indokol-
jak.

Kombinaciok tekintetében korcsoporttdl fiiggetleniil,
dltalinosan kontraindikalttd valt az ACE-gitl6-ARB
egytittadasa; alacsony GFR-értékd idGseknél pedig a
hyperkalaemia veszélye miatt ellenjavallt a TZD-diureti-
kum és amilorid kombinacié. A TZD-diuretikum és BB
egyiittadasa ugyan tovabbra is hasznos, elsGsorban
hypertonia és szivelégtelenség egyiittes el6fordulisakor
ajanlott.

A diuretikumok kozott a bizonyitottan preventiv hati-
st chlortalidon és az anyagcsere-semlegesebb indapamid
ajanlottak, a BB-k koziil a vasodilatator nebivolol vagy az
anyagcsere szempontjabol kedvezébb carvedilol, és B1-
szelektiv bisoprolol, illetve a tartés hatist metoprolol

preferdlt. Izoldlt szisztolés hypertoniaban (ISH) a TZD /
TZD-szer(i diuretikumok és DHP-CCB gyégyszerek ja-
vasoltak. A 80 év feletti korcsoportban — kiiloén javaslat
hidnyiban — ugyanaz alkalmazhat6, mint a tobbi id6s
hypertonids esetében; a korabban beallitott és jOl toleralt
kezelés pedig folytathaté.

Az els6ként alkalmazhat6 és preferilt kombinaciok te-
kintetében az amerikai irdnyelv megegyezik a magyar ja-
vaslattal, viszont az eurdpai irdnyelv az elsédlegesen va-
lasztandok kozé sorolja a BB-t is. A tobbi hatastani
csoport antihipertenziv terapidban elfoglalt helyérdl,
tobbedvonalbeli alkalmazdsirél azonban az amerikai és
eurdpai irdnyelvek is egyetértenek. Az ISH és az aggko-
raak kezelésének tekintetében a magyar és eurdpai irany-
elv kozott nincs kiilonbség, mig a JNC 8 nem tér ki kii-
16n erre a két alcsoportra.

Hogyan viltoztak az ajanlasok 2001 ota,
és mi all o valtoztatdasok hatterében?

TZD-diuretikumokkal, CCB-kel és RAAS-gatlokkal is
végeztek olyan klinikai vizsgalatot, amelyek egyarant az
id6skori vérnyomascsokkentés josigit igazoltik. Ezek a
gyogyszercsoportok mar kezdetektdl fogva (2001) sze-
repeltek a magyar javaslatokban. Az idGskorban megval-
tozott érszerkezet és a hypertonia volumendependens
természete miatt kiemelték a kis dézisti diuretikumok és
a direkt érhatdst CCB-k kifejezetten el6nyos alkalmaz-
hatosiagit [8]. A RAAS-gatlékkal kapcsolatban pedig
kés6bb hivtik fel a figyelmet [9], hogy ugyanolyan haté-
konyak id&skorban is, és albuminuria, balkamra-hyper-
trophia esetén kiilonosen ajanlottak. A 2001 6ta kiadott
magyar irinyelvek egyikében sem szerepeltek a BB-k az
id6skorban elsédlegesen ajanlott szerek kozott. A korral
jar6 fizioldgias valtozasok (csokkent pumpafunkcid, bra-
dycardiara valé hajlam, feltételezetten magasabb béta-
adrenerg ingerkiiszob) nem kedveznek a BB-hatas kiala-
kulasinak, mikoézben a mellékhatisok (csokkend fizikai
teljesit6képesség, ED, dyslipidaemia, csokkend glikkdz-
tolerancia, ortosztatikus hipotenziéra val6 hajlam) kiilo-
nosen kedvezGtleniil érintenék ezt a korcsoportot, f6leg
ISA nélkiili hatéanyagok alkalmazdsakor. Mar az elsé ki-
adast megel6zGen jelentek meg a BB-k mas hatastani
csoportokkal szembeni, idGskori CV-riziké-csokkentés-
ben mutatott hatékonysiganak inferioritisat igazold ta-
nulmdinyok. Az MRC-E vizsgilatban a diuretikumok al-
tal elért el6nyoket rontotta a BB-kombindcid, egy korai
metaanalizisben [52] pedig azt talaltik, hogy a BB-k CV
mortalitis-morbiditas és MI-rizik6-csokkenté hatékony-
sdga a placebdétdl nem kilonbozik. Ezzel ellentétben,
a diuretikumok a BB-khez képest is, minden klinikailag
relevins CV-végpontot kedvez&bben Dbefolydsolnak.
Ezeket az els6 negativ kozléseket erésitette meg a LIFE
[53]és ASCOT-BPLA [54] vizsgilat, és ezt igazolta az a
Cochrane-analizis [55] is, amely megallapitotta, hogy a
BB-k stroke-rizik6-csokkent6 hatdsa a CCB-ktdl és
RAAS-gatloktol elmarad. Vannak eredmények arra vo-
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natkozéan is, hogy a RAAS-giatlokhoz és CCB-hez ké-
pest a BB-k kevésbé hatékonyak a szubklinikus szervka-
rosodasok  megel6zésében /regresszidjaban  (példaul
balkamra-hypertrophia - BKH). A megnovekedett IMT,
aortastiffness, kisartéridk szintjén torténé remodeling
[15] Osszefiiggésben vannak a CV-morbiditdssal és
-mortalitdssal, illetve annak fiiggetlen prediktorai (példa-
ul BKH). A mellékhatdsok tekintetében viszont kimuta-
tott [53, 54], hogy kiilonosen TZD-vel kombinalva, ha-
tdsukra megndtt az Gjonnan diagnosztizalt diabetes
incidencidja.

Tekintettel arra, hogy tobb bizonyiték megkérddjelez-
te a BB-k primer prevencios hatékonysigat és megerd-
sitette kedvezsStlen metabolikus hatdsukat, 2005-t6l a
magyar iranyelvek mind az idGsek, mind a nem id&sek
vonatkozisiban mar csak bizonyos tarsbetegségek/
szov6dmények meglétekor javasoltik els6 vonalbeli
hasznalatukat (szivelégtelenség, koszortér-szklerdzis,
hyperthyreosis, pitvarfibrillicié, phaeocromocytoma,
aortaaneurysma, egyéb nem cardiovascularis betegsé-
gek). Ezek hidnyaban vérnyomascsokkentSként csak
kombinaciéban javasolt alkalmazasuk. Bar a JNC 7 még
korosztilyos megkotés nélkiil, elsG vonalbeli szerként
emlitette a BB-ket, a 2011-es, id&sekre vonatkoz6 kon-
szenzusnyilatkozat mar nem sorolja 6ket a preferdlt sze-
rek kozé. A JNC 8 ezt megerdsitette, és kiterjesztette a
teljes feln6tt hypertonids populdciéra.

Ezzel ellentétben, az eurdpai iranyelvek 2003 ota,
korcsoportos megkotés nélkiil, az elsé vonalban indikal-
jak a BB-ket. Legf6bb indokldsként emlitik azt a nagy
metaanalizist [56], amely kimutatta, hogy a ,,nagy” anti-
hipertenziv gyogyszercsoportok (RAAS-gitlok, BB,
CCB, TZD) stroke, szivelégtelenség és koszortér-szkle-
rozis preventiv hatdsa elsGsorban magabdl a tenzidcsok-
kentésbdl ered, és hogy az antihipertenzivumok vér-
nyomascsokkenté hatékonysiga kozott szidmottevd
kiilonbség nincs. Midsik £6 érvként hozzak fel azokat a
metaanalizisekb8l szdrmazé eredményeket [55, 56],
amelyek szerint a koszoraér-torténések és a szivelégte-
lenség megel&zésében a BB-k hatékonysiga nem marad
el a tobbi gyogyszercsoporttdl, s6t rovid tavon kifeje-
zetten hatékonyabbak a szekunder prevenciéban [56].
A CCB-ktdl ugyan elmarad CV-mortalitast és -morbidi-
tist csOkkenté hatasuk, de a diuretikumokéval és a
RAAS-gitlokéval megegyezik [55]. Mas, hossza tava,
utdnkovetéses vizsgilatok is [57, 58] racafolni latszanak
a BB-k CV-prevencidban val6é inferioritdsit mutatd
RCT-k eredményeire. Idések vonatkozasiban egyrészt
vannak olyan placebokontrollos vizsgilatok, amelyekben
BB-alapt [18] vagy diuretikum- és/vagy BB-kezeléssel
[17] szignifikansan csokkent a stroke és CV-események
rizik6ja. Masrészt a STOP-2 [59] vizsgalatban a diureti-
kum és BB kombinaci6, a CCB vagy ACE-gatl6 alapa
terapia CV primer preventiv hatisa kozott nem mutatko-
zott kiilonbség. Az idGskori BB-alkalmazas mellett sz6l
az is, hogy tgy talaltak, a ,,nagy” hatastani csoportok,
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koztiik BB-k, CV-rizik6-csokkentd hatékonysigit nem
befolyasolja az életkor [60].

A BB-k stroke-rizik6-csokkentésre vonatkozé inferio-
ritdsit az curdpai tarsasig nem taldlta elég meggy6z6-
nek, és azt nyilatkozta, hogy amig nincsenek szisztemati-
kusan atvizsgilva az ilyen irdnyban adatokat kozl§
vizsgalatok, addig nem lehet kizarni, hogy a BB-kezelés-
kor a kisebb hatékonysig a kisebb mértékd vérnyomas-
csokkentésnek az eredménye [15].

A BB-k kedvezGtlen metabolikus mellékhatasait az eu-
ropai irdnyelvek is elismerték. A 2007. évi kiadds figyel-
meztetett is arra, hogy metabolikus szindrémdban vagy
az MS f6 komponenseinek el6fordulasakor keriilni kell,
kiilonosen diuretikummal kombinalt alkalmazisukat.
A jelenlegi kiadasban mar a diabetesincidenciat noveld
hatdsukat is megkérddjelezik. A jelenlegi eurdpai iranyel-
vek a mellékhatasok kivédésére és a CV-preventiv hatas
fokozdsira mint lehetséges megoldast javasoljak a vaso-
dilatator hatdsa nebivololt és carvedilolt, amelyek a me-
toprololhoz és atenololhoz képest varhatdéan elényo-
sebben Dbefolydsoljadk a szovédmények kialakuldsat
(aortastiftness). Esetleg a centralis pulzusnyomas erélye-
sebb csokkentésén keresztiil csokkentik a stroke-rizikét
és nem befolydsoljak az inzulinérzékenységet. Mind-
azonaltal elismerik, hogy ezekkel az Gjabb BB-kkel kife-
jezetten hypertoniaindikiciéban vizsgilatokat nem vé-
geztek, amire egyébként az amerikai iranyelv fel is hivja a
figyelmet, és pontosan ezért soroljaa JNC 8 az 6j BB-ket
is a mdsodvonalbeli antihipertenzivumok kozé.

Az alfa-1-adrenergreceptor-antagonistak (Al) egyik
tirsasdg iranyelveiben sem szerepelnek az elsGdlegesen
valasztandé szerek kozott, mivel nem torténtek olyan
klinikai vizsgalatok, amelyek CV-riziké-csokkentS hatd-
sukat evidenciaként igazoltak volna. Az elsé ilyen vizsgi-
lat az ALLHAT vizsgalat [61] lett volna, amelynek doxa-
zosincsoportjat viszont id§ el6tt ledllitottdk, mivel a
chlortalidonhoz képest kevésbé csokkent az ossz- és CV-
morbiditas, a szivelégtelenség és stroke relativ rizikéja.
IdGskori alkalmazasukkal kapcsolatban a 2003. évi ma-
gyar irdnyelv kiilon elévigyazatossagra intett az id&s élet-
korban fokozottan veszélyes ortosztatikus hypotonia
miatt. 2005-ben a hazai ajinlds kiemelte, hogy kontrain-
dikalt balkamra-diszfunkciéban és hasznalata csak a kisé-
r6 betegségként megjelend benignus prostata-hyper-
trophidban (BPH) ajanlott. Az Al antihipertenziv
kombinaciékban valé helyét viszont megerdsitette az
ASCOT vizsgalat, amelyben eredményesen alkalmaztik
a doxazosint, ACE-gitlé6 + CCB vagy BB + diuretikum
mellett, ezért a jelenlegi irdnyelvek is vagy csak tobbszo-
ros kombinacidban, vagy tarsbetegség (BPH) megléte-
kor javasoljak alkalmazasukat.

A tobbi vérnyomdscsokkentdre vonatkozdan az idSsek
vonatkozasiaban csak a 2005. évi magyar irinyelvben sze-
repelt ajanlds, mégpedig az, hogy a centrilis timadas-
pontt szerek (imidazolinreceptor-agonistak, alfa-2-ago-
nistdk) csak koriiltekintéssel adandék 75 éves kor felett,
az dltalanosan romlé kognitiv funkcié és a szedativ mel-
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lékhatds miatt. Az eurdpai és amerikai iranyelvekben
ezekkel a gyogyszerekkel kapcsolatban korcsoport-speci-
fikus részletek nem jelentek meg, viszont jelenleg min-
den tarsasig egyetért abban, hogy bizonyitékok hianya-
ban ezek a szerek csak rezisztens esetek kezelésénél
johetnek széba.

Az id6skora izolilt szisztolés hypertonids betegeket
vizsgald négy nagy tanulmany [19, 21-23] eredményei-
nek publikdldsa utin mind a 2002-ben megjelent ma-
gyar, mind a 2003. évi kiaddst eurdpai irdnyelvbe a
TZD-diuretikumok és DHP-CCB-k keriiltek be els6dle-
gesen vilasztandé szerekként. Ez a javaslat van azéta is
valtozatlanul érvényben. A 2007. évi eurdpai iranyelv
megemliti, hogy a LIFE vizsgalat ISH alcsoport-analizi-
se [62] és a SCOPE ISH alcsoportjaban kapott eredmé-
nyek kedvez§ stroke-preventiv tulajdonsigot igazoltak
[63] az ARB-kre vonatkozban. Ez arra enged kovetkez-
tetni, hogy az angiotenzinreceptor-blokkolé is racionalis
valasztas lehet id6skori ISH-ban. Az ARB-k id&skori
ISH-ban val6 j6 tolerabilitdsit pedig késbb a VALISH
vizsgilat [25] is igazolta.

A nagyon id6sek antihipertenziv kezelésével elérhetd
elényoket eddig egyetlen vizsgalat, a HYVET vizsgalat
bizonyitotta, amelyben indapamidalapt, perindoprillel
kiegészitett terdpidt alkalmaztak. fgy megfeleld valasztds-
nak litszik ebben a korcsoportban maga a fenti kombi-
nicié6 vagy tigabb értelemben a TZD-diuretikum +
ACE-gitlé kombinacié. (Bir ez igy egyik iranyelvben
sem szerepel.) Ebben a korcsoportban egyéb, placebo-
kontrollos vagy mds 6sszehasonlitd vizsgilat nem tor-
tént. Viszont az id6skori hypertonia indikdciéban zajlott
vizsgalatok koziil tobb is vont be 80 év feletticket [17,
19, 21, 59]. A szakért6i vélemények szerint az idGskor-
ban érvényes ajanlasok kiterjeszthetSek a 80. éviiket el-
érékre is, ezért nem szerepel rjuk vonatkozoéan kiilon
terdpids ajanlds sem a magyar, sem az eurépai vagy ame-
rikai irdinyelvekben.

Monoterapia vagy kombindcio kévdése kiilonbozo
cavdiovascularis rizikoju 1dioskori hypertonias
betegekben 2001-2015 kozott

Az idGskori vérnyomascsokkentésben fontos szempont
a megvaltozott gyogyszer-metabolizmus és a csokkent
fiziol6gias adapticios készség, a mellékhatasok kivédése,
a beteg-egylittmikodés optimalizalasa és természetesen
a vérnyomdas mihamarabbi bedllitisa. Ezekre a szempon-
tokra minden 2003 6ta kiadott magyar iranyelv felhivta a
figyelmet, és ezért volt ajanlott mar 2009-ben a kezelés
megkezdése kis adagu, lehetSleg fix kombinaciéval. Ez
2015-ben tigy médosult, hogy a kis és kozepes CV-rizi-
koéja idGskori hypertonidban elérendé <150,/90 Hgmm
célvérnyomids eléréséhez grade I silyossigban elfogad-
hat6 a monoterapiaval valé kezelés, grade II fokozattdl
viszont korosztalytdl fiiggetleniil sziikséges az azonnali
kis do6zistt kombindacioval valé kezdés. Egy adott tima-

ddsponta szer legfeljebb kozepes adagjat javasolt alkal-
mazni, nem kielégit6 hatékonysig esetén dézisemelés
helyett pedig a kis/kozepes adagi gyogyszer-kombina-
ci6 vélasztasa célszerd.

Nagy cardiovascularis kockizattal jaré dllapotban a
CV-kockazat csokkentése érdekében miel6bb elérendd
az alacsonyabb vérnyomds. A kordbbi években javasolt,
az atlagosndl alacsonyabb célérték miatt mar a kezdetek-
tol [7, 12] alapvetS fontossiginak itélték a kombinalt
antihipertenziv kezelést, a lehet6leg azonnal kombindci-
oval valé terdpiainditast. Ez a javaslat van jelenleg is ér-
vényben, korcsoportos megkotés nélkiil.

Az eurdpai ajanlas kis és kozepes kockazat esetén ab-
ban engedékenyebb, hogy grade II stlyossaga esetekben
clfogadhaténak tartja a kezelés kis dozist, monoterapid-
val valé kezdését. Az amerikai irinyelv minden korosz-
talyban elfogadhaténak tartja a kezelés akiar monoterdpi-
aval, akar azonnali kombinaciéval valé kezdését, bar a
2011-ben kiadott nyilatkozatban id&skorban wjonnan
diagnosztizalt grade II hypertoniiban a rogton kis d6zi-
st gyogyszer-kombindcié adasat javasoltk, akdr mar ala-
csony-mérsékelt CV-rizikoban.

Nagy cardiovascularis rizikoji iddskori
hypertonia — a gyogyszervilasztas szempontini
kiemelt tarsbetegségekben

Ischaemias szivbetegség
Az ischaemias szivbetegségben elényds gyogyszer-hatds-
tani csoportok kore mar lényegében a 2001. évi magyar
kezelési iranyelv megjelenésére tisztizédott és igy azdta
keveset valtozott. A krénikus ISZB-ben eleinte javasolt
ACE-gitlok, CCB-k koziil a DHP tipustiak vagy verapa-
mil és BB-k csoportja 2003-ban kiegésziilt a diuretiku-
mokkal, 2005-ben pedig az ACE-gatlok alternativija-
ként az ARB gyogyszerekkel. A friss szivinfarktus utdn
ajanlott ACE-gatlok, BB-k vagy BB-intolerancia esetén a
nem DHP tipust CCB-k koréhez ugyancsak 2005-ben
ajanlottik az ARB-ket. Ekkor az MI utan kialakult szisz-
tolés balkamra-elégtelenség esetén az aldoszteronanta-
gonista diuretikumok is a javasoltak kozé keriiltek.
Krénikus ISZB-ben, a vérnyomdscsokkentésen keresz-
tiil kifejtett hatdsukon tal, a kiilonb6z§ antihipertenzi-
vumoknak nincs addiciondlis CV-rizik6-csokkentd vagy
szervprotekiv hatdsuk. Mivel CV-preventiv hatékonysa-
guk egymast6l nem kiilonbozik [56], hatékonysiguk pe-
dig életkori fliggést nem mutat [60], korcsoporttdl fiig-
getlentil nem volt és most sincs koztiik valaszthatosagi
rangsor. A jelenlegi magyar és eurdpai iranyelvek agy
fogalmaznak, hogy barmely antihipertenzivum alkal-
mazhatd, értve ez alatt az evidence based, nagy hatastani
csoportokat (CCB, RAAS-gitlé, BB, TZD-diuretikum).
A vérnyomas és anginds tiinetek egytittes kezelése szem-
pontjabdl a legkedvez&bbek a CCB-k és BB-k. MI utan
viszont elsé vonalban adandé a BB, rovid tivon kétszeres
coronariapreventiv hatékonysiga miatt [56]. Evidencia-
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alaptt a RAAS-gatlok kombinalt addsa konkomittilé dia-
betes, a bal kamra szisztolés diszfunkcidja vagy pangasos
szivelégtelenség esetén, vagy ha anterior infarktusrél volt
sz6.

A jelenlegi amerikai ajinlas kiilon nem tér ki az ISZB
esetén vilasztando gyogyszerekre, viszont az idések terd-
pidjat targyalé 2011. évi konszenzusnyilatkozat pontos
gyogyszervalasztasi Gtmutatdst tartalmaz, ami a jelenlegi
magyar és eurdpai ajanldsokkal megegyezik.

Kroénikus vesebetegség

Az elmult masfél évtizedben sokat valtoztak a krénikus
vesebeteg hypertonidsok gyodgyszerelésére vonatkozd
ajanldsok Magyarorszdgon. Amikor adatok jelentek meg
a RAAS-gatlok vérnyomascsokkentés melletti addiciond-
lis renoprotektiv hatisira, a 2001-es magyar irinyelvben
még javallt direkt vasodilatatorok kiszorultak a javaslat-
bol. Az Al-antagonistik a preferalt kombinacidk utani
tobbedik vonalba keriiltek, és a bizonyitottan CV-pre-
ventiv ,nagy hatistani csoportok” kozott is valasztasi
rangsor alakult ki.

Az eurdpai és amerikai irdnyelvek 2003-ban mar elsé
vonalban indikdltadk a RAAS-gatlékat CKD-ben, min-
denféle megkotés nélkil. Magyarorszigon 2005-ben
csak konkomittans diabetes és proteinuria esetén voltak
javasolhatéak. A RAAS-gitlék melletti kombinaciéban
mindharom emlitett iranyelv CCB-t, BB-t vagy diureti-
kumot ajanlott. Majd a 2011-es amerikai konszenzusnyi-
latkozat mar csak proteinuria meglétében tartott ki a
RAAS-gatlok els6dlegességénél idGskorban, hivatkozva
arra, hogy 300 mg/nap alatti albuminuria esetén addici-
ondlis renoprotektiv hatasukra nincsenek adatok. A pre-
ferdlt kombinacidkkal kapcsolatban megjegyzendd, hogy
még az eurdpai irdnyelvek 2007-¢s, a magyar irinyelvek
2009-es kiadasai is ,,j6 otletnek” tartottidk az ACE-gat-
16k ARB-kel val6 kombinaciéjat, mert tgy tdint, a kiter-
jedt RAAS-blokaddal csokkenteni lehet a proteinuridt és
a kovetkezményes végstidiuma veseelégtelenség kiala-
kuldsat. Ezt a feltételezést kés6bb megcifolta az
ONTARGET [64] és a VA NEPHRON-D [65] vizsgi-
lat, amelyben kettés RAAS-gatlissal nem csokkent a CV-
morbiditds és -mortalitds, viszont a renalis mellékhatdsok
gyakorisaga nétt (akut veseelégtelenség).

A jelenlegi eurdpai kezelési iranyelv, nem a cardiovas-
cularis végpontok csokkentésében mutatott nagyobb ha-
tékonysiguk, hanem a vesefunkcié romlasit lassité hatd-
suk miatt, tovabbra is els6 vonalban javasolja a
RAAS-gitlokat, életkortél/diabetestdl/proteinuridtol
vagy annak mértékétdl fiiggetleniil. Kombindciéban a
TZD és TZD-szerG diuretikumok, BB-k, CCB-k
csoportjait ajanlja, de kiemeli, hogy az ACE-gatlok és
ARB-k egyiittadasa kontraindikalt.

A magyar és amerikai ajinldsok ezzel nagyrészt meg-
egyeznek, viszont a kozos vonds, hogy a BB-k nem sze-
repelnek a preferalt kombinaciok kozott. Kiilonbség,
hogy a JNC 8 75 év felett egyforman els§ vonalban
ajanlja a RAAS-gitlokat, CCB-ket és TZD-diuretikumo-
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kat, mert tgy talalta, ebben az életkorban mar nincs egy-
értelm bizonyiték az ACE-gatl6/ARB preferencidjara.
Magyarorszagon a tovibbiakban még felhivjik a fi-
gyelmet arra, hogy az idGskorban fokozottabban jelent-
kez& mellékhatasok, gyakoribb tarsbetegségek és a
polypharmacia miatt a gybgyszer-interakcios riziké egye-
di, személyre szabott, dltaldnos javaslattol eltéré vérnyo-
miéscsokkentd terdpidt tesz, vagy tehet sziikségessé.

Diabetes mellitus

Mivel a diabetes fokozza a renalis sz6védmények kialaku-
lasanak kockazatat és felgyorsitja a nephropathia prog-
resszidjat, érthetd, hogy a krénikus vesebetegséggel tar-
sult hypertonidhoz hasonléan, itt is a RAAS-gitlok
addicionadlis nefroprotektiv hatdsinak igazoldsa befolyi-
solta leginkabb az irdnyelvek gyégyszervalasztasi javasla-
tait. A magyar kezelési irdnyelvekben 2005-t6! elsé vonal-
belivé valtak a RAAS-gitlok, amelyeket elsGsorban a
vérnyomdscsokkentd hatdsukat potencirozé TZD /TZD-
szerd diuretikummal, koziiliik is az anyagcsere-mellékha-
tasok szempontjabdl legkedvezSbb indapamiddal javasol-
tak kombindlni. Harmadik szerként pedig DHP tipusa
CCB-ket vagy a proteinuria csokkentésében kifejezetten
kedvezd verapamilt ajinlottik. A 2005-ig egyformdn ja-
vallt egyéb vérnyomascsokkentSkbdl az Al-antagonistik
és imidazolin-1 receptorantagonistik negyedvonalbeli
szerekké valtak, mert kedvez6 anyagcserehatasuknak ko-
szonhetSen ugyan logikus vélasztast képeznének, de CV-
prevenciéban valé alkalmazisuk nem evidencia. A BB-k
pedig, szintén mar emlitett okokbdl, csak specidlis indika-
cid esetén viltak javasoltta.

Az eurdpai szakmai iranyelvek a RAAS-gatlokat mar
2003 6ta, vérnyomastol fiiggetleniil, els6 vonalban indi-
kaltak, viszont csak diabetesszel parosuld, legalabb mik-
romennyiségl albuminiirités meglétekor (>30 mg/nap).
2009-t61, mivel a szakérték bizonyitottnak taldltak a
RAAS-gatlok protektiv hatdsat, mind 0j nephropathia ki-
alakuldsaban, mind annak progresszi6jaban megszlint az
albuminuridhoz kotott feltétel, azonban 2007-ben csak
130,/85 Hgmm-t8l, 2009-t6l csak 140,/90 Hgmm-t el-
éré vérnyomasban tartottak indokoltnak alkalmazasukat.
A valasztand6 kombinaciok tekintetében a 2003. évi eu-
ropai iranyelv nem foglalt dlldst, és barmilyen egyéb ha-
tastani csoportot megfelelének tartott. A 2007-es kiadds
viszont kiemelte, hogy nem javasolt BB + TZD-diureti-
kum kombinaciéval kezdeni az 6sszeadddd kedvezStlen
metabolikus mellékhatasok miatt. (Rontjdk az inzulinre-
zisztenciat és novelik az antidiabetikumok dézisat.)
A 2009-es iranyelv-tjraértékelés viszont hivatkozott
arra, hogy a RAAS-gatlokon kiviil, a tobbi antihiperten-
zivum CV-riziké-csokkentd és nefroprotektiv hatdsa csak
magabdl a vérnyomascsokkentésbdl ered. A konszenzus
bizottsag 4ltal bizonyitottan CV-preventiv hatdstinak
itélt gyogyszercsoportokat (BB, CCB, D) egyformdn al-
kalmasnak tartottak a RAAS-gitléval valé kombindcios
kezelésre. Csak az ACE-gitlé + ARB kombindcié lett
kontraindikalt, a vesebetegeknél mar emlitett okokbdl.
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A fenti javaslat szerepel a jelenleg érvényes eurdpai irdny-
elvben is, kiegészitve azzal, hogy bizonyitékok hianya-
ban az ACE-gitl6/ARB direkt renininhibitorral val6
egyiittes hasznalata sem ajanlott.

Ellentétben az eurdpai ajanlissal, a 2015-6s magyar
irinyelv nem szerepelteti a BB-ket a preferalt kombindci-
ok kozott (csak azt indokold legtobbszor kardidlis tars-
betegségben), tovabbd kiemeli az indapamid hasznossa-
git a tiazidszerd diuretikumok kozil. A legajabb
amerikai irdnyelv sem emliti a BB-ket az els6dlegesen
alkalmazandé kombindcidk kozott és az altalinos gydgy-
szervalasztisi javaslatot tartja kovetendének. Vagyis a
JNC 8 szerint krénikus vesebetegséggel nem egyiitt jard
diabeteses hypertonidban nem feltétleniil sziikséges
RAAS-gatloval kezdeni a kezelést. Az ACE-gatlo, ARB,
TZD /TZD-szer( diuretikum vagy CCB egyforman ad-
hatéak els6ként, majd a célérték elérése érdekében els6d-
legesen ezek kombinacidja javasolt.

Kovetkeztetések

Attekintésiink igyekezett dsszegezni a jelenleg érvényes
terapias iranyelvek idGskori vagy id&éskorra is vonatkozé
javaslatai mogott allo legfontosabb bizonyitékokat, vala-
mint egy helyen Osszegydjteni azokat az ajinldsokat,
amelyek alkalmazasival mind alacsony, mind nagy
cardiovascularis kockizata id6skort hypertonis betegek
korszer( kezelése biztositott. Természetesen az idéskori
hypertoniaval egyiitt jirhatnak a kiemelt hirom tarsbe-
tegségen kiviil egyéb, cardiovascularis rizikét is akar fo-
kozé dllapotok. Az egyéb komorbiditdsokra vonatkozé
antihipertenziv gyogyszervalasztasi javaslatokat nem
részleteztiik, de hivatkoztunk az érvényes iranyelvek vo-
natkozé részeire.

Az idGskori antihipertenziv terapiardl szerzett isme-
retanyagunk kordntsem teljes. Mindaddig, amig olyan
kérdések megvalaszolatlanok, mint hogy szdrmazik-e¢
cardiovascularis vagy renalis elény a vérnyomas 140,/90
Hgmm al csokkentésébdl, vagy mi az optimélis célvér-
nyomads idéskorban 80 év felett, kiilonb6z§ idGskor ri-
zikocsoportokban, addig az idGskori hypertoniakezelés
tovabbra is aktiv kutatdsi teriilet marad. A folyamatosan
zajlé kutatdsok, publikdldsra kertlS 4j informacidk vér-
hatéan az iranyelvekben is id6rél idére olyan jelentGs
viltozasokat idéznek majd el6, amelyeket sziikséges lesz
figyelemmel kisérni.

Anyagi tamogatds: A kozlemény megirdsa anyagi timo-
gatisban nem részesilt.

Szerzdi munkamegosztis: B. A.: A kozlemény alapvalto-
zatit irta 6ndlléan, és dsszedllitotta az irodalomjegyzé-
ket. K. I.: Lektoralta, kiegészitette és modositotta a kéz-
iratot, szakmai konzulticiét biztositott a végleges
valtozat elkésziiléséhez. A cikk végleges valtozatit mind-
két szerzé elolvasta.

FErdekeltségek: A szerzéknek a kozleménnyel kapcsolatos
érdekeltségiik nincs. K. I. a Magyar Hypertonia Térsasag
elnoke, a Magyar Hypertonia Tarsasag Szakmai Iranyel-
veinek f6szerkesztGje és irdja, szdmos gyodgyszergyar
szakmai tanacsadoé testiiletének vezetdje, tagja.
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