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OSSZEFOGLALAS: A hypertonids betegek kezelésének célja, hogy meggdtoljuk vagy lassitsuk a hypertonia
okozta célszervkarosodasok, illetve a szovodmények kialakulasat, ezdltal meghosszabbitsuk az egészségben
eltoltott élettartamot, csokkentsiik a mortalitast, és javitsuk az életmindséget. Rezisztens — azaz az dtlagos terd-
pidra nem vilaszolo — a hypertonia, ha az eléirt életmodvaltoztatas és legalabb 3 kiilonbézd hatéanyag (egyikiik
diuretikum) ellenére 3 honap alatt a szisztolés/diasztolés célvérnyomds nem érhetd el. Valodi terapiarezisztens a
hypertonia akkor dllapithaté meg, ha kizartuk a pszeudorezisztencidt és a szekunder hypertoniakat. Pszeudo-
rezisztens hypertonia — nem valodi, a kezelésre nem reagdlé dllapot- okai kézt a vérnyomdasmérés pontatlan-
sagabol, az életmodbeli sajdatossdagokbdl, gyogyszerelésbdl adodo pszeudorezisztencia, valamint az életkor, az
obesitas és a betegegyiittmiikodés hianya dallhat. Szekunder hypertonia okozta terdpiarezisztencia hdtterében
leggyakrabban a primer aldosteronismus, a Cushing-szindroma, az obstruktiv alvdsi apnoe szindroma, és reno-
vascularis hypertonia allhat. Ezek ellatasaban a hattér pontos feltiardsa és annak célzott kezelése az elsodleges.
Miutdn kizartuk a pszeudorezisztencia és szekunder hypertonia okait a nem-gyogyszeres és gyogyszeres kezelés
alapelveit alkalmazzuk. A valodi terdpiarezisztens hypertonia kezelését RAS gatloval, kalciumcsatorna blokkolo-
val és diuretikum adasdaval kezdjiik, és ezutdn épitjiik fel a mineralokortikoid receptor antagonista, értagito és
centrdlisan hato szereket.

Kulcsszavak: terdpiarezisztens hypertonia, hypertonia iranyelvek, nem gyogyszeres és gyogyszeres kezelés
Barna I.: MODERN TREATMENT OF RESISTANT HYPERTENSION

SUMMARY: The aim of the treatment of hypertensive patients is to prevent or slow down the development of
target organ damage and complications caused by hypertension, thereby extending the lifespan spent in good
health, reducing mortality and improving the quality of life. Hypertension is resistant — i.e. unresponsive to
average therapy — if the target systolic/diastolic blood pressure cannot be reached within 3 months despite pre-
scribed lifestyle changes and at least 3 different active substances (one of them a diuretic). True therapy-resis-
tant hypertension can be established if pseudo resistance and/or secondary hypertension have been ruled out.
The causes of pseudo resistant hypertension — a condition that is not real and does not respond to treatment —
include the inaccuracy of blood pressure measurement, pseudoresistance due to lifestyle characteristics, medi-
cation, as well as age, obesity and lack of patient cooperation. Primary aldosteronism, Cushing's syndrome,
obstructive sleep apnea syndrome, and renovascular hypertension are the most common causes of resistance to
therapy caused by secondary hypertension. In its treatment, the precise exploration of the background and its
targeted treatment are primary. After ruling out the causes of pseudo resistance and secondary hypertension,
we apply the principles of non-pharmacological and pharmaceutical treatment. Treatment of resistant hyper-
tension with real therapy begins with RAS inhibitors, calcium channel blockers and diuretics, and then miner-
alocorticoid antagonist, vasodilators and centrally acting agents are added.
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Bevezetés

A Magyar Hypertonia Tarsasdg regisztere alapjan a
népbetegségnek szamitod hypertonidban szenvedd bete-
gek szdma hazankban meghaladja a 3,3 milliét. Az 55
¢év alatti férfiakban nagyobb a hypertonia prevalencia-
ja, mint a nékben; 55-64 év kozott a két nem egyenlo-
en érintett, 65 év felett pedig a néknél gyakoribb az
eléfordulasa. Normal testtomeg esetén 23-24%, talstuly
esetén 48-50%, elhizottaknal 60—70%-o0s a hypertonia
eléfordulasi aranya. Hypertonidsok kozott a diabetes
gyakorisaga meghaladhatja a 30%-ot, ugyanakkor a
hypertonia 1-es tipust diabeteses betegekben 20-30%-
0s, 12;68 tipusu diabetesesekben 40—50%-0s gyakorisa-
gu.”
A lezérult nagy nemzetkdzi vizsgéalatok eredménye-
képpen 2023 juniusaban megjelent az Eurdpai Hyper-
tonia Tarsasag legujabb irdnyelve a magasvérnyomas
betegség diagnozisardl és kezelésérol.?

Terapiarezisztens hypertonia (TRH)
meghatarozasa, gyakorisaga

A vérnyomasértékek osztalyozasa soran normalis és
emelkedett kategoriat kiillonboztetiink meg. A hyperto-
nias betegek kezelésének célja, hogy meggatoljuk vagy
lassitsuk a hypertonia okozta célszervkarosodasok, il-
letve szovédmények kialakulasat, ezaltal meghosszab-
bitsuk az egészségben eltoltott élettartamot, csdkkent-
siik a mortalitast, és javitsuk az életmindséget. Magas
vérnyomasban szenvedd betegek esetén jellemz6 koré-
lettani elvaltozasok alakulnak ki. A hypertonia megha-
tarozdsa szerint magas a vérnyomas, ha ismételten
>140 Hgmm-es rendeldi szisztolés és/vagy >90 Hgmm
diasztolés vérnyomasértéket mériink. Az uj iranyelvek-
ben a vérnyomas célértéke nem valtozott, a cél a leg-
tobb betegnél <140/80 Hgmm alatti érték. (1. tabla-
zat).

Rezisztens — azaz a szokésos terdpiara nem vala-
szol6 — a hypertonia, ha a javasolt életmodvaltoztatas
¢és legalabb 3 kiilonb6z6 hatdanyag (egyike diureti-

kum) ellenére a szisztolés/diasztolés célvérnyomas
nem érhetd el 3 honap alatt. Vagyis az életmodbeli val-
toztatasok mellett, az optimalis (USA-ban: maximalis)
adagban adott vérnyomascsokkentd kezeléssel a célér-
ték feletti (SBP > 140 Hgmm, vagy DBP > 90 Hgmm)
vérnyomast mérlink. Terapiarezisztensként (TRH)
definialhat6 a hypertoniés betegek legalabb 15-25%-a
(a felmérés helyétdl fiiggden). 2018-as ESH ajanlas
alapjan valodi TRH akkor allapithaté meg, ha
o kizartuk a pszeudorezisztenciat és a szekunder
hypertoniakat, és
* megfeleld életmodtanacsok betartdsa mellett és
harom kiilonb6z6 hatastani csoportba tartozo
vérnyomascsokkentovel, amelyek koziil az egyik
vizhajtd, a vérnyomast nem sikerdl 140/90
Hgmm ala csokkenteni.

Azok a betegek is terapiarezisztensek, akiknek a
vérnyomasa csak négy vagy tobb szer kombinalasaval
éri el a célértéket. A TRH jelentdsége, hogy novelik a
sziv-érrendszeri kockazatot.*

A TRH diagnozisanak alapja a részletes kortorténet
felvétele, beleértve az életmod felmérését; alkohol-,
sofogyasztas, tarsbetegségek gyogyszerelése, alvasi
sajatossagok tisztazasa, emellett az antihipertenziv ke-
zelés pontos felmérése, pl. gyogyszerosztalyok, adago-
las. A fizikalis vizsgalat soran kiemelt figyelmet kell
forditani a célszervkarosodasra ¢€s a szekunder jelekre.
A valds terdpiarezisztencia megitélése ambuldns vér-
nyomasméréssel (ABPM) és otthoni mérések (HBPM)
segitségével torténik. A laboratoriumi meghatarozasok
széles sorat a klasszikus kémiai vizsgélatokkal kezd-
jiik, majd haladunk a ritkabb eltérések felé (szekunder
hypertonia jelei — aldoszteron, renin, kortizol, pajzsmi-
rigy hormonok stb.). A valédi TRH-ban szenvedd bete-
gek kozott a célszervkarosodasok (mint példaul a bal-
kamra-hypertrophia, retinopathia, mikroalbuminuria,
nagyerek intima media megvastagodasa) gyakorisaga
50-100%-kal nagyobb a jol beallitott betegekhez ké-
pest, és a cardiovascularis betegségek veszélye 2,5-5-
szordsére novekszik.> ¢

1. tdblazat. A normalis vérnyomas és a hypertonia stadiumbeosztasa
Kategéria Szisztolés vérnyomas Diasztolés vérnyomds
(Hgmm) (Hgmm)
Optimalis vérnyomas <120 és <80
Normal vérnyomas 120-129 és/vagy 80-84
Emelkedett-normal vérnyomds 130-139 és/vagy 85-89
I. fokozatl hypertonia 140-159 és/vagy 90-99
I. fokozatd hypertonia 160-179 és/vagy 100-109
I1. fokozatd hypertonia 2180 és/vagy 2110
Izoldlt szisztolés hypertonia (ISH) 2140 és <90
Izol3lt diasztolés hypertonia (IDH) <140 és 290
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Pszeudorezisztens hypertonia —
nem valodi, kezelésre nem reagalé allapot

1. A vérnyomasmérés pontatlansdgabol adodo pszeu-
dorezisztencia

A vérnyomas mérése soran kulcsfontossagli annak he-
lyes kivitelezése. Az 1j iranyelvek részletes algorit-
must tartalmaznak a vérnyomas mérésére vonatkozo-
an. Az elényben részesitett modszer az automatizalt
mandzsetta alapt validalt miiszerrel torténd vérnyo-
masmérés (1/B evidencia). A validalt miiszerekrdl fo-
lyamatos tajékoztatast kaphatunk a www.stridebp.org
weboldalon. Az dnvérnyomasméres kiemelt jelentosé-
glivé valt a hypertonia diagnosztikajaban és a terapia
hatékonysaganak ellendrzésében. Bizonyitékokkal ala-
tamasztott, hogy az dnvérnyomasmérés javitja a beteg
compliance-et és a vérnyomas-ellendrzést. Onvérnyo-
masmérésre elsdsorban a félautomata, illetve automata
elektromos vérnyomasmérdk ajanlottak. Az alkalma-
zott — hitelesitett — elektromos (oszcillometrias mérési
elven alapuld) vérnyomasmérdket legalabb évente hi-
telesiteni kell. A vérnyomasértéket szamos tényezo (ér-
zelmi-fizikai allapot, étkezés, alkoholfogyasztas, do-
hanyzas, kiils6-belsé homérséklet, a vizsgalt személy
testhelyzete, a kar alatamasztasa stb.) befolyasolja, és a
gyorsan valtoz6 érték gyakori tévedések forrasa lehet.
Ezekhez még a naponta, és havonta ingadoz6 hormon-
valtozasok is tarsul(hat)nak, amelyek mind befolyasol-
jak az aktualisan mért vérnyomasértéket. Az otthoni
vérnyomasérték a rendeldi értéknél jobb eldjelzdje a
szervkarosodasok megjelenésének (1/C). A 24 oras
vérnyomasmonitorozas mortalitast jelzé hatasa, az
¢éjszakai és a reggeli vérnyomasemelkedést mutato ha-
tasa egyediilallo informaciokat ad a nappali és éjszakai
20 percenkénti mérés soran (1/B). A ,,fehér kopeny”
hatas is ide tartozik, amelynek felismerésében a 24
ords vérnyomasmérés (ABPM), a rendelén kiviili vér-
nyomdasmérés, vagy otthoni mérés (HBPM) lehet segit-
ség. Amennyiben 140/90 Hgmm feletti rendel6i érté-
kek mellett a hét napon keresztiil reggel és este, gyogy-
szerszedés elott, két-két alkalommal mért otthoni vér-
nyomasértékek atlaga (az elsé nap adatainak torlése
utan marad6 24 mérés) kisebb, mint 125/76 Hgmm,
akkor a ,,fehér kdpeny hatas” jelenléte nagyon valoszi-
ni, és tovabbi ez iranyu vizsgalat nem indokolt. A tal-
sulyosak és igen erds, izmos egyének karkorfogatanal
is jelentds hibat okozhat a nem megfelelé méretii man-
dzsetta hasznalata. Keskenyebb, rovidebb mandzsetta
esetén 20-30 Hgmm-rel magasabb értéket mérhetiink.
Emlékeztetésiil: a mandzsettanak a karkorfogat 2/3-at
at kell érnie.”-®

2. Eletmédbol, gyoégyszerelésbdl adodd pszeudore-
zisztencia

Ugyancsak pszeudorezisztenciat okozhat a nem meg-

feleloen valasztott gyogyszerek, vagy a nem megfeleld

adagolas is. A betegegyiittmiikodés napi egyszeri

gyogyszerszedés mellett a legjobb, napi két- vagy ha-
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romszori bevétel mellett mar jelentésen romlik. Az
egyszeri gyogyszerszedés rendszerint kombinalt hato-
anyag-tartalmu gyogyszerrel valosithaté meg.” Az élet-
modbeli ,,hibak”, mint a kalériaduas, szénhidrat gazdag
étrend, a tulzott alkohol- és séfogyasztas ugyancsak le-
het a nem valddi terapiarezisztens hypertonia okozdja.
A nagyivok vérnyomas-emelkedésének nagysaga atla-
gosan koriilbeliil 5-10/2-5 Hgmm, a szisztolés nove-
kedés pedig szinte mindig nagyobb, mint a diasztolés.
A plazma renin aktivitds szignifikdnsan nagyobb
»nagyivokban”, Osszehasonlitva a mérsékelt vagy
enyhe alkohol fogyasztokéval.'

A tarsgyogyszerelés okozta vazokonstrikcid vagy
sovisszatartas, esetleg a gyogyndvényhatasok gyakran
megjelennek a rezisztensnek latszé hypertonia hatteré-
ben. A nem szteroid gyulladascsokkentok, a gliikokor-
tikoidok, fogamzasgatlok, szimpatikomimetikumtar-
talmu készitmény mellett szamolnunk kell a kokain,
amfetamin, ,,crack” ,,speed” okozta hatasokkal. A kro-
nikus fajdalom, illetve annak csillapitasara hasznalt
készitmények jelentdsége igen nagy, gyakran feledés-
be, hattérbe szorul a TRH hatterének keresésekor. A
hangulati élet szinte minden zavara, kiiléndsen a dep-
resszid és annak kezelésére hasznalt triciklikus anti-
depresszansok ugyancsak okozhatnak pszeudorezisz-
tenciat. Az édesgyokér (glicirrhizinsav), orbancfii
(hyperium perforatum), csikofark (ephedra sinica) al-
kalmazasa soran ismert a pszeudorezisztencia jelensé-

ge.

3. Tarsallapotok (életkor, obesitas) okozta pszeudore-
zisztencia

A 80 éves kor feletti betegek esetében az eurdpai hy-
pertonia iranyelv a gyogyszeres kezelés megkezdését
160 Hgmm szisztolés értéknél javasolja. 65—80 éves
hypertonias betegnél 140—159 Hgmm kozotti sziszto-
Iés vérnyomas esetén antihipertenziv kezelés akkor
ajanlott, ha a beteg altalanos allapota jo, és a kezelés
soran a vérnyomascsokkentést jol toleralja. A vérnyo-
mascsokkentd kezelés abbahagyasa nem javasolt csak
azért, mert a beteg elérte a 80. életévét, ha eddig a ke-
zelést jol toleralta. A betegek gyogyszeres kezelése
megkezdésének kiiszobét egyénre kell szabni (2. tabla-
zat). Egy vizsgalatban, atlagosan 81 éves egyénekben
(n = 121) elemezték az idéskori fokozott esenddség, a
depresszi6, a demencia okozta gyogyszerszedési pon-
tatlansag és a hypertonia kapcsolatat. A vizsgalatban
TRH szempontjabol nem talaltak 0sszefiiggést az anti-
hipertenziv szerek pontatlan szedése, az életkor, a ne-
mek, a testsuly, igy kovetkezményesen a vérnyomasér-
ték kozott sem. A friss tanulmany nem talalt dsszefiig-
gést az 1d0s betegek hangulata és a TRH kozott sem. A
szerzOk a vizsgalat folytatdsat, kiterjesztését iranyoz-
ték el6 a végsd kovetkeztetéshez.!

A nehezen bedllithatd hypertonidasok korében az
obesitas gyakran észlelhetd. Hasi obesitas esetén natri-
um ¢s volumenretencid, kdvetkezményesen intracellu-
larisan nagy natrium-, és kalciumtartalom jelentkezik,

147



2. tabldzat. Rendel6i vérnyomasérték és kezelés javaslata

Rendeli célvérnyomasértékek CoR* LoE**
18-64 év életkorban

Cél a rendeldi vérnyomds 130,/80 Hgmm értekre vagy ez ald csokkentése | A
65-79 év életkorban

A kezelés elsddleges célja a vérnyomast 140/80 Hgmm ald csokkenteni |

Megfontolhatd a vérnyomds csokkentése 130/80 Hgmm ald, ha a beteg jél tolerdlja a kezelést | B
65-79 év életkorban ISH-ban

Elsédleges cél a szisztolés vérnyomds csékkentése 140-150 Hgmm értékre |

Megfontolhatd a szisztolés vérnyomds csokkentése 130-139 Hgmm tartomdanyba, ha a beteg jol tolerdlja Il B
a kezelést. Azonban dvatossagot igényel, ha a diasztolés vérnyomdsérték 70 Hgmm alatt van.

80 év vagy afeletti életkorban

A szisztolés vérnyomds célértéke 140-150 Hgmm, a diasztolés vérnyomds célértéke 80 Hgmm alatti | A
Megfontolhatd a szisztolés vérnyomds csokkentése 130-139 Hgmm tartomdnyba, ha a beteg jol tolerdlja Il B
a kezelést. Azonban dvatossagot igényel, ha a diasztolés vérnyomdsérték 70 Hgmm alatt van.

Tovabbi biztonsdgi ajanldsok

Rossz dltalanos dllapotu betegeknél a rendel6i szisztolés és diasztolés vérnyomads célértéket egyénileg kell | C
meghatdrozni.

Gyogyszeres kezelés alatt ne legyen a rendeldi szisztolés vérnyomads célérték 120 Hgmm, a diasztolés vérnyomds Il C
célérték 70 Hgmm alatti

(Ovatossagot igényel, ha a kezelés alatt a rendel6i szisztolés érték még mindig jéval a célértékek felett van, I C
de a diasztolés vérnyomds 70 Hgmm alatti.

Megfontolandd a gydgyszeres kezes mérséklése 80 éves vagy a feletti életkorban alacsony szisztolés 1l C
vérnyomasérték (< 120 Hgmm) vagy orthostatikus hypotonia jelenléte, illetve rossz dltaldnos dllapot esetén.

“CoR - Ajanlds osztalya (Class of Recommendation),

“*LoE - Bizonyiték szintje (Level of Evidence)

amely a periférias rezisztencia novelése révén okoz hy-
pertoniat. Az emelkedett intracellularis natrium és kal-
cium fokozza a sejtek katekolamin iranti érzékenysé-
gét, ami tovabbi érosszehuzodast eredményez.'? Igy
obesitasban a fokozott szimpatikus aktivitds, a natri-
um- és vizvisszatartds, a renin-angiotenzin rendszer
aktivalodasa egyiittesen jarul hozza a TRH gyakorisa-
ganak novekedéséhez.

4. Az adherencia, betegegylittmiikodés hianya okozta
pszeudorezisztencia
Amennyiben egy gyodgyszert tartdsan sziikséges szed-
ni, akkor a betegek tobb mint fele vagy kisebb adag-
ban, vagy egyaltalan nem szedi azt. Az elégtelen
egyiittmiikodés sem az iskolazottsaggal, sem az intelli-
genciaval, sem az anyagi helyzettel nincs szoros 0ssze-
fliggésben. A mellékhatasok megjelenése, vagy annak
lehetdsége is nagyban csokkenti a gyogyszerszedési
hajlanddsagot. A betegek tobb mint 60%-a a kezel6or-
vos tudta nélkiil valtoztat a gydgyszerszedési javasla-
ton. Nem megfelel betegegyiittmiikddés, a kis foku ad-
herencia, mérsékelt foka compliance, a nem megfeleld
gyogyszervalasztas és az orvosi inercia (meggy6z6dés
hianya) is ide tartozik. A gydgyszer pontatlan szedése
rontja a kezelés hatékonysagat, de olcsobb a betegnek,
hatranya rovid tdvon az ellatdsban nem szembetiing."
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A beteg-orvos kapcsolat magasabb szintjét érheti
el, ha a beteg az allapotanak nemcsak passziv elfoga-
doja (compliance), hanem aktiv részese (adherence)
lesz. Szamos félreértés tisztdzodhat, mindkét fél sajat-
jénak tekinti a betegséget, melynek legfelismerhetébb
tiinetét, a vérnyomads valtozasat a beteg maga is észle-
li, s ennek leghatékonyabb eszkdze az 6nvérnyomas-
mérés. A beteg onmaga megfigyelheti, hogy mely nap-
szakban (délel6tt, este), milyen kdrnyezeti valtozasok-
ra (hideg-, ill. melegfront, szellemi-testi megerdltetés),
milyen étrend mellett, vagy egyéb tényezok kovetkez-
tében valtozik meg a korhazi kornyezetben elért
egyensulyi allapot. Az 6nvérnyomasmérés kiemelt je-
lentdségiivé valt a hypertonia diagnosztikajaban és a
terapia hatékonysaganak ellendrzésében, emellett no-
veli a betegek terapias compliance-ét is. Bizonyitékok-
kal alatdmasztott, hogy az dnvérnyomasmérés javitja a
beteg compliance-ét és a vérnyomas-ellenérzést. Az
egylittmlikodés javitasanak egyik legfontosabb megol-
dasa a betegek oktatasa, tevékeny bevonasuk a kezelé-
stikbe, az otthoni vérnyomasmérés, valamint az egy-
szerll gyogyszerszedési rendszer (fix dozisti kombina-
ci6) és a minimalis mellékhatassal rendelkezd haté-
kony készitmények alkalmazasa. Ha a beteg az eldirt
diétas tanacsokat, alkoholfogyasztas mérséklését, do-
hanyzas elhagyasat, soszegény étrendet, és fokozott
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fizikai aktivitast be is tartja, és emellett elvarjuk a
komplett, élethosszig tartd terapias fegyelmet, a napi
6-8 féle gyogyszer bevételét a megfeleld idopontok-
ban, akkor orvosi gyakorlatom alapjan, elrugaszko-
dunk a mindennapoktol. Bar kétségtelen, hogy a beteg
sokkal inkabb beveszi a gydgyszert, mintsem valtoz-
tasson életmodjan. A gyogyszer pontatlan szedése rontja
a kezelés hatékonysagat, latszoélagos TRH-t okoz, ez
azonban a beteg szamara kisebb koltséget, nagyobb
szabadsagot jelent, és a szovédmények megjelenéséig
talan senkinek nem tiinik fel.'*'®

Szekunder hypertonia okozta terapiarezisztencia

Szekunder hypertonia a hypertonias betegek 10-20%-
aban fordul eld, az etiologia meglehetdsen komplex, a
korforma jelentdsen aluldiagnosztizalt.'®

1. Primer aldosteronismus

A szekunder hypertonia leggyakoribb gydgyithato oka,
6-20%-os gyakorisagban észlelhetd. Jellemz6 lehet a
hypokalaemia, pitvarfibrillacid, alvasi apnoe, a mel-
Iékvese teriiletén észlelt incidentaloma és a familiaris
halmozdodas. ABPM vizsgalat soran valddi terapia re-
zisztens hypertonia, gyakran megfordult diurnalis rit-
mus lathato.'” Az EKG-n balkamra-hypertrophia, csok-
kent diasztolés funkcié, MR-vizsgalattal szivizomfib-
rosis képe jelenhet meg. A plazma aldoszteronkoncent-
javasolt szlirdvizsgalat.'® Az ARR éaltalanosan ajanlott
kiiszobértéke 30 ng/dl/ng/ml/h. A sziirdvizsgalat elott a
reninaktivitast és az aldoszteronszintet befolyasold an-
tihipertenziv és egyéb (nem szteroid gyulladdsgatlo,
SGLT2-inhibitor stb.) gyogyszereket ajanlott 2—4 hétre
elhagyni, vagy neutralis szerekre (doxazosin, verapa-
mil, dihidralazin) cserélni. Amennyiben a szlir6vizsga-
lat pozitiv, akkor ajanlott az endokrinologus specialis-
tahoz torténd tovabbutalds, aki megerdsitd hormon-
vizsgalatokat végez."” Leggyakrabban ez az izotonids
s0-inflzi6 4 o6ran at tartd (500 ml/6ra) adasat kovetden
mért plazma aldoszteronszint. Ha ez tobb, mint 30
ng/dl, akkor igazolt a primer aldosteronismus, ha 5
ng/dl alatti, akkor a primer aldosteronismus kizarhato.
Ezt koveti a lokalizacios vizsgalat. Egyoldali adenoma
(Conn-szindréma) esetén a megoldast a laparoszkopos
adrenalectomia jelenti. Kétoldali idiopathias hyperpla-
sia esetén nem mitét, hanem gyogyszeres kezelés
sziikséges. A spironolacton (kompetitiv aldoszteron-
antagonista) kezdé napi adag 200400 mg, fenntarto
adag: akar napi 2575 mg. A spironolacton széles kor-
ben hasznalatos, elsé generacids, nem szelektiv mine-
ralokortikoidreceptor-antagonista (MRA), szerkezete a
progeszteron¢hoz hasonld, amely magyardzza az
MRA-hatdson tal ismert, egyéb szteroid receptorokon
kifejtett hatasat (progeszteron-, androgén-, glitkkokorti-
koid receptorok). Mellékhatasai koziil kiemelendd a
hyperkalaemia, a vesefunkcio-romlas és a nem kivant
antiandrogén hatasok (gynecomastia, menstrucios za-
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var). TRH esetén az ESC-ajanlas alapjan > 45 ml/perc
GFR és < 4,5 mmol/l szérumkalium-érték mellett biz-
tonsagosan adhatd. Gyakorlati szempontbdl a kiindula-
si vesefunkcids és ionértékek utdn a bevezetést kdve-
téen roviddel, majd pedig legalabb évente vesefunk-
ci6- és ionkontroll javasolt. Dozismoddositds esetén
javasolt az ismételt vesefunkcio- és ionkontroll elvég-
zése. A tiazid diuretikum ndveli a hatékonysagot. Spi-
ronolacton intolerancia esetén kaliummegtart6, Na-
reabszorpciot gatld diuretikum amilorid/triamteren
johet szoba. Kiegészité kezelésként kalciumantagonis-
ta (dihidropiridin az aldoszteron szekrécidt gatolja),
esetleg renin-angiotenzin gatld javasolt.

2. Cushing-szindréma

2-5%-0s gyakorisagban észlelhetd rezisztens hyperto-
niasok korében. A gyanu centralis obesitas, arcon lat-
hat6 plethora, ,holdvilag” arc, a bér elvékonyodasa,
proximalis myopathia, testsulyndvekedés, cukorbeteg-
ség, TRH esetén meriil fel. ABPM vizsgélat soran
gyakran megfordult napszaki ritmus, illetve rovid tava
vérnyomas-variabilitas latszik. Az EKG-n balkamra-
hypertrophia, a szivultrahang soran gyakran csokkent
szisztolés és diasztolés funkcié mérhetd. Sziirévizsga-
latként az éjszakai dexamethason teszt elvégzése, 24
oras vizelet szabad kortizol meghatarozasa vagy késo
¢éjszakai nyalkortizol mérése javasolt. A tovabbiakban
ACTH, dezmopresszinnel, vagy ACTH-val stimulalt
CRH mérése javasolt, képalkotok koziil a CT valasz-
tando. A 24 oras vizelet szabad kortizol {irités enyhébb
emelkedését kronikus szorongds, depresszio, alkoho-
lizmus, (pseudo-Cushing), terhesség okozhatja. Vég-
leges megoldast a sebészi kezelés jelenti, ACTH-ter-
meld hypophysis adenoma esetén a transsphenoidealis
adenomectomia, hormonalisan aktiv mellékvese ade-
noma esetében a laparoszkopias adrenalectomia. A vér-
nyomas normalizalasa tiazid diuretikum és spironolac-
ton kombinaciojaval, a kiegészitd kezelés kalciuman-
tagonistakkal és RAS-gatlokkal torténik.

3. Obstruktiv alvasi apnoe (OSA)

Az obstruktiv alvasi apnoe (OSA) a 1égzés alvas idején
torténd ismétlédo leallasaval jellemezhetd betegség.
Prevalencia (férfi/nd) 2:1 aranyq, a felndtt néi népes-
ség 2%-at, a férfi népesség 4%-at érinti. A hypertonia-
sok 10-30%-&ban, mig metabolikus szindroma és
hypertonia egytittes fennallasakor 40-50%-ban, terapi-
arezisztens hypertonidban 70-80%-ban észlelhetd.
Alvasi apnoe esetén a hypertonia gyakorisaga kozel
80%. Az allapot aluldiagnosztizalt, csak 10%-a ismert
a betegeknek.?

Jellemzd a repetitiv apnoe jelenléte, a hemodinami-
kai paraméterek oszcillacigja. Az OSA diagnozisa és
klasszifikacioja az alvas idején észlelt obstruktiv apno-
¢k és hypopnoé¢k orankénti szdma, azaz az apnoe-hyp-
opnoe index (AHI) alapjan torténik: az OSA diagnosz-
tikus kritériuma klinikai tiinetek esetén AHI > 5/h, kli-
nikai tiinetek hianyaban: AHI > 15/h. Apnoe kezdetén
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a vérnyomas csokken, majd emelkedik az apnoe végé-
ig, a kiilonbség 15-80 Hgmm kozt valtozik. Az apno-
hypopnoe epizdédok alkalmaval megemelkedd vér-
CO,-szintje szimpatikus hiperaktivaciot okoz, ami a
vérnyomds emelkedésén tul szivritmuszavart okozhat
és cardiovascularis rizikot jelent.?' Gydgyszeresen
ACE-gatlo/ARB, béta-blokkolok (carvedilol, nebivo-
lol), valamint az aldoszteronreceptor antagonista spiro-
nolacton 25-50 mg-os adagban torténd adasa javasolt,
amely szignifikansan csokkenti a vérnyomast és az
OSAS sulyossagat is. Az intenzifikalt diuretikus keze-
1¢és tiazid(szer(i) diuretikum + spironolacton egyiittes
alkalmazasat jelenti. Hosszll tavi megoldasa az éjsza-
kai folyamatos pozitiv nyomasu 1égsin (CPAP) alkal-
mazasa.

4. Renovascularis hypertonia

A renovascularis hypertonia jellemzden a 40 év alatti
¢és a 65 év feletti korosztalyban jelenik meg. Az el6bbi
esetén fibromuscularis hypertrophia, az utébbi esetén
generalizalt atherosclerosis részeként jelenik meg.
Fizikalis vizsgalattal hasi érzorej hallhatd, az ABPM
soran non-dipper hypertonia, gyakran hypokalaemia
(masodlagos hyperaldosteronismus) észlelhetd. A
rekurralo flash, tid6oedema, akut veseelégtelenség si-
lyos szovédményeket jelez. TRH mellett az ACE-gat-
16/ARB adasat kovetden kialakuld besziikiilo vese-
funkci6 vetheti fel a gyantt. Kezelésében leginkabb a
sofogyasztas csokkentése, diuretikum adéasa (a folya-
dékterhelés csokkentésére) tiazid(szerll) készitmények
(indapamid, tiazid) kapnak szerepet, és eGFR <30 ml/
min/1,73 m® alatt valtds kacsdiuretikumra. Antial-
doszteron alkalmazasa eGFR> 45 ml/min/1,73 m® ér-
ték esetén javasolt, de eplerenon és amilorid is meg-
fontolhatd. Az értagitd miitét enyhitheti a vérnyomas-
érték nagysagat.

5. Genetikai eltérések

Inkabb csak felsorolasszeriien emlitem meg az igen
ritka genetikai betegségeket. A Liddle-szindréma, ami-
kor a renalis tubularis epithel natriumcsatorndjanak
megndvekedett aktivitasa révén csokkent kalium-, re-
nin-, aldoszteronszint észlelhet6 metabolikus alkalo-
zissal. Gordon-szindromara a natrium klor kotransz-
porter fokozott aktivitasa jellemzd, melynek kovetkez-
tében metabolikus acidosis, és ugyancsak csokkent ka-
lium-, renin- és aldoszteronszint mérhetd. Geller-szind-
roma esetén, a terhesség soran jelentkezd progeszteron
okozta hypertonia csokkent renin- és aldoszteronszint-
tel tarsul.

A terapiarezisztens hypertonia betegség
nem gyogyszeres kezelése

Fontos a nem gydgyszeres kezelés, azaz az életmdd-
valtas, a talsuly csokkentése (1/A), a dohanyzas abba-
hagyasa, a s6fogyasztas csokkentése (1/A), a rendsze-
res fizikai aktivitas mielébbi elkezdése (1/B) (3. tabla-
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zat). A fizikai aktivitasok koziil a gyaloglas, futas,
uszas, evezés javasolt legalabb hetente harom—négy al-
kalommal, de lehetéleg minden nap, 30—60 perces id6-
tartamban (1/B). Nem ajanlott, hogy hypertoniés beteg
ellendrzés nélkiil kezdjen testedzést. Ajanlott a norma-
lis testtomegindex elérése €s megtartdsa, a napi 5 g
alatti natrium-klorid fogyasztas, nagyobb mennyiségii
z6ldség, gylimdlcs, alacsony transzzsirtartalmu ételek
fogyasztasa. Javasolt az alkoholfogyasztas mérséklése
kevesebb, mint 20-30 g/nap etanolra férfiak, és keve-
sebb, mint 10-20 g/nap etanolra ndk esetében (1/B). A
dohanyzo6 betegeknek leszokasi tanacsokat és segitsé-
get kell nyujtani (1/B). A nem gyogyszeres kezelés
egyre nagyobb hangsulyt kap, hiszen a magas-normal
vérnyomasu ¢s kis- vagy kozepes- kardiovaszkularis
kockazati betegekben ezzel is elérhetd a kivant ered-
mény, azaz a vérnyomas normalizalasa. Az iranyelv a
gyogyszermentes ¢letmodvaltas {6 célcsoportjanak az
emelkedett normalis vérnyomassal (130-139/85-89
Hgmm) és rizikotényezokkel vagy célszervkarosodas-
sal rendelkezé pacienseket tekinti. A stressz minden-
napjaink szerves része, és nem tudunk, vagy nem is
akarunk karos és egyre novekvé hatdsaiba belegondol-
ni. A vagyott életmindség biztositasa érdekében folyta-
tott életmodunk része, hogy a stresszhelyzetekre adott
vérnyomas valaszreakciok tulzoak. Kezelése sokszor
hattérben marad, pedig kozel 30%-ban a terapiarezisz-
tencia a hangulati élet valtozasaival szoros kapcsolat-
ban all.

Gyogyszeres vérnyomascsokkentés valédi
terapiarezisztens hypertonias betegekben

A terapiarezisztens hypertonia kezelését az [. dbrdval
szemléltetjiik.

Az 6t f6 gydgyszercsoport — angiotenzin-konverta-
16 enzim (ACE) gatlok, angiotenzinreceptor-blokkolok
(ARB), béta-blokkolok, kalciumcsatorna-blokkolok és
tiazid/tiazid-szeri diuretikumok — barmelyikének és
ezek kombindcidinak alkalmazdsa javasolt. A rezisz-
tens hypertonia nagy kardiovaszkularis kockézatot je-
lent (1/B). A legtobb betegnek két gyogyszer kombina-
cidjaval javasolt a kezelést megkezdeni, amelynek so-
ran az ,alapgyogyszer” kivalasztdsa a legfontosabb.
Az elényben részesitett kombindciok renin-angioten-
zin-blokkolét (ACE-i, ARB) tartalmaznak kalciumcsa-
torna-blokkoldval vagy tiazid/tiazid-szerii diuretikum-
mal, praktikusan egyetlen tablettdban kombinalva a
tablettaterhelés csokkentése, valamint az adherencia és
az eredmény javitasa érdekében. Ha a vérnyomast nem
sikeriil beallitani a kezdeti két gyogyszer kombinacio-
javal, a megfelelé komponensek maximalis ajanlott és
toleralhatd dozisaval, a kezelést harom gyodgyszer
kombinacigjara kell valtani (1/B). A béta-blokkolokat
korabban nem tekintették a vérnyomdascsokkentd
gyogyszerek elsd szamu valasztdsanak, de a klinikai
gyakorlatban sok beteget kezelnek ezekkel a gyogy-
szerekkel. Manapsag a béta-blokkolokat elsésorban
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3. tablazat. Eletmédbeli ajanlasok

Eletmédbeli ajanldsok

CoR*

Emelkedett vérnyomasu, talstlyos vagy elhizott felnGtteknél teststlycsokkentés javasolt a vérnyomds
csokkentése és a kardiovaszkuldris (CV) kimenetel javitdsa érdekében.

Az el6nyben részesitett élelmiszerek kozé tartoznak a z6ldségek, gyimolcsok, babok, diéfélék, magvak,
novényi olajok, valamint a hal és baromfi. Korlatozni kell a zsiros husokat, a magas zsirtartalmu tejtermékeket,
a hozzdadott cukrot, az édesitett italokat és az édességeket. Osszességében az egészséges taplalkozdsi mintak,
tobb novényi és kevesebb dllati eredet( élelmiszer fogyasztdsa javasolt.

Magas vérnyomdsban szenvedd felnGtteknél, akik magas natriumtartalmu étrendet fogyasztanak
(a legtobb eurdpai), sopatld fiszerek, illetve a NaCl eqy részének KCl-dal térténd helyettesitése javasolt
a vérnyomas és a sziv-érrendszeri betegségek kockdzatanak csokkentése érdekében.

Emelkedett vérnyomasu felnéttek szémara ajanlott a s6 (NaCl) korldtozdsa a vérnyomds csokkentése érdekében.
Ajanlott az elfogyasztott napi somennyiséget 5 g-ra (2 g Na) csokkenteni.

Fokozott kdliumfogyasztas (lehetéleg étrendmddositdssal) ajnlott emelkedett vérnyomasa felnGtteknél, kivéve
az el6rehaladott krénikus veseelégtelenségben szenvedd betegeket.

Emelkedett vérnyomasu felnéttek szémdra napi fizikai aktivitds és megtervezett testmozgds javasolt a vérnyomds
csokkentése és a sziv- és érrendszeri kockazati profil javitasa érdekében. Hetente legaldabb 150-300 perc kdzepes

intenzitdsu aerob testmozgdsra, vagy hetente 75-150 perc erételjes intenzitdst aerob edzésre vagy azzal
egyenérték(i kombindcidra ajénlott torekedni. Szintén csokkenteni kell az Glémunka idejét, és dinamikus
ellendlldssal végzett edzés gyakorlattal kell kiegésziteni (heti 2-3 alkalommal).

Az alkoholt nagymértékben (napi 3 vagy tobb ital) fogyasztd emelkedett vérnyomdsu, vagy hypertonids betegek B

figyelmét fel kell hivni arra, hogy az alkoholfogyasztads mérséklése vagy elhagydsa csokkenti a vérnyomast

(eqy italnak szamit 3,5 dl sor, 1,5 dl bor).

Az alkohol fogyasztasa nem javasolt a sziv- és érrendszeri betegségek megel6zésére, mivel a mérsékelt 1l B

fogyasztdst az alacsonyabb CV-kockdzattal dsszekapcsold kordbbi tanulmanyok valdszintleg tévesek.

Ajénlott kerdlni a tulzott alkoholfogyasztast a vérnyomds csokkentése, valamint a vérzéses stroke és a korai 1l B

haldlozas kockazatdnak csokkentése érdekében.

A dohdnyzds abbahagydsa, a leszokast segit6 ellatds és a dohanyzds abbahagydsara irdnyulé programokon valé B

részvétel minden dohdnyos szémara ajénlott az ambuldns vérnyomds-emelkedés elkertlése, a maszkirozott
hypertonia kockdzatanak csokkentése és a CV egészségi dllapot javitdsa érdekében is.

A stressz csokkenthetd az ellendrzott 1égzdgyakorlatok, éberség- vagy tudatos jelenlét alapd (mindfulness) Il C

gyakorlatok és meditdcio révén.

*CoR - Ajanlds osztélya (Class of Recommendation),
**LoE - Bizonyitékszintje (Level of Evidence)

specialis allapotok gyogyszereként pozicionaljuk,
amelyek a kezelési algoritmus barmely 1épésében al-
kalmazhatok, kiilondsen, ha eldnyodsek. Az iranyelvek
azt is javasoljak, hogy a gyogyszert naponta egyszer
kelljen bevenni. Nincs kiilonbség a reggeli vagy esti
adagolas eredményességében, de tudjuk, hogy az adhe-
rencia gyakran jobb, ha a gyogyszereket reggel veszik
be, és nem tanacsos a vizhajtot este bevenni. Az esti
szedés esetén azonban a reggeli érték kisebb és az esti
nagyobb. A hazai gyakorlatban a nemzetko6zi ajanla-
sokkal megegyez0 modon mind este, mind reggel
szedheté vérnyomascsokkentd szer.’ Valodi TRH ese-
tén RAS gatlo, kalciumcsatorna-blokkolo és diureti-
kum adasa ajanlott. Kronikus vesebetegség (CKD) 1-5
stadiuma esetén spironolacton, béta-blokkold vagy
alfablokkold, illetve centralis hato szer kiegészitése ja-
vasolt (1/B). (1. abra).
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A TRH betegek szoros kontrollja javasolt ABPM és
otthoni HBPM mérésekkel, az utobbi a beteg-egyiitt-
mikddést is javitja (1/C). A veseartériakat kiviilrdl ki-
sér6 idegi haldzat hovel valo roncsolasa, radiofrekven-
cids katéteres ablacidja van elterjedOben, el nem ért
célérték esetén megfontolhat6 az alkalmazasa.*

A pszichés hattér lehetdségét (a szorongasbol
adodo panaszok okozzak az emelkedett vérnyomast
vagy vérnyomaskiugrast) a betegek nehezen fogadjak
el. Nem hajlandok (vagy nem tudjak) a pszichologus
vagy a pszichidter segitségét igénybe venni. Ezért TRH
esetén javasolt, hogy a terapias tervben legyen szoron-
gascsokkentd gyogyszer is. Nagy jelentéségli a beteg
tajékoztatasa a betegség szovodményeirdl és a kezelés
elényeirdl. A sokat hangoztatott személyre szabott te-
rapia része a kezelés leegyszertiisitése, a gyogyszerek
szamanak és a napi bevétel gyakorisaganak mérséklé-
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1. lépés maximalis életmédvaltoztatas

+ alacsony natriumtartalmu dieta (< 2400 mg/nap)
+ 6 orat meghalado folyamatos alvas

« egészséges taplalkozas bevezetése

+ rendszeres fizikai aktivitas

+ testsulycsokkentés

optimalis gyogyszeres kezelés

harom kiilénbdzé hatdanyag

RAAS gatlo (ACE-gatlé vagy ARB) + DIU + CCB
optimalis vagy maximalisan toleralhaté adag
megfeleld adherencia

v

2. lépés ‘ tiazidszer(i diuretikum (indapamid, klopamid) a korabbi helyett ‘
v

3. lépés ‘ mineralokortikoid receptor antagonista (spironolakton, eplerenon) ‘
v

4. |épés ‘ béta-blokkold (bizoprolol) vagy alfa-blokkold (doxazozin) ‘
v

5. lépés ‘ hidralazin vagy minoxidil ‘

1. dbra. A terdpiarezisztens hypertonia kezelése
Roviditések: RAAS (renin-angiotenzin-aldoszteron rendszer), ACE (angiotenzinkonvert3lé enzim), ARB (angiotenzinreceptor bénitd), DIU (diuretikum),
((B (kalciumcsatorna blokkold)

se. Javasolt a beteg csaladjanak bevonasa a betegség-
gel kapcsolatos informéciokba és a kezelésbe.” %

Osszefoglalva, a TRH esetén kell gondossagu ki-
vizsgalassal és jO beteg-egylittmiikodéssel jelentOs
mértékben csokkenthetd a kezelésre nem reagald bete-
gek aranya.
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