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Sazetak izolirana sistolicka hipertenzija (ISH) javija se
preteZno u starijoj dobi, a definirana je kao sistolicki tlak visi
od 140 mmHg uz dijastolicki tlak nizi od 90 mmHg. Sistolicka
hipertenzija snazniji je ¢imbenik sréanoZzilnog rizika od dijasto-
licke hipertenzije. Ona je vaZan pretkazatelj nepovoljnoga sr-
¢anozilnog ishoda veé u prvom stupnju. Nelijecena ISH dovodi
do ucestalijeg nastanka hipertrofije lijeve klijetke te predispozi-
cije za nastanak ishemijske bolesti srca, kroni¢nog zatajivanja
srca, moZdanog udara i kronicne bubrezne bolesti. Randomizi-
rana kliniCka istraZivanja pokazala su korist od lijecenja ISH. U
lije¢enju ISH preporucuje se ponajprije promjena Zivotnih navi-
ka (tjelesna aktivnost, smanjenje unosa soli, kontrola tjelesne
teZine, prestanak pusenja), a ako promjene Zivotnih navika ni-
su dovoljno ucinkovite, preporucuje se medikamentna kontro-
la krvnog tlaka. Nekada je prednost u lijecenju davana diureti-
cima i beta-blokatorima, ali na osnovi rezultata novijih istrazi-
vanja u preporucene antihipertenzive spadaju i dugodjelujuci
antagonisti kalcija, kao i ACE-inhibitori te blokatori angiotenzin-
skih receptora. Medutim, vecina bolesnika ¢e trebati kombina-
ciju dvaju ili vise lijekova za postizanje ciljnih vrijednosti krvnog
tlaka. Fiksne kombinacije preporucenih skupina lijekova svaka-
ko su dobrodosle.

Kljucne rijeci: hipertenzija, sistolicki tlak, ACE-inhibitori, di-
uretici, antagonisti kalcija, blokatori angiotenzinskih receptora

Epidemiologija i patofiziologija

Unatoc Cinjenici da se arterijska hipertenzija sve ¢eSce jav-
lja u mladim dobnim skupinama, pojava hipertenzije u sta-
rijih (iznad 65 godina) postala je velik javnozdravstveni pro-
blem (1). PoviSen krvni tlak, osobito povisen sistolicki tlak,
jasan je ¢cimbenik sréanozilnog rizika i treba se aktivno lije-
Citi u starijih bolesnika, barem do 80 godina starosti. Me-
dutim, ¢ak i u najstarijih, iznad 80 godina starosti, hiper-
tenzija je vodeci Cimbenik sréanozilnog rizika, ali nije pot-
puno razjasnjeno da li njezino lijecenje produljuje zZivot ia-
ko sprjeCava pojavnost mozdanog udara i zatajivanja srca.

Summary Isolated systolic hypertension (ISH) occurs
mostly in the elderly, and it is defined as systolic blood pressure
above 140 mmHg and diastolic blood pressure below 90 mm-
Hg. Systolic hypertension is a stronger cardiovascular risk fac-
tor than diastolic hypertension. Already the first degree of ISH
appears to be an important cardiovascular outcome predictor.
Untreated, it leads to a more frequent left ventricular hypertro-
phy and predisposition to coronary heart disease, heart failure,
stroke and chronic kidney disease. Randomized clinical stud-
ies showed significant benefits from the ISH treatment. First-
ly, lifestyle changes (physical activity, reduced intake of salt,
bodyweight control, no smoking) are recommended in the ISH
treatment. If insufficiently efficient, they should be followed by
pharmacological treatment. Diuretics and beta blockers used
to be the drugs of the first line choice, but long acting calci-
um channel blockers, ACE inhibitors and angiotensin receptor
blockers are now recommended on the basis of results of re-
cent studies. However, most patients will require a combination
of two or more drugs to achieve target blood pressure values.
Fixed combinations of recommended antihypertensive drugs
are very welcome.

Key words: hypertension, systolic pressure, ACE inhibitors,
diuretics, calcium antagonists, angiotensin receptor blockers

Prevalencija hipertenzije je oko 50% u osoba oko i starijih
od 70 godina (2).

Vecina starijih ljudi s hipertenzijom ima izoliranu sistolicku
hipertenziju (ISH), definiranu kao sistolicki tlak visi od 140
mmHg uz dijastolicki tlak nizi od 90 mmHg (3, 4). Sistolic-
ka hipertenzija je snazniji Cimbenik sr¢anozilnog rizika od
dijastolicke hipertenzije.

Poremecena funkcija baroreceptora i smanjena sréano-
Zilna osjetljivost na kateholamine Cine starije ljude osjet-
liivima na prirodan pad krvnog tlaka ili onaj izazvan lije-
kovima. Zilna ostecenja koja nastaju u starijoj dobi i neu-
rohumoralne promjene glavni su ¢imbenici nastanka ISH.
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Rastegljivost krvozilja slabi zbog strukturalnih i funkcional-
nih promjena kolagena, izvanstani¢nog matriksa i elasti-
na. Vezanje kalcija za elastin te proliferacija misiénog slo-
ja pridonose krutosti krvozilja. Tlak pulsa i brzina pulsnog
vala rastu, a posljedica je poviSenje samo sistoliCkoga krv-
nog tlaka, dok dijastolicki tlak ostaje u granicama norma-
le (5-7).

Ucestalost ISH procjenjuje se temeljem dostupnih podata-
ka iz nekoliko istrazivanja. Prema kumulativnim podacima
Framinghamskog istraZivanja, ISH je najéeséi tip hiperten-
zije u osoba starijih od 65 godina (8, 9) (slika 1). Rizik od
nastanka sréanozilnih bolesti i poremecaja mozdane cir-
kulacije poviSen je u bolesnika s ISH. U istrazivanju MRFIT
(Multiple Risk Factor Intervention Trial) na 316.099 mus-
karaca dokazano je da je sistoli¢ki tlak bio znac¢ajniji pret-
kazatelj ishoda od dijastolickog tlaka, a da je rizik prisutan
vec u prvom stupnju ISH (10-14). Nelijecena ISH dovodi do
ucestalijeg nastanka hipertrofije lijeve klijetke te predispo-
zZicije za nastanak ishemijske bolesti srca, kroni¢nog zata-
jivanja srca, mozdanog udara, Zilne demencije i kroni¢ne
bubrezne bolesti, a sve to je u svezi s nepovoljnim sr¢ano-
Zilnim ishodom (15, 16).

Dijagnosticki pristup hipertenziji u
starijih bolesnika s ISH

Mjerenja krvnog tlaka u starijih osoba pokazuju znacajnu
varijabilnost, pa se preporucuje viSe mjerenja nego u 0so-
ba srednje i mlade dobi. Potrebno je mjeriti tlak u sjede-
¢em i stojeCem polozZaju zbog vecih razlika i ¢eSce poja-
ve ortostatske hipotenzije. Nuspojave lijeCenja trebaju se
uzeti u obzir s pozornosScu, a prekomjerno lijeCenje koje
rezultira ceS€om hipotenzijom nije rijetkost. UCestalost hi-
pertenzije sekundarnog uzroka u starijoj je dobi rijetkost.
Medutim, u osoba starije dobi treba uzeti u obzir ¢injenicu
0 povecanoj ucestalosti ateroskleroze koja moze zahvati-
ti i bubrezne arterije i dovesti do hipertenzije. Kontinuira-

>

no i kuéno mjerenje krvnog tlaka ¢esce je potrebno u stari-
jih osoba s ISH (17-19). U starijih bolesnika ¢eS¢a je pojav-
nost hipertenzije “bijele kute” (20).

Korist od lijecenja ISH

Randomizirana klinicka istrazivanja pokazala su korist od
lijeCenja ISH. Jedno od najvaznijih istraZivanja koje je po-
kazalo prednost lijeCenja klortalidonom u odnosu na sréa-
nozilnu smrtnost bilo je istrazivanje SHEP (Systolic Hyper-
tension in the Elderly Program). Nefatalni mozdani udar
smanjen je za 37%, nefatalni infarkt miokarda za 33% i
disfunkcije lijeve klijetke za 54% u tom istrazivanju. Tako-
der, postojao je snazan trend smanjivanju tranzitorne ishe-
mijske atake (25%), ukupne smrtnosti (13%), sréanozilne
smrtnosti (20%) te smrtnosti od ishemijske bolesti srca
(20%). Ovo je istrazivanje takoder upozorilo na poviSene
vrijednosti mokraéne kiseline kao pretkazatelja smrtnosti
bolesnika s ISH (21).

Istrazivanje Systolic Hypertension in Europe (Syst-Eur) bilo
je prvo veliko istrazivanje ucinka dugodjelujué¢eg antagoni-
sta kalcija nitrendipina, uz mogué¢ dodatak enalaprila i/ili
hidroklorotijazida, na pobol i rizik smrtnosti. U istrazivanje
je bilo ukljuceno 4.695 ispitanika. Ono je pokazalo znacaj-
no smanjenje ucestalosti mozdanog udara za 42% te Zilne
demencije za 50% u bolesnika lijeCenih nitrendipinom (22,
23). Isti je lijek pokazao ucéinkovito smanjenje ucestalosti
mozdanog udara za 38%, smrtnosti od moZzdanog udara
za 58%, ukupne smrtnosti za 39%, sr¢anozilne smrtnosti
za 39% te cerebrovaskularnih fatalnih i nefatalnih dogada-
ja za 37%, u istrazivanju provedenom u kineske populaci-
je (Syst-China) (24).

Podanaliza istrazivanja INSIGHT (Intervention as a Goal in
Hypertension Treatment) pokazala je da su bolesnici s ISH
imali bolji terapijski odgovor na lijecenje dugodjelujucim
antagonistom kalcija nego bolesnici s dijastoliCkom hiper-

MEDICUS 2007. Vol. 16, No. 2, 189 - 193



S. Racki ¢ Izolirana sistolicka hipertenzija: koliko smo terapijski uspjesni?

tenzijom (25). Istrazivanja ucinkovitosti lijecenja pokazala
su da je lijecenje ISH tijazidnim diureticima bilo ucinkoviti-
je od lijecenja beta-blokatorima u snizavanju krvnog tlaka
i sprjecavanju srcanozilnih komplikacija (26-28).

Istrazivanja provedena s novijim antihipertenzivima, ACE-
inhibitorima i blokatorima angiotenzinskih receptora tako-
der su pokazala njihovu ucinkovitost u lije¢enju ISH (29,
30). Dobrobit kombiniranja diuretika i ACE-inhibitora poka-
zalo je nedavno objavljeno istrazivanje HYVET (Hypertensi-
oninthe Very Elderly Trial) (31). U ovom istrazivanju zabilje-
Zeno je 30% snizenje mozdanog udara, 39% snizenje smr-
ti od mozdanog udara, 21% manje smrti bilo kojeg uzro-
ka, 23% manje smrti zbog sréanozilnih uzroka, 64% ma-
nje kroni¢nog zatajivanja srca u skupini bolesnika lijece-
nih indapamidom i perindoprilom. U svim ovim istrazivanji-
ma aktivna terapija bila je nadmocnija u odnosu na place-
bo ili nelijec¢enje.

U drugim istrazivanjima “noviji” lijekovi usporedivani su sa
starijima. Studija LIFE (Losartan Intervention For Endpoint
Reduction in Hypertension Study) pokazala je da je kod hi-
pertoniCara starih 55-80 godina s dokazanom hipertrofi-
jom lijeve klijetke antagonist angiotenzinskih receptora lo-
sartan bio ucinkovitiji u smanjivanju kardiovaskularnih do-
gadaja, osobito mozdanog udara, u odnosu na beta-bloka-
tor atenolol, Sto je takoder vrijedilo za bolesnike s izolira-
nom sistolickom hipertenzijom (32). SCOPE (The Study on
Cognition and Prognosis in the Elderly) pokazala je sma-
njenje nesmrtonosnih mozdanih udara kod hipertonicara
u dobi od 70 godina ili viSe lijeCenih prema antihiperten-
zivnom protokolu koji je uklju¢ivao antagonist angiotenzin-
skih receptora kandesartan, u usporedbi s osobama koje
su dobivale antihipertenzivnu terapiju bez kandesartana.
Analiza podskupine SCOPE bolesnika s izoliranom sistoli¢-
kom hipertenzijom pokazala je za 42% smanjenje mozda-
nih udara kod bolesnika lijecenih kandesartanom (33, 34).
Novija istrazivanja blokade angiotenzinskih receptora upu-
¢uju na blagotvorni ucinak njihove presinapticke blokade

na izoliranu sistolicku hipertenziju, u ¢emu se istice noviji
blokator angiotenzinskih receptora eprosartan (35). Pred-
nost “novijih” lijekova u sprjecavanju mozdanog udara kao
posljedice ISH istrazena je u istrazivanju STOP-Hypertensi-
on-2. U tom je istrazivanju kombinacija ACE-inhibitora i an-
tagonista kalcija bila za 25% ucinkovitija od konvencional-
ne terapije diureticima i beta-blokatorima u sprjecavanju
mozdanog udara (36).

Zapocinjanje antihipertenzivne terapije kod starijin bole-
snika s ISH treba slijediti openite smjernice. Izbor prvog
lijeka Cesto treba biti precizno prilagoden individualnim ka-
rakteristikama bolesnika. Nadalje, mnogi ¢e bolesnici tre-
bati dva ili viSe lijekova za kontrolu arterijskoga tlaka, s ob-
zirom na to da je kod starijih Cesto tesko sniziti sistolicki
tlak ispod 140 mmHg (37, 38). Fiksne kombinacije prepo-
rucéenih antihipertenziva svakako su dobrodosle. Daljnja
istrazivanja su potrebna kako bi se odredilo koliko moze-
mo sigurno snizavati arterijski tlak kod starijih bolesnika,
i osobito, koje su prihvatljive granice za dijastolicki arterij-
ski tlak u odnosu na postizanje optimalne kontrole izolira-
ne sistolicke hipertenzije za vrijeme terapije.

Preporuke za lijecenje ISH

U lijecenju ISH preporucuje se ponajprije promjena zZivotnih
navika (tjelesna aktivnost, smanjenje unosa soli, kontrola
tjelesne teZine, prestanak pusenja). Preporucena gornja
granica sistolickog tlaka je ispod 140 mmHg. Ako promje-
ne zivotnih navika nisu dovoljno ucinkovite, preporucuje se
medikamentna kontrola krvnog tlaka. Veéina preporuce-
nih skupina antihipertenziva moze se uspjesSno primijeni-
ti u lijecenju ISH. Nekada je prednost davana diureticima
i beta-blokatorima, a na osnovi rezultata novijih istraziva-
nja u preporucene antihipertenzive spadaju i dugodjeluju-
¢i antagonisti kalcija te blokatori renin-angiotenzinskog su-
stava, ACE-inhibitori i blokatori angiotenzinskih receptora.
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