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Ανθεκτική Υπέρταση



Ένα καφέ χωρίς καφέ…. 

 Ο γεροντοκόρος





Ανθεκτική Υπέρταση :Ορισμός

 Αδυναμία επίτευξης του στόχου : 
 με:

• Τριπλή (ή παραπάνω)  θεραπευτική αγωγή 
σε σωστό συνδυασμό
• μέγιστες ή μέγιστες ανεκτές, δόσεις
• ένα εκ των 3 (ή 4) να είναι διουρητικό

 Επίτευξη στόχου :
 • ≥ 4 αντιϋπερτασικά φάρμακα

Calhoun DA, Jones D, Textor S, Goff DC, Murphy TP, Toto RD, White A, Cushman WC,
White W, Sica D,Ferdinand K, Giles TD, Falkner B, Carey RM: Resistant hypertension:
diagnosis, evaluation, and treatment.
A Scientific Statement from the American Heart Association Professional Education
Committee of the Council for High Blood Pressure Research: Hypertension 2008, 51,
1403–1419.

   Άρα αναφέρεται σε
 π   π   π  αρτηριακή υ έρταση μη ε αρκώς ή ε αρκώς

 , ρυθμισμένη
    π  με βάση τον αριθμό αντιυ ερτασικών

 π  πφαρμάκων ου χρησιμο οιούνται

   Άρα αναφέρεται σε
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Ορισμοί :

 Μη ελεγχόμενη υπέρταση: 
Δεν είναι συνώνυμο της 
ανθεκτικής ΑΥ. Αυτό 
περιλαμβάνει  όλους τους 
ασθενείς με αρρύθμιστη 
πίεση

Ψευδο-ανθεκτική 
υπέρταση: είναι η μη 
ελεγχόμενη υπέρταση που 
δείχνει ανθεκτική αλλά 
είναι άλλοι οι παράγοντες 
που ενέχονται στην κακή 
της ρύθμιση

Αpparent treatment RH 
(aTRH): όταν υπάρχει  
πιθανή διάγνωση  ψευδο-
ανθεκτικής υπέρτασης 
αλλα  η πραγματική 
Ανθεκτική Υπέρταση, δεν 
μπορεί να αποκλειστεί 
εξαιτίας έλλειψης 
διαγνωστικών κριτηρίων



Λίγα επιδημιολογικά στοιχεία…

     Το σίγουρο είναι ότι
  π  π  αυξάνουν οι υ ερτασικοί ου

 3  π  λαμβάνουν ή ερισσότερα
 : π  14  φάρμακα α ό στο

24%   1994  2004μεταξυ του και

 π  Η ραγματική
π π   ε ί τωση της

 ανθεκτικής
π : υ έρτασης
ΑΓΝΩΣΤΗ

ALLHAT : 47% 
 π  ανθεκτική υ έρταση

 π   στον ρώτο χρόνο
follow-up  και 27%  στο

   τέλος της μελέτης
 λάμβαναν

 3 τουλάχιστον
φάρμακα

ALLHAT : 47% 
 π  ανθεκτική υ έρταση

 π   στον ρώτο χρόνο
follow-up  και 27%  στο

   τέλος της μελέτης
 λάμβαναν

 3 τουλάχιστον
φάρμακα

 Φαινομενική
 Ανθεκτική

π : 8.9 % Υ έρταση
   όλων των ασθενών

    με ΑΥ στο γενικό
π  ληθυσμό  (NHANES 
2003-2008)

 π  Σε ε ιλεγμένους
 π  ασθενείς υ ό

 ιατρική
π   αρακολούθηση για

π  : 12.3-16% υ έρταση
  Στις νεφρολογικές

 :  κλινικές αυξάνει
 50% και (GFR)

  Στην γενική
π  ,  ρακτική με

 π  ελάχιστη ε ιλογή
  ασθενών η

π π   ε ί τωση είναι
π π  5% ερί ου

  Στην γενική
π  ,  ρακτική με

 π  ελάχιστη ε ιλογή
  ασθενών η

π π   ε ί τωση είναι
π π  5% ερί ου



Ποιοι ασθενείς έχουν αυξημένη πιθανότητα 
για εμφάνιση Ανθεκτικής Υπέρτασης?

      π  Υψηλότερη τιμή βάσης αρτηριακή ίεση
(  )ιδιαίτερα συστολική

 LVH
  Μεγάλη ηλικία
 Παχυσαρκία
 ΧΝΝ
 ΣΔ



Ο «κίνδυνος» από την Ανθεκτική Υπέρταση

 Υψηλότερος καρδιαγγειακός κίνδυνος
• Σημαντικά υψηλότερη επίπτωση και σοβαρότητα στη 
βλάβη οργάνων – στόχων σε σχέση με φαρμακευτικά 

ρυθμισμένη ΑΠ 

Αναγκαιότη
τα 
διάγνωσης
και
θεραπείας 

Daugherty et al., Circulation 2012

    ,  Οι διαφορές στον ΚΑ κίνδυνο εξαρτιόνταν
 π       κατά ολύ στην συχνότερη ΧΝΝ των ασθενών

αυτών



Ψευδο-ανθεκτική Υπέρταση
  :Τι είναι

  π  π  « » Μη ελεγχόμενη υ έρταση ου δείχνει
  π ,   ανθεκτική στην θερα εία αλλά αυτό

   π :οφείλεται σε άλλους αράγοντες

  :Τι είναι
  π  π  « » Μη ελεγχόμενη υ έρταση ου δείχνει

  π ,   ανθεκτική στην θερα εία αλλά αυτό
   π :οφείλεται σε άλλους αράγοντες



Ψευδο-ανθεκτική Υπέρταση

1.     πΦτωχή συμμόρφωσή στη θερα εία
2.   Λάθος τεχνική μέτρησης
3.  Ιατρική αδράνεια
4. π     Ανε αρκής διαιτητική συμμόρφωση και

π  τρό ου ζωής
5. π  «  π »Υ έρταση Λευκής Μ λούζας
6. π  πΔευτερο αθής Υ έρταση

1.     πΦτωχή συμμόρφωσή στη θερα εία
2.   Λάθος τεχνική μέτρησης
3.  Ιατρική αδράνεια
4. π     Ανε αρκής διαιτητική συμμόρφωση και

π  τρό ου ζωής
5. π  «  π »Υ έρταση Λευκής Μ λούζας
6. π  πΔευτερο αθής Υ έρταση

 :Αίτια



1.Συμμόρφωση
π : Ικανο οιητική

 π    α ώλεια έως μιας
  5  δόσης σε μέρες ή

  π  5  α ώλεια δόσεων
 5 σε εβδομάδες

π   α ό την
π  αντιυ ερτασική

αγωγή



2.Σωστή τεχνική μέτρησης της ΑΠ



3. Ιατρική Αδράνεια
  π    πΛανθασμένες α οφάσεις για τη θερα εία

  π  Λανθασμένη ε ιλογή φαρμάκου
 π     Α ροθυμία για αύξηση της δόσης
 π   Ανα οτελεσματική χρήση διουρητικών

      π   Ιατρική αδράνεια στο να ε ιτευχθεί ο
  στόχος στην ΑΠ

 π     24Α ροθυμία για χρήση ΑΒΡΜ



4. Ανεπαρκής διαιτητική συμμόρφωση και 
τρόπου ζωής στις οδηγίες



5. Υπέρταση « Λευκής Μπλούζας»

 π  8295   «  π »Α ό ασθενείς με Ανθεκτική Υ έρταση
   Μετα την ABPM

 62.5% :   παληθής Ανθεκτική Υ έρταση
 37.5 :   πΦαινόμενο Λευκής Μ λούζας

π  Περί ου 30%     εμφανίζουν το φαινόμενο λευκής
π  (  μ λούζας με ABPM)



Θεραπεία Ανθεκτικής Υπέρτασης



Θεραπευτικός  στόχος στην Ανθεκτική 
Υπέρταση



1. Αναγνώριση και διακοπή φαρμάκων που 
αυξάνουν την αρτηριακή πίεση

Φάρμακο Δράση

Στεροειδή    ,  συχνότερη με τα γλυκοκορτικοειδή λόγω
   της ισχυρότερης αλατοκορτικοειδούς

δράσης

ΜΣΑΦ . .  : 5 Μ Ο αύξηση mmHg   Αναστολή των COX-1  και
COX-2,   π  ,   μειωση ροσταγλαδινών αναστολή της
νατριούρησης

πΣυμ αθομιμητικά

EPO π    πΕ άγει την σύνθεση αγγειοσυσ αστικών

π  Κυκλοσ ορίνη + π  , π   συμ αθητικό σύστημα αγγειοσύσ αση στο
,  νεφρό κατακράτηση Να

π  Αντισυλλη τικά φάρμακα  π   :   Όχι λήρως κατανοητό τα οιστρογόνα
π    π   π   ε άγουν την σύνθεση α ό το ή αρ του

αγγειοτενσινογόνο

 Αναστολείς
π π   ε ανα ρόσληψης της

   σεροτονίνης και της
νοραδρεναλίνης

 π   Αύξηση νορε ινεφρινης στον ορό

-VEGFαναστολείς  ο VEGF π      – ε άγει την σύνθεση του ΝΟ
)αγγειοδιαστολή

cocaine, amphetamine 



2. Τροποποιήσεις του τρόπου ζωής

 π   Α ώλεια σωματικού βάρους

  Σωματική άσκηση

  π  Μεσογειακός τρό ος διατροφής

  π     Μείωση ρόσληψης αλατιού και αλκοόλ

Αλάτι:
•    π  Μέσος όρος ημερήσιας ρόσληψης

: 10 αλατιού gr/ημέρα
•  π    Έλεγχος ρόσληψης αλατιού με

  24συλλογή ούρων Η:  <100 mmol/24H 
(π π  ερί ου  5 gr NaCl)



3. Τρόποι βελτίωσης της συμμόρφωσης στη 
θεραπεία 
1)      Πληροφόρηση του ασθενούς για τον κίνδυνο π   π   α ό την υ έρταση και

  π   π  π  το όφελος α ό την α οτελεσματική θερα εία

2)  Παροχή  π   π   ξεκάθαρων γρα τών και ροφορικών οδηγιών  σχετικά
  . με την αγωγή

3)     π       Προσαρμογή του σχήματος στον τρό ο ζωής και τις ανάγκες του
. ασθενούς

4) π π   Α λο οίηση αγωγής ,   ,   μειώνοντας αν είναι δυνατόν τον αριθμό
  . των ημερήσιων φαρμάκων

5)         π  Συμμετοχή του συντρόφου ή της οικογένειας στην ληροφόρηση
     π  .για τη νόσο και τους θερα ευτικούς σχεδιασμούς

6)    π       π   Χρήση μετρήσεων ΑΠ α ό τον ίδιο τον ασθενή στο σ ίτι και
 π , π   π . στρατηγικών συμ εριφοράς ό ως συστήματα υ ενθύμισης

7)   π   Προσοχή στις ανε ιθύμητες ενέργειες (   π )  ακόμη και ή ιες και
       π    ετοιμότητα για αλλαγές στις δόσεις ή τους τύ ους των φαρμάκων

 . αν χρειασθεί

8)     Διάλογος με τον ασθενή        σχετικά με την τήρηση της αγωγής και
   π  . ενημέρωση για τα ροβλήματά του



4. Αναγνώριση και αντιμετώπιση 
δευτεροπαθούς Αρτηριακής Υπέρτασης



Έλεγχος για Δευτεροπαθή Υπέρταση



5. Νεφρική λειτουργία - Ευογκαιμία
   π    Εκτίμηση για νεφρο αρεγχυματική νόσο και

GFR
  π   π  Η ιο συχνή υ οεκτιμημένη αιτία
  Κατακράτηση Νατρίου
 πΥ ερογκαιμία

  Ρύθμιση αγωγής ανάλογα
 Πχ διουρητικά



6. Συνδυασμός Αντιυπερτασικών

Preferred
ACE 
inhibitor/diuretic*
ARB/diuretic*
ACE inhibitor/CCB*
ARB/CCB* 

Acceptable
b-blocker/diuretic*
CCB (dihydropyridine)/b-
blocker
CCB/diuretic
Renin inhibitor/diuretic*
Renin inhibitor/ARB*
Thiazide diuretics/Kþ 
sparing diuretics* 

Less effective
ACE inhibitor/ARB
ACE inhibitor/b-blocker
ARB/b-blocker
CCB 
(nondihydropyridine)/b-
blocker
Centrally acting agent/b-
blocker



Αντιμετώπιση Ανθεκτικής Υπέρτασης 
(όταν δεν έχει εντοπιστεί δευτεροπαθής αιτία)

1o 
Βήμα



Μα ΤΗΖ ?
 π   Υ άρχει μια

  π  ιστορικής αξίας ια
   ανησυχία για τη

  ΤΗΖ σε eGFR < 30 
ml.min/1.73 m2

 π   Α οτελεσματική σε
 4 σταδίου CKD  για

  μείωση της ΑΥ
 π  Τυχαιο οιημένη

 μελέτη
 χλωροθαλιδόνη vs 

placebo -11.0 mm Hg in the chlorthalidone group

-0.5 mm Hg in the placebo group



Αντιμετώπιση Ανθεκτικής Υπέρτασης 
(όταν δεν έχει εντοπιστεί δευτεροπαθής αιτία)

2o 
Βήμα



Αντιμετώπιση Ανθεκτικής Υπέρτασης 
(όταν δεν έχει εντοπιστεί δευτεροπαθής αιτία)

3o 
Βήμα

 Έλεγχος
 νεφρικής

 λειτουργίας
  :2-και Καλιου

4 weeks π  α ό
   την αρχή ή

αλλαγή



PATHWAY-2



aIn those receiving maximum doses of RAASi therapy
CKD, chronic kidney disease; HF, heart failure; RAASi, 
renin–angiotensin–aldosterone system inhibitor
Adapted from Epstein M, et al. Am J Manag Care 2015;21(Suppl 
11):S212–S220

Υποβέλτιστη δόση των  RAASi, σχετίζεται με διπλασιασμό 
της θνησιμότητας σε διάφορες υποομάδες ασθενών

 π  π    π  Παρόμοια οσοστά αρατηρήθηκαν μεταξύ εκείνων ου
     π    πμείωσαν την δόση και εκείνων ου διέκοψαν τη θερα εία

11,0%

13,1%

30,1%

22,4%

8,2%

10,1%

27,7%

20,3%

Total population

Diabetes

Heart failure

CKD stages 3–4

4,1%

5,0%

13,7%

9,8%
(N=43,288 total patients 
across dose categories)

(N=20,529 total patients 
across dose categories)

(N=79,087 total patients 
across dose categories)

(N=201,655 total 
patients across dose 

categories) Patients (%)

Maintained dosea Down-titrated 
dosea Discontinueda

 π   Άρα μακρο ρόθεσμα η
   π  μείωση ή η διακο ή

   αυτών των φαρμάκων
    έχει δυσμενή εξέλιξη για

  τους ασθενείς μας





Αντιμετώπιση Ανθεκτικής Υπέρτασης 
(όταν δεν έχει εντοπιστεί δευτεροπαθής αιτία)

4o 
Βήμα



7. Κατάλυση της συμπαθητικής νεύρωσης του 
νεφρού (renal sympathetic denervation-RSD) 
       π    Με την βοήθεια ειδικής συσκευής είναι λέον εφικτή η

 ( )  π   άρση κατάργηση της συμ αθητικής δραστηριότητας
 ,    , , στους νεφρούς με κατάλυση των νεύρων διαδερμικά
  π   π .χωρίς να α αιτείται χειρουργική αρέμβαση

    π      Ο καθετήρας εισάγεται α ό την μηριαία αρτηρία και
π    .   ροωθείται μέχρι τους νεφρούς Στην συνέχεια

    (RF) εφαρμόζονται ραδιοκύματα υψηλής συχνότητας
 5  π     .  σε ή ερισσότερα σημεία των νεφρικών αρτηριών Με

 π       τον τρό ο αυτό καταργείται η λειτουργία των
π  .συμ αθητικών νεύρων

   π π    Η μέθοδος ραγματο οιείται στο αιμοδυναμικό
, π    (30-60 min)   εργαστήριο α αιτεί ελάχιστο χρόνο κι ο

 π    π  .ασθενής αίρνει εξιτήριο την ε όμενη ημέρα



8. Διέγερση καρωτιδικών τασοϋποδοχέων – 
ΒΑΤ (Baroflex Activation Therapy)

   Χρήση συσκευής Rheos 
  π   Εμμένουσα τώση της ΑΠ
  π  Μείωση συμ αθητικής δραστηριότητας



9. Νέα φάρμακα
 Lorundrostat

Αναστολέας της συνθετάσης της 
αλδοστερόνης

 Zilebesiran
παρεμβαλλόμενο RNA 
Αναστέλλει την παραγωγή 

αγγειοτενσινογόνου από το ήπαρ
 Ανταγωνιστές του υποδοχέα της ενδοθηλίνης

Καλύτερα οι εκλεκτικοί (darusentan)
-11-12 / 6 mmHg



Επίκριση για την Ανθεκτική Υπέρταση

 O      , αριθμός ασθενών με αρρύθμιστη ΑΠ αυξάνει
   π    Είναι ένα ρόβλημα σημαντικής κλινικής σημασίας
      Χρόνος στην μελέτη του συγκεκριμένου ασθενή
  π  :    π  π  Στόχος θερα είας ίδιος στόχος με λοι ούς υ ερτασικούς ασθενείς
 π   π  π  π    -Πρέ ει να α οκλειστούν αράγοντες ου σχετίζονται με ψευδο

 πανθεκτική υ έρταση
 π  π  π     Α ομάκρυνση αραγόντων ου σχετίζονται με αυξημένη ΑΠ
   π  π   π   Αναγνώριση αιτιών δευτερο αθούς υ έρτασης και θερα είας του

 συγκεκριμένου αιτίου
 π  π    π    π  Ε ιθετική θερα ευτική αγωγή μετα α ό όλα τα θερα ευτικά

  π  ( π  , π )  :  βήματα για υ έρταση τρό ος ζωής κά νισμα συνδυασμός
    π   διαφορετικών φαρμακευτικών ουσιών με εντατικο οίηση των

, π    δόσεων ικανο οιητική διουρητική αγωγή
          π :Σαν φάρμακο εκλογής για την ρύθμιση της Ανθεκτικής Υ έρτασης  

Σπιρονολακτόνη
  π    Να αρακολουθούμε τον ασθενή τακτικά



Σας ευχαριστώ για την προσοχή σας !
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