KAS 2017. AASTA MUUDAB HUPERTENSIOONI RAVI

EESMARKVAARTUSI?

Hiipertensioonimaailmas algas 2017.
aasta poneva debatiga antihiiper-
tensiivse ravi eesmdrkvdartuste
asjus. Asja Ameerika meditsiini-
assotsiatsiooni ajakirjas JAMA aval-
datud artikkel (1) viitab vajadu-
sele langetada siistoolset vererdhku
noortel patsientidel < 120 mm Hg ja
keskealistel < 130 mm Hg (vt tabel 1).

Nende soovituste aluseks on
uuringu SPRINT (Systolic Blood Pres-
sure Intervention Trial) tulemused (2).
Lisaks ilmus dsja metaanaliiiis, mis
viitab agressiivsema ravi vajadusele
vanemaealistel hiipertoonikutel, et
saavutada siistoolse rohu eesmark-
vaartuseks vihemalt 140 mm Hg (3).

Seega on tulipunktis kiisimus,
kas Euroopa ja Ameerika hiiperten-
sioonijuhendites peaks ldhemal ajal
vererohu eesmarkvaartusi oluliselt
vahendama.

HﬁPEBTENS__IpONIRAVI
EESMARKVAARTUSTE
MUUTUMINE VIIMASE 10
AASTAGA
Tuleb tunnistada, et vererohu eesmark-
vaartuste leidmine on kiill teadus, aga
mitte paris tdppisteadus. Soovitus-
likud véértused on saadud suurte klii-
niliste uuringute pohjal. Nendes uurin-
gutes on aga osalenud heterogeense
vanuse, riskiteguritega, kaasuvate
haigustega ja ravireziimiga patsiendid.
On ainult tiksikud uuringud, mille
esmane eesmirk on vorrelda patsien-
tide elulemust erinevate vererohu
eesmarkvadidrtuste saavutamisel.
Euroopa Hiipertensioonitihingu
(ESH) ja Euroopa Kardioloogide
Seltsi (ESC) 2007. aasta hiiperten-
sioonijuhendis ja USA 2003. aasta
juhendis olid toodud jargmised vere-
rohu eesmarkvairtused: vererohku
tuleb langetada < 140/90 mm Hg koigil
hiipertoonikutel ja < 130/80 mm Hg
suure riskiga haigetel (diabeetikutel,
kroonilise neeruhaigusega patsien-

tidel ja stidameinfarkti ning ajuin-
farkti podenutel).

Need véaartused olid kogu maailmas
konsensuslikud kuni 2013. aastani.
Euroopa Hiipertensiooniiihingu ja
Euroopa Kardioloogide Seltsi 2013.
aasta hiipertensioonijuhendis (4) on
siistoolse vererdhu eesmarkvaartused
peaaegu koigil patsientidel < 140 mm
Hg. Juhendites on réhutatud J-kujulise
kovera esinemist, mis tingib kardio-
vaskulaarse suremuse suurenemise
liiga madalate vererdhuvairtuste
saavutamisel ja seda eriti kaasuva
siidame isheemiatdvega patsientidel.

Miks siis kadus dra soovitus lange-
tada 2. tiitipi diabeediga patsientidel
stistoolset vererdhku alla 130 mm Hg?
See on ju haigete rithm, kellel
hiipertensioon suurendab oluliselt
kardiovaskulaarset riski. Peamiseks
pohjuseks said ACCORD-BP (Action
to Control Cardiovascular Risk in
Diabetes-BP) uuringu tulemused. See
oli ulatuslik uuring USAs, milles otsiti
vastust kiisimusele, kas madalama
siistoolse vererdhu (< 120 mm Hg)
saavutamine vihendab kardiovas-
kulaarseid stindmusi suure riskiga
2. tulpi diabeedi haigetel vorreldes
tavalise slistoolse vererdhu eesmark-
vdartusega 140 mm Hg. Vaatamata
ootustele ei ndidanud uuring vere-
réhu ulatuslikuma langetamise eelist
(5). Peale selle uuringu tulemuste
avaldamist 2010. aastal mindi koigis

Kardioloogia

maailma hiipertensioonijuhendites
tagasi < 140 mm Hg soovituse juurde.
ESH ja ESC 2013. aasta juhendis on
toodud ka diastoolse rohu eesméark-
vaadrtus 2. tiilipi diabeedi patsientidel,
milleks on < 85 mm Hg. See erines
Euroopa Kardioloogide Seltsi siidame-
veresoonkonnahaiguste (SVH) 2012.
aasta preventsioonijuhendis toodud
eesmarkvaartusest (< 140/80 mm Hg)
ja diastoolse ravieesmirgi debatt ESH
ja ESC 2013. aasta juhendi autorite
seas oli pikk ja kirglik (metaanaliitisid
nditasid, et optimaalse diastoolse
vererdhu tase ravitud diabeetikutel
on 83 mm Hg). On heameel todeda, et
uues, 2016. aasta Euroopa Kardioloo-
gide Seltsi SVH preventsioonijuhendis
on 2. tlilipi diabeedi korral vererdhu
eesmarkvaartus ka < 140/85 mm Hg,
seega valitseb Euroopas konsensus.

Uheks oluliseks kliiniliseks prob-
leemiks 2. tiitipi diabeedi patsientidel
(aga ka eakatel ja seega just eriti
vanemaealistel diabeetikutel) on
ortostaatiline hiipotensioon. Paljudel
haigetel, kes saavutavad kiill vererdhu
eesmarkviaartuse, kui seda modde-
takse istudes, tekib piisti toustes (2.-3.
minutil) liiga vdljendunud vererdhu-
langus (> 20/10 mm Hg).

ACCORD-BP alauuringus leiti, et
ortostaatiline hiipotensioon on 2.
tltlipi diabeedi patsientidel seotud
stidamepuudulikkuse suurenenud
riski ja kardiovaskulaarse suremusega
(6). Seega peaksime 2. tlilipi diabeedi
patsientidel alati mddrama vererdhku
ka seistes.

Tabel 1. Soovituslikud vererohu eesmarkvaartused antihlipertensiivse

ravi korral (1)

Vererohu eesmarkvaartus (mm Hg)

Haiged Vanus Vanus Vanus
<50eluaasta 50-74 eluaastat > 75 eluaasta

Tavapatsiendid < 120/80 <130° < 140¢

Suure riskiga <130 <130, kui SVH, SVH suur risk vei < 140¢

patsiendid®

krooniline neeruhaigus®

< 140 kui diabeetc

2Stidame-veresoonkonnahaigus (SVH), SVH suur risk, krooniline neeruhaigus voi diabeet.
®Algul langeta SVR < 140 mm Hg, kui ravi on hasti talutav, siis < 130 mm Hg.
¢Algul langeta SVR < 140 mm Hg, kui ravi on hasti talutav, siis < 130 mm Hg.
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KAS SIISKI ON OIGE VAIDE,
MIDA MADALAM, SEDA
PAREM?

Aastal 2002 Lancetis ilmunud enam
kui miljonit patsienti hélmanud
ulatuslik metaanaliiiis (7) naitas, et nii
kardiovaskulaarne kui ka tildsuremus
vaheneb kdigis vanuseriihmades
vdhemalt kuni vererdhu védartuseni
115/75 mm Hg. See tulemus pani
klinitsiste aastateks uskuma, et vere-
réhku tuleb langetada madalaima talu-
tava tasemeni, ja oli aluseks ,mida mada-
lam, seda parem” kontseptsioonile.

Uuringus SPRINT juhuslikustati
iile 9000 suure kardiovaskulaarse
riskiga patsiendi, et saavutada
intensiivse ravi riithmas vererdhu
eesmarkvaartus < 120 mm Hg vorrel-
duna standardravi saanud rithmaga
(< 140 mm Hg). Tuleb réhutada, et
2. titpi diabeediga ja ajuinfarkti
pddenud patsiente uuringusse ei
kaasatud. Leiti, et intensiivsema
raviga kaasnes kardiovaskulaarsete
stiindmuste ja suremuse riski vihe-
nemine. See tulemus avaldati 2015.
aasta novembris ja vapustas kogu
hiipertensioonimaailma (2). Algas
intensiivne arutelu selle tile, kas nende
tulemuste alusel peaks muutma vere-
rohu eesmdrkvaartusi.

Eriti ndudsid Ameerika Uhend-
riikides vererdhu eesmérkvaartuste
vahendamist paljud veendunud eriala-
liidrid. Leiti, et ligikaudu 17% USA
hiipertoonikutest (8,2 miljonit pat-
sienti!) vastavad SPRINT-uuringu
kriteeriumidele ja neid ei ole eetiline ra-
vida vanade eesmarkviairtustega (8).

Siiski on mitu olulist argumenti,
mis radgivad SPRINT-uuringu tule-
muste alusel vererdhu eesmarkvaar-
tuste < 120/80 mm Hg vdhendamise
vastu. Peamiseks argumendiks on
vererdhu madramise metoodika
SPRINT-uuringus. Kasutati uut metoo-
dikat, mida nimetatakse patsiendi
madratud kabinetivererdhu kind-
lakstegemiseks (ingl unattended
office blood pressure measurement).
See tdhendab, et meditsiiniper-
sonal lahkus ruumist ja 5 minuti
péarast mootis patsient ise 3 korda
jarjest oma vererdhku. On leitud,
et patsiendi méaaratud siistoolse
vererohu vaartused on 10-15 mm Hg

madalamad kui praegu standardiks
olevatel kabinetimodtmistel. Sellisest
mootmismeetodist voib saada uus
standard tulevikus, kuna see neut-
raliseerib valge kitli fenomeni. Siiski
ei vdimalda see metoodika SPRINT-
uuringu vererdhuvdartusi teistes
uuringutes saavutatutega otseselt
vorrelda. SPRINT-uuringus méodetud
vererdhuvadrtuste korrigeerimise
jarel jadb praegune eesmarkvaartus
< 140 mm Hg puisima (9).

Teiseks argumendiks on, et
miiokardiinfarkti ja ajuinfarkti riski
vihenemist < 120 mm Hg haigete
rithmas ei leitud. Kogu suremuse
kahanemise taga oli peamiselt siida-
mepuudulikkuse vihenemine. See
oli tdendoselt tingitud intensiivsema
raviga kaasnenud diureetikumide
oluliselt suuremast kasutamisest
(10). Kolmas oluline argument on,
et raskeid korvaltoimeid (siinkoop,
elektroliititide sisalduse vihenemine,
dge neerukahjustus) esines intensiivse
ravi rithmas rohkem.

Ka hiljuti avaldatud uuring HOPE-3
(Heart Outcomes Prevention Evaluation)
ei toeta “mida madalam, seda parem"
kontseptsiooni (11). Uuringusse
kaasati > 55 aasta vanused mehed
ja > 65 aasta vanused naised. Kande-
sartaan 16 mg ja hidrokloortia-
siidi 12,5 mg raviga langes vererdhk
128,2 mm Hg-nivorrelduna 133,9 mmHg
platseeboga ravitute rithmas. Kardio-
vaskulaarne suremus rithmades ei
erinenud. Simptomaatilist hiipoten-
siooni ja pearinglusi esines raviriihmas
oluliselt rohkem. Seega toetavad
HOPE-3 tulemused seisukohta, et me
ei peaks langetama siistoolse vererdhu
vadrtusi tile 55aastastel patsientidel
alla 130 mm Hg.

Uks oluline haigete kategooria,
kellel intensiivsem vererdhu lange-
tamine voiks anda hea tulemuse,
on ajuinfarkti pddenud patsiendid.
SPRINT-uuringusse neid ei kaasatud.
Euroopas ja Hiinas on praegu kdimas
insuldi sekundaarse preventsiooni
uuring ESH-CHL-SHOT. Uuringu esma-
seks tulemusnditajaks on korduv
ajuinfarkt. Uuritakse erinevaid
siistoolse vererdhu eesmarkvadrtusi
kuni < 125 mm Hg. Tulemusi on oodata
2018. aasta 16puks.

Noortel (alla 50aastastel) patsien-
tidel on vererdhu eesmarkvaartused
ilmselt vdaiksemad (< 120/80 mm Hg),
kuid kuna spetsiaalseid sellele vanu-
seriihmale suunatud uuringuid pole
tehtud, on toenduspdhiseid andmeid
piiratult.

RAVI EESMARKVAARTUSED
EAKATEL JA VAGA EAKATEL
Eakatel on téenduspdhiste eesmark-
vadrtuste midramine veelgi keeru-
lisem.

Ameerika Riikliku Uhiskomitee 8.
juhendis (JNC 8), mis avaldati 2014.
aastal (12), on soovitatud tile 60aastas-
tele patsientidele siistoolse vererdhu
eesmarkvaartust < 150/90 mm Hg,
mis on suurem kui eelmises JNC-7-s
(< 140/90 mm Hg). ESH ja ESC 2013.
aasta juhendis on kuni 80aastaste
haigete vererdhu eesmairkvadrtus
< 140 mm Hg ja tle 80aastastel
140-150 mm Hg (4). Rohutatakse, et
nende eesmirkvaartuste jargimisel
peavad arstid arvesse vdtma ka eaka
patsiendi vaimset ja fiitisilist seisundit.

Uuringu HYVET (Hypertension
in the Very Elderly Trial) alusel leiti
esimest korda téenduspdhisus iile
80aastaste patsientide antihiiperten-
siivse ravi eesmarkviairtusele ja see
oli < 150/80 mm Hg (13). Uuringus
raviti viga eakaid patsiente, kelle
stistoolne algvererdhk oli > 160 mm Hg
ja eesmarkviddrtus 150/80 mm Hg.
Ravitud haigete riihmas leiti oluline
kardiovaskulaarse suremuse ja siida-
mepuudulikkuse riski vdhenemine,
seejuures esines ravitud haigetel
vahem raskeid kérvaltoimeid kui
platseebot saanutel.

Asja ilmus ajakirjas JAMA metaana-
liilis, kus uuriti iile 65aastaste patsien-
tide intensiivse vererdhu langetamise
toéhusust ja ohutust (3). Leiti, et
suistoolse réhu langus < 140 mm Hg
vihendab kardiovaskulaarset sure-
must. Kérvaltoimetest tuvastati
neerukahjustuse méddukas sagene-
mine. Jareldus on, et arst peab iga
patsiendi puhul kaaluma kasulike
toimete ja korvaltoimete vahekorda.

Tulemuste kokkuvote on esitatud
joonisel 1.

Agressiivsemat ravi viga eakatel
hiipertoonikutel toetab dsjane uuring
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ERIALAUUDISED

Intensiivse vererdhu langetamise toimed vanemaealistel (2 65 aasta vanustel) hiipertoonikutel

Kasulikud toimed

Puudused

S S TR TNR

Suurte kardio- Kardio- Siidame- Antihiiper- Neeru- Raskete Hiipotensiooni,
vaskulaarsete vaskulaarse puudulikkuse tensiivsete puudulikkuse korvaltoimete siinkoopide ja
siindmuste suremuse vahenemine ravimite voimalik voimalik teiste korval-
vahenemine vihenemine 37% suurem sagenemine sagenemine toimete
29% 33% kasutamine voimalik
sagenemine

Joonis 1. Intensiivse vererdhu langetamise toimed vanemaealistel hiipertoonikutel (3).

SPRINT-SENIOR (14) iile 75aastastel
patsientidel (v.a 2. tlitipi diabeediga ja
poetud ajuinfarktiga patsiendid). See
on véga oluline vanuserithm, kuna tile
75% neist on hiipertoonikud. Uuringus
vorreldi stistoolse rohu eesmarkvaar-
tusi < 120 mm Hg ja < 140 mm Hg.
Leiti, et intensiivselt ravitud patsien-
tidel oli kardiovaskulaarsete sitind-
muste ja surma risk oluliselt vdaiksem.
Samas esines hiipotensiooni intensiiv-
selt ravitutel ligi 2 korda sagedamini
(2,4% vs. 1,4%). Selle uuringu vaartust
uute ravieesmdrkide seadmisel viga
eakatele hiipertoonikutele vihendab
mittestandardse valveta kabinetive-
rerdhu madramise metoodika kasu-
tamine, millest oli eelnevalt juttu
SPRINT-uuringu juures.

Veelgi ebaselgem on olukord véga-
viga eakate (> 90aastaste) hiipertoo-
nikute vererdhu eesmarkvaartus-
tega. Arenenud riikides kasvab selle
vanuserithma isikute arv kiiresti.
Asja ilmus ajakirjas Alzheimer’s &
Dementia (15) artikkel, kus on leitud,
et parast 80. eluaastat alanud vererdhu
tous kaitseb iile 90 aasta vanuseid
patsiente dementsuse eest. See on
esimene suurem uuring selles vallas ja
nditab, et viga-viga eakatele ei saa iks
tihele rakendada keskealiste ega isegi
nooremate eakate uuringutulemusi.

KOKKUVOTE

Millised on siis ikkagi vererdhu

eesmarkvairtused 2017. aastal?

e Veredhu eesmarkvairtuseks kuni
80aastasel haigetel on endiselt
< 140/90 mm Hg.

e 2. tllpi diabeediga patsientide
ravieesmark on < 140/85 mm Hg.

e Ajuinfarkti pddenud patsientidel
voib ravieesmark olla < 125 mm Hg
(selgub uuringust ESH-CHL-SHOT
(The stroke in hypertension optimal
Treatment Trial) 2018. aasta 10puks).

« Ule 80aastastel on siistoolse vere-
rohu eesmark 140-150 mm Hg.

e Viéga-viga eakatel (iile 90aastastel)
peame olema konservatiivsemad,
sest parast 80. eluaastat alanud
vererdhu tous kaitseb dementsuse
kujunemise eest.

» Noortel (alla 50aastastel) patsien-
tidel on vererdhu eesmark-
vddrtused ilmselt vdiksemad
(< 120/80 mm Hg), kuid téendus-
pohiseid andmeid on piiratult.
Koige olulisem hiipertensiooni

ravis on aga, et ,mida madalam,
seda parem” kontseptsioon on asen-
dunud seisukohaga “mida varem,
seda parem”. Peame alustama anti-
hiipertensiivset ravi koos elustiili
muutustega ja vajaduse korral diislipi-
deemia ja/vdi 2. tlilipi diabeedi raviga
voimalikult vara, et hoida dra varajase
ateroskleroosi arengut ja veresoonte
jdigastumist.
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