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The presence of elevated values of both diastolic and systolic arterial blood pressure is one of the
most important risk factors for coronary heart disease, stroke, and heart failure; in patients with hy-
pertension, the pharmacological reduction of blood pressure decreases the risk of adverse cardiovas-
cular events, though the optimal blood pressure goal is still being debated. During recent years there
has been an increasing interest in isolated systolic hypertension, both as an independent risk factor for
cardiovascular disease and as a clinical entity requiring treatment in its own right. The definition of
what constitutes isolated systolic hypertension still remains controversial and arbitrary; the criteria
generally used is a systolic blood pressure ® 140 mmHg and a diastolic blood pressure < 90 mmHg.
Not only the cut-off levels used to define isolated systolic hypertension, but also the number of occa-
sions on which blood pressure is measured can significantly affect the prevalence of isolated systolic
hypertension in the total population. The use of 24-hour ambulatory blood pressure monitoring is a
relatively new method for overcoming transient elevations in blood pressure that often occur during
clinic measurement; it has a good reproducibility, is subject to little “white-coat” or placebo effect, and
finally provides blood pressure measurements within a subject’s normal environment.

Borderline isolated systolic hypertension (defined as a systolic blood pressure between 140 and 159
mmHg and a diastolic blood pressure <90 mmHg) is probably the most common type of untreated hy-
pertension among adults over the age of 60; in the following 20 years, about 80% of patients with bor-
derline isolated systolic hypertension will show progression to definite hypertension with increased risk
of development of cardiovascular disease. The increase in systolic and diastolic blood pressure with
age is typical of Western societies, while it is not observed among some “unacculturated” populations,
who tend to be lean and physically active, with a lower daily sodium intake. Maybe environmental,
rather than genetic factors may contribute more to the determination of blood pressure throughout
life.

Pharmacological treatment of isolated systolic hypertension can lead to a significant reduction in
total stroke, coronary heart disease, and cardiovascular disease. The question of which antihypertensive

agents are most effective is still to be fully elucidated with specifically addressed trials.
(Ital Heart J 2000; 1 (Suppl 2): 93-99)

Il riscontro contemporaneo e ripetuto nel
tempo di valori di pressione sistolica ® 140
mmHg e diastolica ® 90 mmHg caratteriz-
za I’ipertensione arteriosa sisto-diastolica; at-
tualmente disponiamo di una grande messe
di dati sul significato prognostico dell’iper-
tensione arteriosa sisto-diastolica, studiata ed
esplorata estesamente da diversi anni. La
correlazione tra valori di pressione sistolica
e diastolica e rischio cardiovascolare ¢ di ti-
po continuo, indipendente, predittiva e si-
gnificativa dal punto di vista eziologico con
un rapporto di causa-effetto, sia in presenza
che in assenza di coronaropatia.

Piu di recente, e soprattutto nell’ultimo
decennio, si € generato un crescente interesse
verso una situazione clinica caratterizzata
dalla presenza di elevati valori di pressione
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arteriosa sistolica ([] 140 mmHg) con dia-
stolica normale (< 90 o 95 mmHg), deno-
minata appunto ipertensione arteriosa sisto-
lica isolata. Si tratta di una condizione non
rara, maggiormente rilevabile nei soggetti di
eta piu avanzata, alla quale solo da poco ¢
stata assegnata dignita quale fattore di rischio
indipendente di morbiditad e mortalita per
patologie cardiovascolari. Cid in contrasto
con I’abitudine propria di molti medici, pro-
ni a puntare la propria attenzione soprattut-
to sui valori di pressione diastolica e ad in-
terpretare 1’ipertensione sistolica come un
mero segno di invecchiamento del sistema
arterioso. A confermare il peso dell’iper-
tensione sistolica isolata quale indice pro-
gnostico sono stati diversi studi, 1 cui risul-
tati hanno contribuito a farla inserire infine
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tra le possibili manifestazioni della malattia ipertensi-
va, con indicazione assoluta al trattamento farmacolo-
gico (e non) da parte dell’Organizzazione Mondiale
della Sanita (OMS) e dell’International Society of Hy-
pertension.

La pressione diastolica tende in generale a raggiun-
gere un plateau poco prima dei 60 anni di eta, e la si-
stolica ad aumentare con il procedere degli anni. Tale da-
to ¢ in effetti caratteristico di gran parte delle popolazioni
“occidentali”, mentre non ¢ ugualmente riscontrabile in
popolazioni appartenenti a societa meno industrializzate,
caratterizzate da livelli di attivita fisica piu elevati an-
che in eta avanzata e da abitudini alimentari differenti,
tra cui una minore assunzione di sodio con la dieta. Gli
studi effettuati in quest’ambito mostrano infatti dei va-
lori costanti di pressione arteriosa nel corso di tutte le
fasce di eta, con eventuale lieve riduzione con I’invec-
chiamento. A conferma del ruolo giocato dal condizio-
namento ambientale, i dati provenienti dallo studio Fra-
mingham riportano un numero consistente di variabili
correlate allo sviluppo di ipertensione sistolica isolata,
quali eta, sesso, valori basali di pressione sistolica, dia-
stolica, media e differenziale, livelli di colesterolemia,
uricemia, tabagismo, frequenza cardiaca, intolleranza
glucidica e valori di ematocrito. Per quanto spiegabile
con I’involuzione ed il deterioramento tissutale che ca-
ratterizzano il sistema vascolare con il procedere degli
anni (perlomeno nelle popolazioni “civilizzate”), dob-
biamo concludere che I’ipertensione sistolica isolata
non ¢ da considerarsi un fenomeno parafisiologico ma
piuttosto, e piu spesso di quanto non si creda, la conse-
guenza di errate abitudini di vita ed alimentari. Come ta-
le rappresenta un fattore di rischio modificabile me-
diante interventi sullo stile di vita scorretto che ne ¢ al-
’origine.

Dal punto di vista anatomo-patologico, i pazienti con
ipertensione sistolica isolata presentano spesso una ri-
dotta elasticita della parete arteriosa tanto dei vasi di con-
duttanza che di resistenza, conseguente ad accumulo di
collagene e di calcio con progressivo ispessimento del-
le tonache intima e media. Alla perdita di elasticita del-
la parete delle grosse arterie fa spesso seguito lo sviluppo
di ipertrofia ventricolare sinistra sino ad una vera e pro-
pria cardiopatia ipertensiva nelle fasi piu avanzate; I’au-
mento delle resistenze periferiche ¢ invece 1’evento fi-
nale delle alterazioni strutturali delle arterie di piu pic-
colo calibro, con ripercussioni a lungo termine negati-
ve su portata cardiaca, perfusione renale e attivita reni-
nica. L’aumento dell’impedenza da parte dei grossi va-
si arteriosi porta a ripercussioni negative anche attraverso
una sfavorevole riflessione dell’onda sfigmica. La ridotta
elasticita parietale fa si che, nei soggetti con ipertensione
arteriosa sistolica isolata, I’onda di pressione raggiun-
ga piu rapidamente le arterie periferiche, ritornando
precocemente al cuore; si genera una sorta di somma-
zione tra onde sistoliche e diastoliche, con conseguen-
te aumento del picco pressorio sistolico e riduzione
dell’ampiezza dell’onda dicrota. Al contrario, nell’adulto
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normoteso la somma delle onde incidente e riflessa si col-
loca in diastole a determinare una pressione sistolica aor-
tica piu bassa delle arterie periferiche; in queste ultime
invece I’onda riflessa va a situarsi in sistole, con con-
seguente incremento del picco pressorio sistolico. Ne con-
seguono valori periferici (ad esempio arteria brachiale)
di pressione sistolica lievemente piu elevati e di diasto-
lica piu bassi rispetto a quanto rilevabile in aorta. I far-
maci vasodilatatori attivi proprio sulle piccole arterie de-
vono probabilmente buona parte della loro efficacia nel
ridurre la pressione sistolica proprio all’interferenza nel
determinismo della riflessione precoce dell’onda sfig-
mica.

La ridotta distensibilita vasale, prevalente a livello dei
vasi di conduttanza, sarebbe anche responsabile di una
riduzione dei valori di pressione diastolica, cio a produrre
un pit marcato incremento della pressione differenzia-
le. Quest’ultima potrebbe rappresentare un fattore di ri-
schio a sé stante per eventi cardiovascolari, anche se cio
non emerge ancora dalle recenti linee guida internazio-
nali, in quanto i dati presenti in letteratura sono ritenu-
ti ancora insufficienti!. Addirittura, secondo alcuni au-
tori il dato epidemiologico di valori ridotti di pressione
diastolica nei pazienti con ipertensione arteriosa sisto-
lica isolata sarebbe da interpretarsi con cautela, in quan-
to potenzialmente artificioso: i soggetti con livelli piu ele-
vati di pressione diastolica (oltre che sistolica) potreb-
bero in effetti andare incontro a morte nelle fasi piu
precoci della malattia, e la popolazione relativa essere in
seguito meno rappresentata, anche se in letteratura non
esistono dati certi a riguardo.

Diagnosi

Sia la diagnosi di ipertensione arteriosa sisto-dia-
stolica che quella di ipertensione arteriosa sistolica iso-
lata richiede estrema attenzione e rigore dal punto di vi-
sta metodologico; in particolare per quanto concerne
I’ipertensione sistolica isolata, la stessa interpretazione
dei lavori riportati in letteratura non puo essere disgiunta
dalla definizione e dall’iter diagnostico utilizzati.

I1 primo dei problemi che si pud presentare, soprat-
tutto nel paziente anziano, ¢ legato banalmente al metodo
di misurazione non invasivo della pressione mediante
gonfiaggio del manicotto intorno al braccio: una rigidita
della parete arteriosa particolarmente spiccata pud co-
stringere all’applicazione di elevate pressioni di gon-
fiaggio per poter comprimere il vaso stesso, con conse-
guente sovrastima dei valori di pressione arteriosa.

Altro fattore in grado di influenzare in modo signi-
ficativo i dati di prevalenza (soprattutto di ipertensione
arteriosa sistolica isolata) ¢ il numero di misurazioni
effettuate che hanno condotto alla diagnosi. Tutti gli
studi che riportano dati basati su misurazioni singole ten-
dono in effetti alla sovrastima della reale incidenza e pre-
valenza, anche in termini di diversi punti percentuali. I
soggetti anziani presentano in particolar modo dei valori
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di pressione arteriosa estremamente variabili, e spesso
fortemente influenzati da situazioni di labilita emotiva
maggiormente diffuse in questa fascia di popolazione, so-
prattutto se di sesso femminile. Intendiamo riferirci al-
la cosiddetta “ipertensione da camice bianco”, cosi di fre-
quente riscontro nella pratica comune. Soprattutto se si
ha il sospetto che il riscontro ripetuto ed in situazioni dif-
ferenti di valori pressori elevati possa ricondursi inva-
riabilmente ad attivazione emotiva, la monitorizzazione
non invasiva della pressione nelle 24 ore (o piu) risulta
particolarmente utile per una corretta diagnosi e per I’e-
liminazione dei falsi positivi. Oltre ad eliminare even-
tuali sfavorevoli interazioni con il “‘camice bianco”, il mo-
nitoraggio consente di valutare il comportamento della
pressione proprio nel corso delle attivita quotidiane del
soggetto, fornendo utili indicazioni anche sulla reale
indicazione al trattamento. In effetti ¢ stato piu volte se-
gnalato che nei soggetti ipertesi i valori di pressione ar-
teriosa rilevati con questo sistema sono meglio correla-
ti ad una serie di parametri indicativi di danno d’orga-
no, come l’ipertrofia ventricolare sinistra, ed inoltre
consentono di identificare piu correttamente i soggetti a
minor rischio relativo di morbilita per patologie cardio-
vascolari. Il monitoraggio ambulatoriale nelle 24 ore &
utile anche per lo studio di pazienti con apparente resi-
stenza ai farmaci, con sintomi di ipotensione durante te-
rapia antipertensiva, con ipertensione episodica e con dis-
funzione autonomica.

Ovviamente in ogni caso si impone una valutazione
preventiva del soggetto, che deve mirare a identificare
eventuali cause note di ipertensione, a stabilire la presenza
o meno di danni d’organo a carico degli organi bersaglio
e di malattia cardiovascolare stabilendo la gravita della
malattia e I’eventuale risposta alla terapia; inoltre a ve-
rificare la presenza di altri fattori di rischio cardiova-
scolare o di malattie concomitanti che potrebbero con-
correre a definire la prognosi e a guidare 1’atteggia-
mento terapeutico. La raccolta attenta dell’anamnesi
dovra permettere quindi di stabilire I’intervallo di tem-
po intercorso dal primo riscontro di elevati valori tensi-
vi, la storia eventuale di cardiopatia ischemica, vascu-
lopatia cerebrale, patologie renali, diabete mellito, dis-
lipidemia, gotta (da indagare anche a livello familiare),
eventuali disfunzioni sessuali. E importante stabilire un
quadro preciso dello stile di vita abituale: livelli di atti-
vita fisica svolta, tabagismo, dieta e consumo di alcool,
variazioni ponderali recenti, uso di farmaci (importan-
tissimo 1’uso abituale di farmaci antinflammatori non ste-
roidei nella popolazione anziana), precedenti terapie
antipertensive, fattori psico-sociali e ambientali. La mi-
surazione della pressione deve essere effettuata in con-
dizioni ideali, in clino ¢ ortostatismo, ad entrambe le brac-
cia. Estremamente utile lo studio del fundus oculi ed una
valutazione neurologica globale; da valutare attenta-
mente la regione del collo (giugulari, polsi e/o soffi ca-
rotidei, tiroide), ovviamente il cuore (indagine da cor-
relare all’elettrocardiogramma) e la regione addomina-
le (masse pulsanti, soffi periombelicali), con palpazio-
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ne di tutti i polsi periferici stabilendone 1I’ampiezza e la
a/simmetricita. Tra gli esami di laboratorio sono un pas-
saggio obbligato I’esame delle urine completo, ¢ la va-
lutazione dei livelli ematici di creatinina, glicemia basale,
kaliemia e natremia, colesterolo totale e HDL.

Cenni di epidemiologia

Come accennato, I’ipertensione arteriosa sistolica
isolata rappresenta una condizione clinica relativamen-
te frequente nella popolazione con piu di 60 anni, so-
prattutto di sesso femminile: le donne avrebbero in ef-
fetti una prevalenza di ipertensione arteriosa sistolica iso-
lata superiore del 43% rispetto agli uomini2. Prevalen-
za ed incidenza aumentano con ’aumentare dell’eta:
due studi effettuati ormai alcuni lustri or sono negli Sta-
ti Uniti3 riportano una prevalenza del 16% per eta > 60
anni (15% nel sesso maschile e 25% per il sesso fem-
minile), e del 2% per eta < 60 anni; da precisare che si
tratta di dati ricavati da unica misurazione in sede am-
bulatoriale. Staessen et al.2 riportano una prevalenza
del 9% per soggetti di 60 anni, che sale nei successivi 20
anni sino ad un picco del 23% (media di 5 misurazioni
consecutive in occasione di due valutazioni distinte nel
tempo). In studi precedenti, altri autori riportavano da-
ti di prevalenza lievemente inferiore su popolazioni si-
mili, rimarcando tuttavia 1’influenza del metodo di dia-
gnosi utilizzato (in particolare numero delle rilevazioni
pressorie) e del cut-off della pressione diastolica (< 90
0 <95 mmHg)45. Il gruppo di Sagie® ha pubblicato i da-
ti relativi ad 2767 persone appartenenti al Framingham
Heart Study, di cui 351 affette da ipertensione sistolica
isolata borderline (pressione sistolica compresa tra 140
e 159 mmHg con diastolica < 90 mmHg, media su due
rilevazioni in tempi diversi). In effetti il lavoro ¢ estre-
mamente interessante in quanto presenta una fotografia
nitida di una popolazione affetta da ipertensione, defi-
nendo oltre alla prevalenza di ipertensione sistolica iso-
lata e ipertensione sistolica isolata borderline, anche
quella di ipertensione diastolica e sisto-diastolica nelle
diverse fasce di eta (I’ipertensione sistolica isolata bor-
derline ¢ una sottocategoria di ipertensione sistolica iso-
lata, introdotta quale entita clinica nel 1984, ed il cui ruo-
lo ¢ stato successivamente enfatizzato dall’OMS e dal-
I’International Society of Hypertension?). Il tipo di iper-
tensione prevalentemente osservata nei soggetti iperte-
si di eta < 60 anni ¢ I’ipertensione diastolica; la “fetta”
di popolazione affetta da ipertensione diastolica si riduce
progressivamente passando circa dall’80% nella fascia
tra 30 e 39 anni a circa il 10% tra 70 e 79 anni. Paralle-
lamente si rileva un incremento dell’ipertensione sisto-
lica borderline: la prevalenza di ipertensione sistolica iso-
lata borderline, stabile intorno al 4% nei soggetti di ses-
so maschile e 2% femminile con eta compresa tra 30 e
45 anni, presenterebbe un drastico incremento sino a cir-
ca il 20% per eta intorno ai 70 anni, limite oltre il qua-
le I’ipertensione sistolica isolata diverrebbe invece il ti-
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po di ipertensione prevalente. Al termine di un follow-
up medio di 20 anni, 1’80% dei soggetti con ipertensio-
ne sistolica isolata borderline (vs 45% dei non ipertesi)
aveva sviluppato franca ipertensione arteriosa; 1’iper-
tensione sistolica isolata borderline conferiva non solo
un rischio pit elevato di progressione verso 1’ ipertensione
arteriosa sisto-diastolica, ma anche di sviluppare pato-
logie cardiovascolari e di andare incontro a morte per pa-
tologia cardiovascolare indipendentemente dall’evolu-
zione verso |’ipertensione arteriosa conclamata. In effetti
solo il 60% dei soggetti con eventi cardiovascolari ave-
vano sviluppato ipertensione sisto-diastolica, mentre il
rimanente 40% continuava a mostrare unicamente iper-
tensione sistolica isolata borderline. Nello studio di Sa-
gie, I’ipertensione sisto-diastolica rappresenta una per-
centuale di minore rilievo, caratterizzata da una curva di
crescita “a losanga”, con bassa prevalenza trai 30 e i 39
anni (4-5 punti percentuali nei maschi e circa 10 nelle
femmine), netto incremento tra i 50 ed i 69 anni (circa
20% nei due sessi), e ulteriore progressiva riduzione si-
no alla fascia di eta compresa tra 80 e 89 anni (trail 5 e
il 10%), in cui sono I’ipertensione sistolica isolata bor-
derline e I’ipertensione sistolica isolata conclamata a
giocare il ruolo preminente.

In ambito nazionale segnaliamo un attento lavoro epi-
demiologico effettuato nella Regione Veneto, promos-
so dalla stessa OMS, che ha interessato oltre
15 000 soggetti ipertesi con eta compresa tra i 20 ed 1 64
anni8. La percentuale di ipertensione sistolica isolata ¢
risultata pari al 15%; il rischio coronarico stimato € ri-
sultato simile per le sottopopolazioni con ipertensione ar-
teriosa sistolica isolata e ipertensione sisto-diastolica. Al-
terazioni elettrocardiografiche riferibili a ipertrofia ven-
tricolare sinistra erano presenti nel 20% dei pazienti
con ipertensione sistolica isolata, 18% di quelli con
ipertensione sisto-diastolica e 15% con ipertensione dia-
stolica isolata. La prevalenza di alterazioni ischemiche
era piu netta nei soggetti con ipertensione sistolica iso-
lata (20%), rispetto a quelli con ipertensione sisto-dia-
stolica (15%) e con ipertensione diastolica isolata (7%).

L’ipertensione arteriosa sistolica isolata quale
fattore di rischio

L’incremento della pressione sistolica € sicuramen-
te correlato ad aumentato rischio di sviluppare patolo-
gia coronarica, ictus e mortalitd globale. I primi dati
epidemiologici a riguardo risalgono agli anni ’50, gra-
zie ad un accurato lavoro di indagine da parte di alcune
compagnie di assicurazione statunitensi, svolto su qua-
si 4 milioni di persone assicurate3. Lo studio dimostra-
va per I’appunto un incremento della mortalita per ogni
causa per incrementi successivi della pressione sistoli-
ca, indipendentemente dai valori di pressione diastolica.
L’effetto si distribuiva lungo tutta ’ampia fascia di eta
osservata (dai 15 ai 69 anni), tuttavia con dati analizza-
bili dal punto di vista statistico per valori sino ai 167
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mmHg (campione insufficiente per valori superiori).
Indagini successive confermarono questo riscontro,
quantificando intorno al 51% I’incremento di mortalita
per i soggetti con ipertensione sistolica isolata rispetto
ai normotesi3. Lo US Hypertension, Detection and Fol-
low-up Program riporta una mortalita del 17.6% in pa-
zienti con ipertensione sistolica isolata (pressione si-
stolica ® 160 mmHg, pressione diastolica ® 90 mmHg),
e del 7.5% nei normotesi (analisi corretta per eta, razza
e sesso), con un incremento di mortalita stimato pari
all’1% per ogni aumento di pressione sistolica di 1
mmHg®. Nell’ambito del Multiple Risk Factor Inter-
vention Trial, & stato monitorizzato per un periodo di 6
anni un gruppo di 360 000 soggetti di sesso maschile, con
eta compresa tra 35 e 57 anni, rilevando una prevalen-
za di ipertensione arteriosa sistolica isolata < 1% (in ac-
cordo con quanto detto in precedenza sulla distribuzio-
ne della patologia in base all’eta). L’analisi multivaria-
ta della mortalita in base a valori crescenti di pressione
sistolica, per determinate fasce di pressione diastolica e
corretta per eta, dimostrava una mortalita nettamente su-
periore per i soggetti con pressione sistolica > 160
mmHg vs pressione sistolica compresa tra 110 e 119
mmHg, indipendentemente dai valori di pressione dia-
stolica (incremento di 2.6 volte nel sottogruppo con
pressione diastolica compresa tra 75 ¢ 79 mmHg e di 2.4
volte nel sottogruppo con pressione diastolica tra 80 e 84
mmHg)!10.

Lo stesso studio Framingham ha posto in relazione
I’ipertensione sistolica isolata con aumentata mortalita
per patologie cardiovascolari, ed aumentato rischio di
stroke non fatale e di infarto miocardico!!. Lo studio, pro-
spettico ed esteso a poco piu di 5000 persone seguite per
24 anni a cadenza biennale a partire dal 1948, ha per-
messo di rilevare un odds ratio per morte da patologie
cardiovascolari nel gruppo con ipertensione sistolica
isolata di 2.1 per gli uomini e 3.1 per le donne (iperten-
sione sistolica isolata vs valori di pressione arteriosa
francamente < 140/95 mmHg).

I pazienti con eta ® 85 anni sono gli unici per cui il
valore predittivo di eventi da parte di elevati valori di
pressione arteriosa (sistolica o diastolica) rimane incer-
to. Paradossalmente, alcuni studi effettuati ne suggeri-
scono un effetto positivo!2. L’elevata prevalenza di pa-
tologie cardiache nella popolazione anziana, con asso-
ciati ridotti valori di pressione arteriosa (ad esempio
cardiopatia dilatativa, scompenso), potrebbe rendere ra-
gione di questa apparente inversione di tendenza.

Cenni di terapia

Il National Institute of Health riporta una classifica-
zione dei valori di pressione arteriosa nei soggetti con eta
> 18 anni, da utilizzare per la valutazione iniziale del pa-
ziente iperteso e in corso di terapia, per verificarne 1’ef-
ficacia (Tab. I)!; in base alla classificazione iniziale vie-
ne suggerito uno schema per il follow-up nel tempo, la
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Tabella |. Classificazione della pressione arteriosa secondo il
National Institute of Health, in soggetti adulti con et > 18 anni,
non in trattamento antipertensivo e non affetti da malattie acute.
Quandoi valori di pressione arteriosasistolica (PAS) e pressione
arteriosadiastolica(PAD) cadono in categorie diverse, lapressione
arteriosaviene classificata nella categoria superiore. Per iperten-
sione sistolicaisolata si intende la coesistenza di valori di pres-
sionesistolica 140 mmHg con pressione diastolica< 90 mmHg,
daintegrare coni dati dellatabellalll.

Categoria PAS PAD
(mmHg) (mmHg)
Ottimale* <120 <80
Normale <130 <85
Normale-alta 130-139 85-89
| pertensione* *
Grado 1 (lieve) 140-159 90-99
Sottogruppo borderline 140-149 90-94
Grado 2 (moderata) 160-179 100-109
Grado 3 (severa) 180 110
Ipertensione sistolicaisolata > 140 <90
Sottogruppo borderline 140-149 <90

* la presenza di significativa ipotensione richiede ovviamente
unava utazione einterpretazione individualizzata; ** mediadi due
o pig rilevazioni effettuate in occasione di due o pig visite suc-
cessive alla prima valutazione del paziente. Da Linee guida na-
zionali einternazionali sulla prevenzione della cardiopatiaische-
mical, modificata.

stratificazione del rischio e 1’atteggiamento terapeutico
(Tabb. II-IV)!. E sicuramente un esempio di approccio
sistematico alla patologia ipertensiva, anche se per alcuni
aspetti forse eccessivamente pragmatico, che tuttavia
riportiamo come utile modello comportamentale a cui fa-
re riferimento. Il principio di base € comunque rappre-
sentato dalla possibilita e dalla necessita, una volta ef-
fettuata una diagnosi precisa che comprenda un’inter-
pretazione eziopatogenetica dell’ipertensione, di inter-
venire per ridurre i valori di pressione arteriosa e di
conseguenza anche il rischio di sviluppare complican-
ze in termini di malattie ed eventi cerebrovascolari e car-
diovascolari. A monte di qualsiasi trattamento farma-
cologico si voglia intraprendere si deve porre senza
dubbio una precisa opera di riconoscimento ed elimi-
nazione delle abitudini di vita scorrette. In base alla si-
tuazione clinica si dovra poi valutare I’opportunita di as-
sociare o meno un trattamento farmacologico.

Mentre per I’ipertensione sisto-diastolica I’effetto
benefico della correzione dei valori tensivi ¢ assodato da
diversi anni, in particolare per la riduzione degli eventi
cerebrovascolari!3, solo nell’ultimo decennio si € riusciti
a dimostrare anche le positive ripercussioni del tratta-
mento farmacologico nei pazienti affetti da ipertensio-
ne arteriosa sistolica isolata. In effetti gli studi svolti si-
no agli anni ’80 non erano stati disegnati con ’obietti-
vo principale di valutare 1’effetto della terapia sulla pro-
gnosi dell’ipertensione sistolica isolata, e quindi aveva-
no dato sempre risultati inconcludenti. La pubblicazio-
ne del Systolic Hypertension in the Elderly Program
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Tabella |1. Raccomandazioni per il programmadi follow-up in
baseai valori iniziali di pressione arteriosasistolica(PAS) e pres-
sione arteriosa diastolica (PAD) nei soggetti adulti.

PAS* PAD Frequenza controlli successivi**
(mmHg)  (mmHg)
<130 <85 Ricontrollare dopo 2 anni
130-139 85-89  Ricontrollare dopo 1 anno***
140-159 90-99  Confermare entro 2 mesi***
160-179 100-109 Valutare/inviare ad un centro speciali-
stico entro 1 mese
>180 >110  Valutarel/inviare ad un centro specialisti-

co immediatamente o entro 1 settimana,
in base alasituazione clinica

* selaPAS elaPAD cadono in categorie diverse, seguire le rac-
comandazioni relative d periodo di controllo successivo del paziente
pig breve; ** |a programmazione delle visite di controllo vamo-
dificatain base aeventuali informazioni su precedenti misurazio-
ni della pressione, su fattori di rischio cardiovascolare o segni di
danno acarico di organi bersaglio; *** incoraggiare le modifica-
zioni dello stile di vita. Da Linee guida nazionali e internaziona
li sulla prevenzione della cardiopatiaischemical, modificata.

Tabellalll. Componenti della stratificazione del rischio nel pa-
Zienti affetti daipertensione arteriosa (vedi tabellal).

Fattori di rischio maggiori

Fumo

Dislipidemia

Diabete mellito

Et > 60 anni

Sesso (maschile, femminile post-menopausa)

Familiarit positivaper patologie cardiovascolari: femmine < 65
anni, maschi < 55 anni

Danno ad organi bersaglio/segni clinici di malattia cardiovascolare
Cardiopatie
Ipertrofia ventricolare sinistra
Anginalinfarto miocardico pregresso
Pregresso intervento di rivascolarizzazione coronarica
Insufficienza cardiaca
| ctus cerebri, attacchi ischemici transitori
Nefropatia
Vasculopatie periferiche
Retinopatie

DaLinee guidanazionali e internazionali sulla prevenzione del-
la cardiopatiaischemical, modificata.

(SHEP)!3 nel 1991 ha rappresentato in effetti una svol-
ta nella gestione del paziente con ipertensione sistolica
isolata: circa 4700 persone, con etd media 72 anni, e va-
lori medi di pressione arteriosa di 170/77 mmHg, furo-
no randomizzate a trattamento con clortalidone a cui ve-
niva in seguito associato atenololo o, se questo non era
tollerato, reserpina. Ad una riduzione della pressione si-
stolica compresa tra 11 e 14 mmHg e di pressione dia-
stolica di 3-4 mmHg corrispondeva dopo un periodo di
follow-up medio di 4.5 anni una riduzione del rischio di
stroke pari al 36% (beneficio assoluto: 6 eventi ogni 1000
pazienti trattati). L’incidenza di infarto miocardico era
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Tabella I V. Stratificazione del rischio e terapia. Le modificazioni dello stile di vita devono essere comunque sempre raccomandate in

aggiunta all eventual e terapia farmacologica.

Stadio PAS/PAD
(mmHg)

Grado rischio A:
non FR, non DO/MC

Grado rischio B: Grado rischio C:
almeno 1 FR (tranne diabete), DO/MC €/o diabete con/senza
non DO/MC dtri FR

Normale-alta (130-139/85-89)
Stadio 1 (140-159/90-99)

Modificazioni dello stile di vita
Madificazioni dello stile di vita
(max 12 mesi)

Stadio 2 e 3 ( 160/ 100) Terapia farmacologica

Terapia farmacologica

Modificazioni dello stile di vita
Maodificazioni dello stile di vita
(max 6 mesi)**

Terapia farmacol ogica*
Terapiafarmacologica

Terapia farmacologica

DO = danno d organo; FR = fattore di rischio; MC = segni clinici di malattia cardiovascolare; PAD = pressione arteriosadiastolica; PAS
= pressione arteriosa sistolica. * per pazienti con insufficienza cardiaca, insufficienza renale o diabete mellito; ** per pazienti con pig
FR deve essere considerata sin dall inizio laterapiafarmacologicain aggiunta alle modificazioni dello stile di vita. DaLinee guidana-
zionali einternazionali sulla prevenzione della cardiopatiaischemical, modificata.

piu bassa del 27% nel gruppo trattato, e la mortalita to-
tale minore del 13%, a fronte di un lieve incremento (sta-
tisticamente non significativo) della mortalita per cau-
se non cardiovascolari. Questi risultati, a prima vista for-
se non cosi drammatici, sono invece di grande rilievo se
si tiene conto che nel corso dello studio si ¢ realizzata
un notevole crossover dal gruppo non trattato a quello
trattato (44% dopo 5 anni), e che circa il 10% dei pazienti
trattati avevano in seguito sospeso la terapia attiva. E in-
teressante inoltre esaminare i dati sull’uso del clortali-
done: alle dosi utilizzate (12.5 o 25 mg/die), non ¢ sta-
to rilevato incremento di aritmie ventricolari. Al con-
trario, analisi successive hanno rilevato un potente ef-
fetto protettivo dal rischio di scompenso cardiaco (ri-
duzione pari all’80%!) nei pazienti con pregresso infarto
miocardico. Cio a smentire le perplessita espresse qual-
che anno prima dagli autori del Multiple Risk Factor In-
tervention Triall4 sui potenziali rischi negativi dei tia-
zidici.

A confermare i risultati del trial SHEP ricordiamo an-
che due studi svolti in Europa, lo studio svedese STOP-
Hypertension!> e ’"EWPHE (European Working Party
on High Blood Pressure in the Elderly)!¢; quest’ultimo
tuttavia riporta risultati parzialmente in contrasto con lo
SHEP, non rilevando benefici significativi per la sotto-
popolazione trattata con etd > 80 anni.

Dunque sia i diuretici tiazidici che 1 betabloccanti ri-
sultano efficaci in termini di riduzione di morbilita e mor-
talita in pazienti con ipertensione sistolica, anche se i pri-
mi sono particolarmente raccomandati per questa cate-
goria di pazienti, soprattutto se in eta avanzata e con pro-
blemi di scompenso cardiaco, dalle linee guida del-
I’OMS e dell’International Society of Hypertension!.
Sempre in questo ambito sono raccomandati anche i cal-
cioantagonisti, in particolare a lunga emivita, grazie al-
la loro particolare efficacia nel ridurre proprio i valori
di pressione sistolica (calcioantagonisti ¢ ACE-inibito-
ri riducono peraltro la velocita di trasmissione dell’on-
da sfigmica, le cui ripercussioni sui valori di pressione
sistolica sono stati precedentemente discussi); la con-
temporanea presenza di angina pectoris costituisce ul-
teriore supporto all’uso di questa categoria di farmaci.
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Nella popolazione maschile in eta avanzata possono
giocare inoltre un ruolo non trascurabile gli alfabloccanti,
per la nota azione terapeutica nei confronti dei proble-
mi di ritenzione urinaria nei pazienti con ipertrofia pro-
statica, patologia estremamente diffusa nell’anziano. A
cio si associa ovviamente una documentata efficacia
antipertensiva. Ben documentata anche 1’azione positi-
va degli ACE-inibitori, da tenere presente in caso di coe-
sistenza di insufficienza cardiaca o comunque dis-
funzione ventricolare sinistra, e di nefropatia diabetica,
per la ormai nota azione benefica sulla proteinuria. In
alternativa (in genere in caso di tosse da ACE-inibito-
11, quando sia fortemente raccomandabile la scelta di que-
sta categoria di farmaci), di recente sono stati introdot-
ti nell’uso clinico gli inibitori dell’angiotensina II; ad una
discreta efficacia nel ridurre la pressione per ora non fan-
no riscontro studi di ampio respiro che dimostrino una
corrispondente riduzione di morbilita e mortalita per pa-
tologie cardiovascolari, soprattutto nei pazienti con
scompenso cardiaco.

Infine, un breve cenno alle possibili ripercussioni sui
valori di pressione diastolica da parte della terapia an-
tipertensiva nei pazienti con ipertensione arteriosa si-
stolica isolata. Un’analisi retrospettiva dei pazienti ap-
partenenti allo studio SHEP pubblicata di recente dal
gruppo di Somes!7 riporta, per il solo gruppo sottopo-
sto a trattamento, un seppur lieve incremento del rischio
di stroke (rischio relativo 1.14), coronaropatia (rischio
relativo 1.08) e patologie cardiovascolari (rischio rela-
tivo 1.11) attentamente valutato dopo correzione per ses-
so, precedente uso di farmaci, storia di tabagismo, eta,
razza, anamnesi di pregresso stroke, infarto miocardi-
co o diabete mellito. L’effetto ¢ descritto come di tipo
dose-risposta e limitato agli eventi cardiovascolari. Lo
stesso studio HOT ha dimostrato che I’ottenimento di va-
lori di pressione diastolica sempre minori (80 o 85 vs 90
mmHg) non contribuisce a migliorare la prognosi!s;
analisi successive hanno confermato inoltre che non vi
sono differenze significative in quanto a rischio di even-
ti cardiovascolari per valori di pressione diastolica com-
presi tra 70 e 105 mmHg. I risultati di questi studi in-
dicano I’opportunita di avviare ogni trattamento far-
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macologico con prudenza, effettuando in particolare
nei pazienti anziani e con ipertensione arteriosa sistoli-
ca isolata un’attenta titrazione della posologia dei far-
maci utilizzati, in modo da raggiungere e non superare
gli obiettivi preposti.

Riassunto

L’ipertensione arteriosa sisto-diastolica costituisce un
fattore di rischio di primaria importanza per lo svilup-
po di patologie cardiovascolari, e la riduzione dei valori
di pressione arteriosa produce un effetto positivo in ter-
mini di minore morbilita e mortalita nei soggetti iper-
tesi. Negli ultimi anni si € sviluppato un interesse cre-
scente verso 1’ipertensione sistolica isolata, situazione
caratterizzata per I’appunto da elevati valori di pressione
sistolica ([J 140 mmHg) con diastolica nei limiti di
norma (< 90 mmHg). In effetti i limiti di pressione si-
stolica e diastolica usati per definire 1’ipertensione si-
stolica isolata variano lievemente ma significativamente
nei lavori presenti in letteratura; proprio dalla variabi-
lita di questi valori, oltre che dall’accuratezza con cui
vengono effettuate le misurazioni pressorie, deriva la va-
riabilita dei dati disponibili su incidenza e prevalenza del-
la patologia. Per quanto concerne la fase diagnostica,
sembra che la monitorizzazione pressoria non invasiva
nelle 24 ore possa offrire un valido ausilio nel descrivere
I’andamento della pressione arteriosa durante 1’esple-
tamento delle attivita quotidiane, al netto di influenze
esterne soprattutto di tipo emozionale (ad esempio “iper-
tensione da camice bianco”).

In soggetti con eta > 60 anni il tipo di ipertensione
piu diffuso & I’ipertensione sistolica isolata borderline
(pressione sistolica compresa tra 140 e 159 mmHg,
pressione diastolica < 90 mmHg); 1’80% di questi pa-
zienti ¢ destinato a sviluppare ipertensione arteriosa
stabile nel corso dei successivi 20 anni di vita. In realta
’osservazione che coerentemente con 1’eta si verifica un
incremento dei valori di pressione sistolica e diastolica
¢ da considerarsi tipico delle popolazioni del mondo oc-
cidentale e “civilizzato”, mentre altre popolazioni con
abitudini di vita differenti (livelli di attivita fisica su-
periori e protratti nel tempo, minore consumo di cloru-
ro di sodio con la dieta) non mostrano questa tendenza;
¢ quindi verosimile che il dato sia da correlarsi a fatto-
ri microambientali piuttosto che a caratteristiche gene-
tiche come inizialmente prospettato.

I trattamento farmacologico dell’ipertensione si-
stolica isolata conduce ad una significativa riduzione del
rischio di stroke e di patologie ed eventi cardiovasco-
lari. In base ai dati presenti in letteratura non ¢ possibile
identificare la terapia ideale per I’ipertensione sistolica
isolata; la scelta del tipo e della dose del farmaco deve
essere quindi attentamente valutata e personalizzata in
base alle caratteristiche del paziente da trattare.
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Parole chiave: Ipertensione arteriosa; Ipertensione si-
stolica isolata; Pressione arteriosa.
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