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The prevalence of essential hypertension is very high in Western Countries and
isolated systolic hypertension (ISH) is the peculiar form of older patients. ISH
was considered a physiological condition until the '80s and it was recognised as
a real disease only in the ’90s, when the efficacy of pharmacological treatments
in terms of cardiovascular morbidity and mortality in older patients was finally
demonstrated. However, until now the cut off value for treatment as well as the
efficacy and opportunity of treating the oldest old affected by significant co-
morbidity and disability, were controversial. In this paper the main epidemio-
logical, physiopathological and therapeutic aspects of ISH will be reviewed.
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Introduzione

La prevalenza dell’ipertensione arteriosa nella popolazione geriatrica dei paesi oc-
cidentali € estremamente elevata, superando il 70% negli ultrasessantancinquenni.
Fin dalle linee guida del 1997 i valori limite per la definizione di ipertensione ar-
teriosa sono 140/90 mmHg per tutti i soggetti giovani-adulti di eta superiore a 18
anni. Da allora quindi non esiste piu una differenza tra giovane-adulto ed anziano
per la definizione di ipertensione arteriosa, mentre in precedenza la pressione ar-
teriosa sistolica era considerata normale nell’anziano fino a 160 mmHg. Con la ri-
duzione dei “cut-off” di normalita anche nella popolazione anziana?? la prevalen-
za di ipertensione arteriosa in eta geriatrica ha raggiunto valori estremamente ele-
vati, come descritto piu avanti. L’ipertensione sistolica isolata ¢ la forma di iper-
tensione arteriosa tipica dell’eta avanzata ed ¢ definita dalle ultime linee guida eu-
ropee da valori sistolici superiori a 140 mmHg con pressione diastolica inferiore a
90 mmHg. Questo tipo di ipertensione ¢ tipico della popolazione geriatrica nella
quale la prevalenza di ipertensione arteriosa aumenta progressivamente 27°.

Prevalenza e fisiopatologia

La prevalenza dell’ipertensione arteriosa in Italia, secondo alcuni studi epidemio-
logici su popolazioni ultrasessantacinquenni, varia da un minimo del 67% (studio
ILSA) %, a valori del 72% nello studio ICARe Dicomano ¥, fino a percentuali supe-
riori all’80% in campioni di eta media piu elevata '°!!. L’elevata prevalenza di iper-
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tensione sistolica isolata ha una spiegazione di tipo
fisiopatologico, che determina modificazioni di-
verse della pressione arteriosa sistolica (PAS) e di
quella diastolica (PAD) all’aumentare dell’eta. In-
fatti, mentre la pressione diastolica aumenta pro-
gressivamente fino ai 55 anni e poi si stabilizza o
addirittura decresce, la pressione sistolica conti-
nua ad aumentare anche in eta molto avanzata. Ne
risulta, quindi, un progressivo aumento della pres-
sione differenziale (o pressione pulsatile, PP) ed
un aumento dell’incidenza di ipertensione sistolica
isolata proprio nei soggetti piu anziani.
L’ipertensione sistolica isolata (ISI) rappresenta la
forma di ipertensione arteriosa piu frequente nel-
I'anziano, la cui prevalenza € pari al 5%, 15% e 25%
rispettivamente nella sesta, settima e ottava decade
di vita 3. Dall’analisi globale dei dati dello studio
ICARe Dicomano e InCHIANTI, l'ipertensione si-
stolica isolata era presente nel 45% degli ipertesi
anziani.

Fino agli anni Settanta I'ipertensione sistolica isola-
ta veniva considerata una condizione fisiologica al-
lirrigidimento delle arterie dovuto all’invecchia-
mento. Molti Autori infatti affermavano che l'in-
cremento della mortalita, riscontrato nei pazienti
con elevati valori pressori sistolici, era da attribuir-
si ad altre condizioni patologiche quali, ad esem-
pio, I'aterosclerosi dei vasi e quindi alla presenza di
patologia coronaria associata, ma non alla pressio-
ne sistolica di per sé > 4. Queste considerazioni
erano supportate anche dalle linee guida interna-
zionali che infatti, fino al 1988, basavano la classifi-
cazione dell’ipertensione arteriosa e dei vari gradi
di severita, solo sui valori di PAD considerando la
PAS una componente accessoria e quindi non indi-
spensabile per la stratificazione del rischio. In
realta stime del rischio cardiovascolare datate di ol-
tre 40 anni condotte dalle assicurazioni americane,
avevano, gia nel 1962, messo in evidenza come la
pressione sistolica, a valori peraltro non molto ele-

vati (Tab. D) %, era un fattore di rischio indipenden-
te di mortalita cardio e cerebrovascolare. Questo
dato e stato poi completamente ignorato, fino ad-
dirittura agli inizi degli anni 90, quando la pubbli-
cazione dello studio SHEP (Systolic Hypertension
in the Elderly Program) '°, comporto, come de-
scritto oltre, un drastico cambiamento di opinione.
Il Joint National Committe IV del 1988 classificava
infatti ancora I'ipertensione arteriosa sulla base dei
soli valori pressori diastolici con la presenza di una
sottoclassificazione da impiegare solo nei casi di
pressione diastolica normale, che divideva l'iper-
tensione sistolica isolata in borderline (se la pres-
sione sistolica era compresa tra 140 e 159 mmHg)
ed ipertensione sistolica isolata franca (se sistolica
era maggiore di 160 mmHg) 7.

L’ISI dell’anziano, come gia detto, era stata consi-
derata una condizione fisiologica dell’invecchia-
mento, atta a controbilanciare I’'aumento dell’im-
pedenza provocato dal diffuso ispessimento e dalla
sclerosi delle pareti dei vasi arteriosi, prevalente-
mente delle grandi arterie di tipo elastico.
Riguardo all’emodinamica, ’elemento caratteriz-
zante dell’ISI e rappresentato da un aumento della
pressione pulsatoria, cioe¢ dalla differenza tra pres-
sione arteriosa sistolica e diastolica, che riconosce
una genesi multifattoriale. Un ruolo importante ¢
assunto dalla riduzione della “compliance” o di-
stensibilita arteriosa, per cui i grossi vasi perdono
in parte la capacita di ammortizzare I’energia du-
rante la sistole e di restituirla in diastole. Nel giova-
ne 'onda sfigmica riflessa in senso centripeto rag-
giunge l'aorta ascendente in fase protodiastolica,
dando origine all’onda dicrota e contribuendo al
riempimento diastolico coronarico. Nell’anziano,
invece, la ridotta “compliance” vascolare determi-
na un aumento della velocita di propagazione del-
I'onda sfigmica per cui 'onda riflessa centripeta
raggiunge ’aorta ascendente in fase telesistolica in-
vece che in fase diastolica, determinando un picco

Tab. 1. Tabelle attuariali del rischio di morte in una popolazione di soggetti americani in relazione alla pressione arteriosa si-

stolica e diastolica pubblicata (da Gubner,1962 %).

Systolic Diastolic blood pressure (mmHg)
Blood 68 to 82 83 to 87 88 to 92 93 to 97 98 to 102
Pressure (%) (%) (%) (%) (%)
(mmHg)
98 to 102 83 103 09 L
98 to 102 106 116 137 160 160
98 to 102 136 144 166 194 208
98 to 102 150 185 189 231 272
98 to 102 211 180 215 249 307
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sistolico tardivo. Tanto maggiore ¢ la rigidita dei
grandi vasi di conduttanza, tanto maggiore risulta
la pressione sistolica e minore quella diastolica con
aumento della pressione differenziale '*. Questo fe-
nomeno determina un aumento della pressione ar-
teriosa sistolica e dello stress telesistolico del ven-
tricolo sinistro (post-carico) con conseguente svi-
luppo di ipertrofia ventricolare sinistra. Questo
meccanismo ¢ stato ben dimostrato in una popola-
zione di pazienti ultasessantacinquenni residenti
nel comune di Dicomano (studio ICARE Dicoma-
no). Dall’analisi dei dati ¢ emerso infatti che nei pa-
zienti affetti da ipertensione sistolica isolata la pre-
valenza di ipertrofia ventricolare sinistra e di atero-
sclerosi carotidea era significativamente piu eleva-
ta rispetto agli anziani normotesi '°, o in pazienti
con ipertensione arteriosa sisto-diastolica. Questi
risultati confermano la stretta associazione tra
pressione sistolica e differenziale e aumentato ri-
schio cardiovascolare globale, in particolare nella
popolazione anziana.

Da alcuni anni € stato dimostrato che il progressivo
irrigidimento della parete arteriosa non sia solo un
fenomeno legato all’invecchiamento. Uno studio
condotto da Avolio nel 1985 %° sulla popolazione
cinese ha dimostrato che la riduzione della “com-
pliance” vascolare con conseguente aumento della
velocita di propagazione dell’onda sfigmica era
presente nella popolazione cinese urbana ma non
in quella rurale, attribuendo cosi un importante
ruolo dello stile di vita sulle diverse modalita di in-
vecchiamento dell’albero arterioso. L’assunzione
di sale con la dieta, la sedentarieta e la dieta ricca di
grassi animali sono infatti probabilmente in grado
di determinare una disfunzione endoteliale con
successivo danno ed irrigidimento della parete va-
scolare e conseguente aumento della pressione ar-
teriosa sistolica e differenziale.

Ipertensione sistolica isolata come fattore
di rischio nell’anziano

L’ipertensione arteriosa rappresenta, ad ogni eta, un
potente fattore di rischio per patologie quali I'ictus,
la coronaropatia, lo scompenso cardiaco, la morte
cardiaca improvvisa, 'arteriopatia periferica, I'insuf-
ficienza renale e, in generale, di mortalita 32124,

Storicamente, la componente pressoria considera-
ta maggiormente correlata al rischio cardio- e cere-
brovascolare nella popolazione generale € in quel-
la anziana in particolare, era la pressione diastolica.
Le principali classificazioni e tutti gli studi di inter-
vento si erano basati, fino agli anni '90, sulla stima

e la riduzione della diastolica “!. La pressione sisto-
lica, al contrario, era considerata meno rilevante ai
fini della stima del rischio. Nel paziente anziano in
particolare, 'aumento progressivo della PAS che si
verifica con I'aumentare dell’eta era considerato
un fenomeno fisiologico, legato all’invecchiamen-
to del sistema vascolare.

E stato successivamente ampiamente dimostrato,
sia da studi epidemiologici che di intervento, come
I'ipertensione sistolica isolata sia un fattore di ri-
schio cardiovascolare e come il suo trattamento sia
in grado di ridurre gli eventi cardio e cerebrova-
scolari ad essa correlati. Tali risultati sono stati con-
fermati da dati epidemiologici recenti provenienti
dallo studio di Framingham ?°. Un altro ampio stu-
dio americano, il Multiple Risk Factor Intervention
Trial (MRFIT) ?’ conferma la stretta correlazione tra
aumentato rischio cardiovascolare ed incremento
dei valori di pressione arteriosa sistolica, piu che
della diastolica.

Una riprova che I'ISI, indipendentemente da altri
fattori di rischio associati, comporta di per sé
un’aumentata morbilita e mortalita cardiovascolare
¢ venuta per la prima volta dallo studio SHEP (Sy-
stolic Hypertension in the Elderly Program) ', am-
pio studio randomizzato doppio cieco contro pla-
cebo, condotto su 4.736 pazienti ultrasessantacin-
quenni affetti da ISI. Il trattamento antiipertensivo
ha determinato una riduzione del 36% dell’inci-
denza di ictus fatali e non fatali, del 25% di tutti gli
eventi coronarici fatali e non fatali e del 32% di tut-
ti gli eventi cardiovascolari fatali e non fatali. Il be-
neficio ottenuto nel gruppo in trattamento attivo
era indipendente dai valori basali di pressione arte-
riosa sistolica e dall’eta dei pazienti ed ¢ stato di-
mostrato anche in soggetti ultraottantenni.

Gli studi condotti successivamente hanno confer-
mato, ed ulteriormente enfatizzato, il potere pre-
dittivo di rischio cardiovascolare della pressione
arteriosa sistolica. Da un’analisi degli studi finora
condotti sull’ISI nell’anziano si ¢ infatti osservato
che un incremento di 10 mmHg della pressione si-
stolica ¢ correlato significativamente con un incre-
mento del 10% del rischio di complicazioni fatali e
non fatali, fatta eccezione per gli eventi coronarici.
Dalla pubblicazione dello studio SHEP 2, questa
forma di ipertensione, tipica dell’eta geriatrica, ha
definitivamente assunto il ruolo di vero e proprio
fattore di rischio cardiovascolare. Negli anni suc-
cessivi, I'efficacia del trattamento anti-ipertensivo
nel paziente con ipertensione sistolica isolata ¢ sta-
to confermato con chiarezza 3, mentre altri, ampi
studi epidemiologici hanno dimostrato che la PAS
¢ in realta un potente fattore di rischio e che, so-
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prattutto in eta avanzata, ¢ nettamente piu potente
della PAD %4,

Ma accanto e - forse - piu della PAS, negli ultimi
anni ha assunto grande rilevanza in campo epide-
miologico la pressione differenziale (PP), che ¢ da-
ta dalla differenza tra la PAS e la PAD. Addirittura,
la PP risulta il miglior marker di invecchiamento
dell’albero arterioso, in quanto ¢ correlata inversa-
mente alla “compliance” dei grandi vasi di condut-
tanza, indipendentemente dai valori di PAS e di
PAD %, In studi longitudinali infine la PP risulta il
piu potente predittore del rischio cardiovascolare,
soprattutto nella popolazione anziana *> 7.

I risultati dello studio ICARe Dicomano hanno di-
mostrato che pazienti anziani con ipertensione si-
stolica isolata borderline (PAS 140-159 mmHg e
PAD < 90 mmHg) presentano dimensioni ed indici
di rigidita delle carotidi e massa ventricolare sinistra
sovrapponibili a quelli dei pazienti con ipertensione
diastolica o sistodiastolica, nonostante livelli inferio-
ri di PAD e di pressione media. La PP ¢ infatti la va-
riabile emodinamica piu strettamente associata alla
compliance carotidea 3. Queste osservazioni posso-
no spiegare come mai in studi longitudinali, a parti-
re da quello di Darne et al. del 1989 %, 1a PP sia ri-
sultata predittiva del rischio cardiovascolare piu del-
la PAS o della PAD da sole, in soggetti di eta adulto-
giovanile * e, ancora di piu, in eta avanzata3'.

Due metanalisi di trial clinici hanno quantizzato il
rischio cardiovascolare associato alla PAS e alla PP
in anziani con ipertensione sistolica. Secondo una
metanalisi di Staessen 3> che ha raccolto dati relati-
vi a 15.693 pazienti arruolati in otto trial, per ogni
10 mmHg di aumento della PAS la mortalita au-
mentava del 26% (p < 0,001), il rischio di ictus del
22% (p < 0,001) e quello di eventi coronarici solo
del 7% (p = 0,37). E interessante osservare che, in
questo studio, la mortalita era inversamente corre-
lata alla PAD, a parita di PAS, risultato che confer-
ma implicitamente il ruolo della PP come determi-
nante emodinamico primario del rischio. La secon-
da metanalisi, basata su circa 8.000 pazienti in tre
trial, ha riportato che, per ogni 10 mmHg di incre-
mento della PP, la mortalita totale e cardiovascola-
re, I'incidenza di ictus e quella di eventi coronarici
aumentavano, rispettivamente, del 15% (p <
0,001), 22% (p < 0,001), 17% (p < 0,001) e 13% (p
< 0,05) %,

Diagnosi di ipertensione sistolica isolata

Secondo le ultime linee guida internazionali?? la
diagnosi di ipertensione arteriosa nell’anziano de-

ve essere posta utilizzando la stessa metodica di
misurazione del giovane, in rilevazioni pressorie
multiple eseguite in diverse occasioni, effettuate in
posizione seduta.

Nell’anziano con ipertensione sistolica isolata, a
causa della maggiore rigidita arteriosa, devono es-
sere considerate alcune peculiarita.

LA PSEUDOIPERTENSIONE

La marcata sovrastima dei valori di pressione arte-
riosa alla misura indiretta (sfigmomanometrica), ri-
spetto ai valori di pressione intravascolare misurati
con metodo cruento. Questo fenomeno si verifica
perché in alcuni pazienti, per la marcata sclerosi e
calcificazione della parete arteriosa, la pressione di
insufflazione del manicotto necessario a far colla-
bire I'arteria € nettamente piu elevata rispetto alla
pressione all’interno del vaso. Per riconoscere que-
sta condizione sono utili alcuni accorgimenti dia-
gNosticCi:

1. rilievo del segno di Osler: tale segno € positivo
quando, gonfiando il manicotto del bracciale
dello sfigmomanometro al di sopra del valore di
pressione arteriosa sistolica, I'arteria radiale ri-
sulta ancora come un cordoncino di consisten-
za dura, anche se non pulsante. L’estrema sem-
plicita di questa manovra rende la ricerca del se-
gno di Osler comunque utile, sebbene il suo ri-
conoscimento richieda una certa esperienza da
parte dell’operatore;

2. misurazione automatica ad ultrasuoni: tecnica
non invasiva, utile per uno screening iniziale,
poiché e in grado di approssimare in maniera
accurata i valori pressori intra-arteriosi nei casi
di pseudoipertensione.

Anche in assenza di questi reperti, la possibilita di

una pseudoipertensione deve essere considerata

tutte le volte che si verifica una delle seguenti con-
dizioni: presenza, in modo persistente, di valori
pressori sistolici abnormemente elevati; mancata

riduzione dei valori pressori sistolici in seguito a

trattamento farmacologico; dimostrazione radiolo-

gica di estese calcificazioni delle grandi arterie.

GAP ASCOLTATORIO

N

Il “gap ascoltatorio” 37 ¢ caratterizzato, durante la
deflazione del bracciale dello sfigmomanometro,
dalla normale comparsa dei toni di Korotkoff, che
pero poi scompaiono prima del raggiungimento
della pressione diastolica, per ripresentarsi a valori
inferiori. Pertanto, ¢ necessario insufflare il brac-
ciale a valori pressori piuttosto alti, per non sotto-
stimare i valori di pressione sistolica o, viceversa,
sovrastimare quelli di diastolica nel caso sia pre-
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sente gap ascoltatorio. Anche il gap ausculatatorio
¢ un fenomeno legato alla rigidita vascolare *’.

RICERCA DELL’IPOTENSIONE ORTOSTATICA

La ricerca dell’ipotensione ortostatica che assume
particolare rilevanza proprio nell’anziano, definita
come la riduzione di almeno 20 mmHg di pressio-
ne arteriosa sistolica nel passaggio dal clinostati-
smo all’ortostatismo; le misurazioni pressorie de-
vono essere eseguite dopo 1, 3 e 5 minuti di orto-
statismo. L’ipotensione ortostatica, sia sistolica che
diastolica, si € rivelata un indice prognostico nega-
tivo, sia in termini di mortalita che di decadimento
cognitivo nella popolazione anziana *® *. La sua
presenza inoltre deve essere sempre attentamente
considerata nella scelta della terapia antiipertensi-
va e del dosaggio dei vari farmaci.

MONITORAGGIO AMBULATORIALE DELLA PRESSIONE
ARTERIOSA NELLE 24 ORE (MAPA)

Il MAPA ha una notevole utilita nel paziente anzia-

no iperteso. Le indicazioni all’impiego del monito-

raggio sono le stesse nel giovane e nell’anziano. In

particolare, secondo le ultime Linee Guida dell’i-

pertensione arteriosa ESH/ECC 2 questa tecnica de-

ve essere usata per la diagnosi di ipertensione arte-

riosa nei seguenti casi:

1. presenza di spiccata variabilita della pressione
arteriosa in differenti visite;

2. elevati valori pressori in pazienti a basso rischio
globale (assenza di danno d’organo);

3. presenza di rilevante differenza tra i valori pres-

Fig. 1. Prevalenza di pazienti con fisiologico calo notturno
(calo notturno pressione arteriosa sistolica > 10%, "Dip-
pers”) e senza fisiologico calo pressorio notturno (calo
pressione arteriosa sistolica notturna < 10%, “Non dip-
pers”), in 2.031 pazienti arruolati dallo studio Hy-oldest
(Hypertension in the Older Patients in Tuscany) * (O =
Giovani, ® = Anziani).
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sori “self-measured” e quelli riscontrati dal me-

dico;
4. sospetta resistenza al trattamento.
Nel paziente anziano infatti il MAPA permette di
ottenere importanti informazioni sul ritmo circa-
diano della pressione arteriosa, che risulta spesso
alterato proprio nel paziente anziano. Con l'avan-
zare dell’eta infatti aumenta progressivamente la
variabilita pressoria nelle 24 ore e si riduce note-
volmente il fisiologico calo pressorio notturno. Dai
dati su un vasto campione di pazienti con ampio
range di eta (studio Hy-Oldest, Hypertension in the
older patients in Tuscany) emerge che negli anzia-
ni il calo pressorio notturno risulta inversamente
correlato all’eta e la percentuale di pazienti con rit-
mo circadiano della pressione arteriosa conserva-
to, che vengono comunemente definiti “dipper”, ¢
solo del 35% in pazienti anziani ultrasessantacin-
quenni contro il 45% di pazienti giovani-adulti (Fig.
1) %, Oltre a questi aspetti, il monitoraggio presso-
rio nelle 24 ore ha nell’anziano una notevole im-
portanza per la ricerca di ipotensione ortostatica,
post-prandiale o notturna, anche in relazione alla
gestione della terapia farmacologia anti-ipertensiva
e non. Molti farmaci non propriamente etichettati
come cardiovascolari hanno in realta effetti ipo-
tensivanti che devono essere attentamente moni-
torati propri nei pazienti anziani. Basti pensare al-
I’effetto ipotensivo di alcuni antidepressivi quali il
trazodone o di alcuni farmaci impiegati per il mi-
glioramento del flusso urinario quali gli alfa-bloc-
canti selettivi prostatici tipo alfuzosina. Va infine
considerato come tutti gli studi finora condotti sul
MAPA hanno riportato una maggiore correlazione
tra prognosi a lungo termine e valori pressori rile-
vabili al monitoraggio delle 24 ore, rispetto a quel-
li della singola rilevazione clinica 4! 2. Proprio nel-
I’anziano con ipertensione sistolica isolata infine e
stato dimostrato che la pressione sistolica al moni-
toraggio, in particolare quella notturna, ha un po-
tere prognostico estremamente elevato, al contra-
rio della pressione clinica, che si ¢ rivelata estre-
mamente aspecifica nella determinazione del ri-
schio di mortalita totale in questa particolare cate-
goria di pazienti (Fig. 2) 3.

Principi di trattamento

In considerazione di quanto precedentemente
esposto, dal momento che l'ipertensione sistolica
isolata rappresenta oggi un fattore di rischio per
I'incremento di morbilita e mortalita cardiovascola-
re in particolare negli anziani, ¢ assolutamente rac-
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Fig. 2. Morbilita cardiovascolare in relazione alla Pressio-
ne Arteriosa Sistolica (PAS) clinica (sfigmomanometrica) o
al monitoraggio ambulatoriale nelle 24 ore (diurna, nottur-
na e 24-ore) (da Staessen et al. *3).
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comandato, anche secondo le ultime linee guida in-
ternazionali, il trattamento dei pazienti con ISI.
L’obiettivo della terapia antiipertensiva nei pazien-
ti anziani, come nei pazienti piu giovani, deve es-
sere il raggiungimento di valori di pressione arte-
riosa almeno inferiori a 140/90 mmHg e cio¢ una
pressione “normale-alta”, nonostante sia stato or-
mai chiarito che valori di pressione arteriosa sisto-
lica piu bassi siano protettivi per eventi cardio- e
cerebrovascolari e che il trattamento antiipertensi-
vo sia in grado di ridurre tali eventi in assenza di ri-
levanti effetti collaterali.

Secondo un’opinione molto diffusa, pero, trattare
I'ipertensione non modifica favorevolmente la pro-
gnosi del paziente anziano quando coesistano altri
significativi fattori di rischio, in quanto il danno
d’organo - anche solo subclinico - sarebbe ormai
grave e irreversibile. Una recente revisione dei da-
ti dello SHEP # ha valutato Defficacia del tratta-
mento attivo, a confronto con placebo, in sotto-
gruppi omogenei per stato di rischio cardiovasco-
lare globale. Il rischio veniva quantificato con un’e-
quazione proposta dall’American Heart Associa-
tion (AHA) ©*, che predice la probabilita di infarto
miocardico entro dieci anni in base a eta, sesso, co-
lesterolemia totale e HDL, valori di PAS, abitudine
al fumo e presenza di diabete. Nei partecipanti allo
SHEP che all’arruolamento non avevano malattia
aterosclerotica conclamata, 'incidenza di infarto
miocardico, ictus e scompenso cardiaco nel fol-
low-up cresceva progressivamente in funzione del
punteggio di rischio AHA basale. L’assegnazione al

gruppo di trattamento attivo preveniva tali eventi
in misura paragonabile tra quartili di punteggio
AHA, come indicato da valori simili di rischio rela-
tivo, ma nel corso dei cinque anni di follow-up del-
lo studio il vantaggio terapeutico risultava progres-
sivamente maggiore al crescere del punteggio
AHA, se si confrontava tra gli stessi quartili la ridu-
zione di rischio assoluto. La probabilita di eventi
nei soggetti che ricevevano il trattamento attivo di-
minuiva, infatti, in misura proporzionale al punteg-
gio AHA basale e, di conseguenza, il numero di
soggetti da trattare per prevenire un evento era 2-
10 volte minore nel quartile a piu alto rischio, ri-
spetto a quello a rischio piu basso (Fig. 3). Si puo
dunque concludere che, a breve termine, sono
proprio i pazienti con piu grave profilo di rischio
cardiovascolare i migliori candidati al trattamento
antiipertensivo.

Il trattamento dell’ipertensione sistolica isolata,
seppure come detto nel paragrafo precedente ha a
breve termine un maggiore impatto nei pazienti
piu complicati, € molto efficace anche nel pazien-
te non complicato. Una recente analisi eseguita
sulla popolazione dello studio SHEP prima citato,
ha valutato I'impatto della terapia antiipertensiva
dopo 14 anni dall’inizio del trial. Il gruppo trattato
con farmaco attivo nei 4 anni dello studio ha man-
tenuto benefici in termini di morbilita cardiova-
scolare anche a 14 anni. Va pero segnalato che, se
si suddivide la popolazione in due gruppi sulla ba-
se della presenza o assenza di malattia clinica o
sub-clinica, il vantaggio a breve termine era so-
vrapponibile nelle due popolazioni, mentre il van-
taggio a lungo termine era evidente solo nei pa-
zienti che di base non avevano alcuna manifesta-
zione clinica. In particolare, in questa ultima classe
di pazienti, il rischio cardiovascolare a lungo ter-
mine con il trattamento rimaneva del tutto sovrap-
ponibile a quello di una popolazione sana di con-
trollo .

A fronte di questi risultati estremamente positivi
sul trattamento dell’ipertensione sistolica isolata va
pero considerato che essi sono stati ottenuti in pa-
zienti con valori di PAS superiori a 160 mmHg,
mentre molto meno sicuri sono i risultati ottenibili
e nella classe di pazienti con PAS compresa tra 140
e 160. Una recentissima meta-analisi pubblicata su
JAMA nel settembre 2004 47, infatti, ha rilevato che
tutti i dati sul trattamento dell’ISI sono stati otte-
nuti in pazienti con PAS > 160 mmHg e con un tar-
get pressorio equivalente. L’indicazione del JNC
VII # di ridurre la pressione arteriosa al di sotto di
140 mmHg anche nell’anziano, si basa in realta su
dati epidemiologici di analisi del rischio e non su
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Fig. 3. Incidenza di nuovi eventi cardiovascolari, rischio relativo (RR) con, in parentesi, limiti fiduciari 95% e numero di pa-
zienti da trattare (NNT) per prevenire un evento nei partecipanti allo SHEP. Stratificazione per presenza di malattia cardiova-
scolare all'arruolamento (CVD +) o, in sua assenza, per quartili di rischio globale (da Ferrucci et al, mod.).
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dati provenienti da trial di intervento. Per il mo-
mento quindi si ritiene corretto consigliare un trat-
tamento aggressivo dei pazienti anziani con ISI con
valori di PAS > 160 mmHg e di considerare bene i
reali rischi benefici nelle altre categorie di pazien-

[ ] Trallamenlo allivo

MMT

ti, anche sulla base della comorbilita e del rischio
correlato ad una terapia antiipertensiva aggressiva.
Per i pazienti anziani ultraottantenni infine il van-
taggio del trattamento non ¢ stato ancora definitiva-
mente dimostrato, poiché anche negli studi che
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hanno arruolato pazienti ultrasettantenni il numero
dei soggetti al di sopra di 80 anni € comunque trop-
po esiguo per portare a conclusioni definitive. L’ Hy-
pertension in the Very Elderly Trial (HYVET) ¥,
iniziato nel 1994 ed i cui risultati non sono ancora
stati pubblicati, permettera di ottenere ulteriori da-
ti sugli effetti della terapia antiipertensiva in tale
classe di eta. Sono comunque necessari studi osser-
vazionali sui pazienti ipertesi molto anziani perché
in realta la storia naturale dell’ipertensione arteriosa
in eta avanzata ¢ tutt’altro che chiarita.

Si deve infine riconoscere che il controllo presso-
rio a livello di popolazione ¢ gravemente insoddi-

L’ipertensione arteriosa ha una elevatissima pre-
valenza nelle popolazioni occidentali e I'iperten-
sione sistolica isolata (ISD) ¢ la forma di iperten-
sione tipica del paziente anziano. Se fino agli an-
ni ’80 I'ISI era considerata una risposta fisiologi-
ca dell’organismo all’invecchiamento vascolare,
dagli anni *90 in poi studi epidemiologici e clini-
ci hanno riconosciuto nell’ipertensione sistolica
isolata una forma morbosa vera e propria e la ne-
cessita del suo trattamento. Peraltro vi sono an-
cora alcuni aspetti controversi quali la effettiva
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