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KRATAK ISTORIJSKI PRIKAZ MERENJA KRVNOG PRITISKAT LECENJA ARTERIJSKE
HIPERTENZIJE

BRIEF HISTORICAL REVIEW OF BLOOD PRESSURE MEASUREMENT AND ARTERIAL
HYPERTENSION TREATMENT

Zoran Joksimovic¢
INTERNISTICKA ORDINACIJA ,JOKSIMOVIC", Bor

Sazetak: Arterijska hipertenzija je kao posebna nozoloska jedinica definisana poc¢etkom XX veka.
Nacin merenja krvnog pritiska, kako ga je koncipirao Riva Rocci i kasnije 1905. godine usavrsio Korotkov,
u sustini, ostaje nepromenjen skoro ceo vek. U ¢itavom XX veku sfigmomanometrija je u klinickoj praksi
pri izuc¢avanju i lecenju kardiovaskularne patologije doprinela viSe nego bilo koja druga tehnika merenja.
Medutim, savremena i efikasna terapija hipertenzije pocinje tek u drugoj polovini tog stoleca. U radu su
navedeni postupci za merenja pulsa i krvnog pritiska od pocetak ljudske civilizacije do savremenog doba.
Prikazan je pristup klinickom znacaju i principi leCenja arterijske hipertenzije od pocetka do kraja XX
veka.

Kljucne reci:  arterijska hipertenzija, merenje krvnog pritiska, terapija,

Abstract: Hypertension as a separate clinical unit was defined at the beginning of the twentieth
century. The method of blood pressure measurement, conceived by Riva Rocci in 1905 and later mastered
by Korotkov, remains essentially unchanged for almost a century. Throughout the twentieth century
sphygmomanometry has contributed more than any other measurement technique_ to clinical practice in
the study and treatment of cardiovascular pathology. However, contemporary and effective treatment of
hypertension has begun in the second half of this century. In this paper methods for pulse measurement
and blood pressure measurement from the beginning of human civilization to the modern age are
presented, as well as the access to clinical importance and principles of hypertension treatment from the
beginning to the end of the twentieth century.
Keywords: arterial hypertension, blood pressure measurement, treatment

Prvi zapis iz oblasti ,kardiologije“ je,
verovatno, na staroegipatskom papirusu (oko
3000 g. p.n.e.) koji sadrZi spise arhitekte i lekara
(kasnije proglaSenog polubogom) Imhotepa.
Ovaj papirus sadrzi opasku da je ,puls indeks
srca i stanja pacijenta“.

U periodu 2840-2600. g. p. n. e. su
drevni kineski lekari (Sheng Nung i Huang Ti)
utvrdivali bolesti pipanjem pulsa. Razlikovali su
na taj nacin 23 vrste bolesti. Znali su da srce
reguliSe svu krv u telu i da krv neprestano kruZi
[1].

Otac evropske medicine Hipokrat
(Hippokrates, 460-370. g. p. n. e.) je opisao
simptome i znake brojnih bolesti. Neke je
prikazao tako detaljno da se i danas skoro u
potpunosti slazu sa savremenim opisom. [ danas
koristimo eponime: succussio hippocratica,

digiti hippocratici, facies hippocratica. U spisima
koji su ostali iza Hipokrata malo je podataka koji
se odnose na srce, krvne sudove ili puls, ali je on
opisao kako prestaje krvarenje iz arterije kada
nastupi smrt. Stara Gréka civilizacija je dala
jednog “anatoma” (Heropphilos iz Kalcedonije
300. g. p. n e.) koji je opisao arterije i vene, a puls
je brojao pomoc¢u klepsidre - vodenog sata i
jednog “fiziologa” (Erasistratos iz Kiosa 290. g.
pre n. e.) koji je shvatio da krvni sudovi polaze
iz srca, a pretpostavio je i postojanje kapilarnih
veza izmedu arterija i vena [2].

Znameniti starorimski lekar (poreklom
iz Grcke), Klaudije Galenus (Claudius Galenus
129 - 200), poznatiji kao Galen iz Pergamona
prvi je predlozio postojanje cirkulatornog
sistema u ljudskom telu. Galen je verovao da je
krvotok sastavljen od niza medusobno
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povezanih arterija ispunjenih "pneumom"
(zivotnom silom) ili vazduhom.

Dugo nije bilo napretka u poznavanju
anatomije i fiiziologije kardiovaskularnog
sistema (KVS), da bi u srednjem veku doslo do
novih otkri¢a. Italijanski lekar i botanicar
Andreja Cezalpino (Andrea Cesalpino) (1519 -
1603) je dao nepotpuni opis krvotoka.

Krvotok je 1628. godine vrlo detaljno
opisao Viljem Harvi (William Harvey 1578 -
1657) u svom delu “Exercitatio anatomica de
motu cordis et sanguinis in animalibus”. On je
dokazao da krv polazi iz srca i krece se kroz
arterije na periferiji i potom se kroz vene opet

vraca u srce. Ova njegova otkric¢a su, naravno, u
pocetku naiSla na otpor tadasnjih naucnih
krugova. Istrazivanja Harvija su imala ne samo
veliki znacaj za dalji razvoj anatomije i fiziologije
ve¢ i za razvoj Citave medicine [2, 3].

Svestenik Stiven Hejls (Stephen Hales
1677 - 1761) je prvi izmerio krvni pritisak (KP)
1711. godine. Eksperimente je radio na psima i
konjima. Svoja istrazivanja je objavio 1733.
godine u delu “Haemastatics or an account of
some hydraulic and hydrostatical experiments
made on the Blood and Blood-vessels of
Animals” [3].

Dugacku staklenu cev je pomocu traheje guske povezivao sa arterijom konja. Posmatrao je podizanje i
spustanje krvi u cevi i zakljucio da to mora biti zbog nestabilnog pritiska u arterijama konja. Ova tehnika,
naravno, nije bila primenjiva za ispitivanje na ljudima jer bi konj redovno uginuo posle eksperimenta.

Karl Ludvig (Carl Ludwig) je 1847.
zabeleZio prva nekrvava merenja KP na ¢oveku
pomocu kimografa .

Faivre (Jean Faivre) je 1856. prvi
izmerio KP kod ¢oveka na krvavi nacin prilikom
amputacije noge ili ruke. On je koristio Ludvigov
kimograf koji je nastavio na staklenu cev koju je
umetnuo u arteriju amputirane  noge.
Manometarska cev je na kraju imala plovak od
slonovace na koju je zakaCeno pero Kkoje je
ostavljalo trag na kimofrafu. Opisano je merenje
kod tri pacijenta [4].

U februaru 1818. Laenek predstavlja
epohalno otkri¢e (stetoskop) u predavanju na
Medicinskoj akdemiji, a 1819. i u svom klju¢nom
delu (De l'Auscultation Médiate ou Trait du
Diagnostic des Maladies des Poumon et du
Coeur) ,Indirektna auskultacija u dijagnostici
bolesti pluca i srca“ [5]. Njegov izum je doziveo
neke modifikacije, ali je ostao ‘“rigidna
monoauralna naprava”.

Cammann je 1854. godine izumeo
“biauralni fleksibilni stetoskop sa zvonom”.

Bianchi 1984. godine predstavlja
stetoskop sa dijafragmom i naziva ga
“fonendoskop” [2].

Fon Bas (Samuel Siegfried Karl Ritter
von Basch) je 1871. i 1881. prikazao rezultate
merenja KP Zivinim manometrom i aneroidom.
Riva Ro¢i 1896. godine (Riva Rocci) objavljuje
svoj metod nekrvavog merenja krvnog pritiska
zivinim sfigmomanometrom, koji je u upotrebi
jos i danas. Autor je koristio manZetnu Sirine 5
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cm i utvrdeno je da pokazuje visoke vrednosti
KP. Von reklinghauzen (Recklinghausen) je
1901. godine uveo manzetnu 12 - 13 cm. Dok
nije usao u rutinsku upotrebu aparat po Riva
Rociju, klinicari su pritisak ocenjivali po visini i
napetosti pulsa i po visini pulsne krivulje. Na
visok KP su sumnjali i kada su pri obdukciji nasli
hipertrofiju miokarda. Pomoc¢u Riva Roci
zivinog manometra odredivan je sistolni KP
palpacijom radijalnog pulsa.

Znacaj dijastolnog krvnog pritiska do
tada uopSte nije bio definisan. Mladi ruski
hirurg, koji je izucavao kolateralni krvotok,
Nikolaj Korotkov utvrdio je da pri auskultaciji
arterija, postoje Kkarakteristicni zvuci na
izvesnom nivou inflacije i deflacije manzetne
sfigmomanometra. On je shvatio da su ovi tonovi
uzrokovani protokom krvi kroz arterije i da
odgovaraju sistolnom i dijastolnom krvnom
pritisku. Naucnik je imao samo 31 godinu kada
je na nau¢nom skupu 5. novemba 1905. godine
prezentovao svoju neinvazivnu metodu merenja
KP manometrom i stetoskopom. Tehnika koja se
danas jo$ uvek koristi za merenje sistolnog i
dijastolnog KP je rodena. Koncept merenja KP
je bio toliko inovativan i iznenadujuéi da je
publika posle prezentacije ¢utala nekoliko
minuta [6,7].

U citavom XX veku sfigmomanometrija
je u Kklinickoj praksi pri izu€avanju i lecenju
kardiovaskularne patologije doprinela vise nego
bilo koja druga tehnika merenja. Uprkos
napretku u kvalitetu instrumenata, nacin
merenja krvnog pritiska, u sustini, ostaje
nepromenjen skoro ceo vek [8].
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Stavovi istrazivaca u vezi sa HTA

Poceci shvatanja pojma poviSenog
krvnog pritiska se vezuju za 1827. godinu kada
je Brajt (Richard Bright) objavio delo “Report of
medical cases” u kome je prikazao bolesnike sa
obolelim bubrezima, otocima i albuminurijom.
Ova Kklinicka slika je dobila ime “Brajtova bolest”.
Ubrzo je ustanovljeno da ovu bolest prati
poviSen krvni pritisak i da ¢esto samoj razvijenoj
klinickoj slici prethodi stanje povisenog KP.
Kasniji istrazivaci su utvrdili i da postoje Klinicke
slike u kojima je u prvom planu povisen KP sa
kasnijim oste¢enjem krvnih sudova, srca, mozga
i bubrega. Prvi medu njima je bio Mahomed
(Frederick Akbar Mahomed) koji iz poStovanja
prema Brajtu nije davao novi naziv bolesti. Ali,
vec 1889. godine Huhard (Henri Huchard) uvodi
izraz “Preskleroza”, 1890. fon Bas daje ime
,Latentna arterioskleroza“ ”, Albut (Thomas
Clifford Allbutt ) 1895. “Senilna pletora”, Frank
(Otto Frank) 1911. “Esencialna hipertonija”,
DZzanavej (Theodore Caldwell Janeway) 1913.
“Hipertenzivna kardiovaskularna bolest”,
Volhard i Far (Franz Volhard , Theodor Fahr)
(1914) “Benigna i maligna hipertonija”, Albut
1915. “Hyperpiesis”, Brugs (Heinrich Karl
Brugsch) 1942. “Genuina ili idiopatska arterijska
hipertonija” [2].

Prvih decenija XX veka lekari su
razlikovali Cetiri stepena hipertenzije. Od prve u
kojoj su bile asimptomatske osobe sa lako
povisenim KP do Cetvrte u kojoj su bili pacijenti
sa komplikacijama (hipertenzivnom krizom,
hipertenzivnom  encefalopatijom, pluénim
edemom, mozdanim inzultom i miokardnim
infarktom). Od 1939. godine vecina istraZivaca je
hipertenziju delila na osnovu promena na o¢nom
dnu prema Kklasifikaciji po Keith - Wagener -
Barker-u.

Pred drugi svetski rat i farmaceutska
industija dozivljava uspon in udinove lekove, od
kojih su se neki pokazali malo ili potpuno
nekorisnim a neki ¢ak i Stetnim.

Principi lec¢enja su bili: opSte mere,
medikamentozno lecenje, hirursko lecenje,
fizioterapeutske procedure i termalno lecenje,
leCenje zracenjem.

Opsti postupci se nasiroko
preporucuju. Na prvom mestu su zdrav nacin
zivota i psihoterapija. Pacijentima se savetuje da
se ne uznemiravaju cestim merenjem i
saznanjem o tac¢nim vrednostima Kkrvnog
pritiska. Skoro svi lekari konstatuju Stetan uticaj
prekomerne telesne teZine i duSevnih

opterecenja. Bolesnicima preporucuju dug no¢ni
odmor, bar jednom nedeljno boravak u sredini
koja ih opusta i odvaja od svakodnevice, lagane
Setnje i umerene sportske aktivnosti. U hrani se
ogranicCavaju masti, preporucuje se
hipokalori¢na ishrana sa dosta voc¢a i povr¢a. So
se ogranitava najviSe na 3 g dnevno. Kafa i
alkoholna pi¢a se ne zabranjuju, ali se
ograniCavaju. PuSenje duvana se prilicno
toleriSe. Najstroza je bila Kempner-ova pirincana
dijeta sa manje od 0,5 g soli dnevno. Sa ovom
dijetom je zaista dolazilo do pada KP, ali osim $to
je pacijentima brzo dosadila dovodila je i do
astenije, bradikardije, vrtoglavice, grceva u
nogama, zatvora, mentalne konfuznosti, deficita
FeiCa.

U to vreme rasprostranjeno je i lecenje
narodnim lekovima kao $to su: beli luk, semenke
lubenice, imela, valerijan, vrba, glog i dr.

Medikametozno lecenje je bilo
usmereno na  leCenje  hipertenzije i
arterioskleroze posto su ove dve bolesti tesno
povezane. NajceS¢e koriSceni lekovi se mogu
podeliti na nekoliko grupa
Sredstva za umirenje i uspavljivanje, lekovi protiv
grceva i somatskih bolova: barbiturati,
papaverin, atropin, hloralhidrat ,benzilbenzoat.
Vazodilatatori i hipotenzivi: natrijum tiocijanat,
derivati razene glavice, bromati, derivati
nitroglicerina (nitriti, nitrati), derivati
acetilholina. Ksantinske baze: aminofilin, teofilin,
teobromin  eufilin. Benzodioksan. Rutin.
Ekstrakti Veratrum viride. Nikotinska kiselina.
Sredstva prevashodno protiv arterioskleroze
Kalijum jodat
Tkivni  ekstrakti  (opoterapija)  Ekstrakti
pankreasa, polnih Zlezdi (estrogeni i androgeni)
ekstrakti bubrega, razne pirogene supstance.
Postupci za smanjenje krvnog volumena
Flebotomije (od 500-800 ml) koje su morale biti
izdasne da bi bile efikasne ali su istovremneo
bile i vrlo Skodljive. Punkcije koznih edema
potkolenice troakarom po Sonsheyu ili
Curschmannovom iglom. Tu spadaju jo$ i
laksansi, Kklizme, Zivini diuretici, teobromin
teofilin ,dani posta kao I izazivanje epistaksi.
Lekovi u fazi ispitivanja (Tirozinaza, Kinoni,
Vitamin A, Vitamin E, Metilensko plavilo.
Akonitin, inhibitori monoaminooksidaze),
Liquemin (Heparin), Bizmut, Smole (izmenjivaci
katjona).

WWww.tmg.org.rs
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Lecenje pratecih bolesti i lecenje

komplikacija

- Pluéni edem: strofantin, Kkiseonik,
eufilin,venepunkcija,morfin

- Srcana dekompenzacija: zivini diuretici,
digitalis Bubrezna insuficijencija: dani
posta, ogranicenje zivotinjskih
belancevina

- Gojaznost: flebotomije 200-300 ml viSe
puta, ventuzi, post, laksansi.

- Hipertenzivne krize: hipnotici,
vazodilatatori (NTG, Padutin), analgetici
(kombinovani praskovi), nitriti.

- Hipertenzivna encefalopatija: lumbalna
punkcija (ispustanje 10-15 ml likvora
sa ponavljanjem na 24 sata), 200ml 40-
50% glukoze iv.10% MgS04 iv
(obavezno pri ruci Ca glukonat ukoliko
dode do depresije disanja), venesekcija,
natrijum pentotal, paraldehid 2-3 cci.v.

- Glavobolje u sklopu maligne
hipertenzije: paleta postupaka od
kombinovanioh praskova do lumbalne
punkcije

Hirursko lecenje se razvija kao posledica

trazenja novih nacina leCenja hipertenzije i
razoCarenje lekara zbog slabog uspeha opstih
postupaka i medikamentoznog snizavanja
krvnog pritiska. Saznanje da simpati¢ki nerni
sistem znacajno utice na rad bubrega i visinu KP
je dobrodosSlo internistima, a pre svega
hirurzima  koji su smatrali da ¢e
simpatektomijom reSiti hipertenziju. HirurSkom
operacijom su prekidane sub i/ili
supradijafragmalni simpaticki nervi na jednoj ili
obe strane tela obi¢no u dve seanse u razmaku
od 10 dana. Ovu procedure je najuspesnije
izvodio Smithwick. Medutim, kriterijumi u vezi

sa izborom pacijenta pogodnih za operaciju su
bili nejedinstveni. Razlike u uc¢inku tih operacija
kod pojedinih pacijenata su bile velike. Ovi
postupci su nanosili jake duSevne i telesne
trauma pacijentima tokom i posle opracije. Zbog
svega toga simpatektomije su uskoro pale u
zaborav. Sli¢nu sudbinu su dozivele parcijalna
adrenalektomija i nefromentopeksija kao i
pokuSaji novokainizacije ili alkoholizacije
splanhnikusa.

Fizioterapeutske procedure i termalno
lecenje krvnog pritiska u termalnim i
klimatskim leciliStima je bilo jako zastupljeno.
Ove ustanove su spretno iskoristile ¢injenicu da
se KP snizi u uslovima relaksacije i mirnog
zivota. U tim centrima su koriS¢ene metode:
vezbe disanja, dijatermija, darsonvalizacija,
»Svetlosne kupke* i termalne vode. U nedostatku
drugih efikasnijih metoda le¢enja ove metode su
imale i stru¢no opravdanje.

Lecenje zracenjem je prvi put primenjeno

1939. godine kada je DelaSu (Delachaux) uveo
rentgensko  zracenje  karotidnog  sinusa.
Medutim, ovaj metod se nije pokazao korisnim,
kao ni zracenje hipofize.
S obzirom da je arterijska hipertenzija (HTA)
dugogodis$nja i u pocetku asimtomatska bolest to
je i odnos prema njoj prvih 30 godina
dvadesetog veka bio lagodan. Lecenju HTA se
pristupalo tek kada su se pojavile komplikacije.
Jedan od razloga neaktivnog pristupa terapiji
hipertenzije je bio i nedostatak efikasnih a
bezbednih lekova. Znacajnu prepreku leCenju
hipertenzije su predstavljali i lekari opSte prakse
koji nisu shvatali znacaj preventivnog delovanja
i imali su ignorantski odnos prema poviSenom
krvnom pritisku [9].

Citiraju se izjave iz tog perioda: “Najveca opasnost za coveka sa hipertenzijom leZi u saznanju da ima
povisen krvni pritisak, jer ¢e onda, sigurno, neka budala da pokusa da ga snizi . -J. H. Hay, 1931.

ili ,Hipertenzija moZe da bude vaZan kompenzatorni mehanizam koji ne bi trebalo dirati, cak i kada bi bili
sigurni da moZemo da je kontroliSemo “. - Paul Dudley White, 1937.

Vecina lekara dugo nije Zelela da meri
krvni pritisak pacijentima. I sam stetoskop je
dugo smatran nepotrebnom napravom koja
samo otupljuje Cula i vestine lekara.

Anegdotski zvuci podatak da za ozbiljno
shvatanje  klinickog znacaja  hipertenzije
poCetkom XX veka znacajnu zahvalnost
dugujemo osiguravajué¢im drustvima u SAD. Jo$
1906. godine nekoliko osiguravajuc¢ih kompanija
je propisalo merenje KP kandidatima za Zivotno
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osiguranje, kao obaveznu proceduru. SluZbenici
osiguravaju¢ih zavoda su dobro uocili vezu
izmedu poviSenog krvnog pritiska i mortaliteta.

Skolski primer toka nelecene hipertenzije ilustruje
slu¢aj predsednika SAD Ruzvelta (Franklin Delano
Roosevelt). Ovaj slucaj pokazuje kako nelecena
hipertenzija napreduje oStecujuéi ciljne organe,
sve do smrti od moZdanog udara.
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Kada je 1937. godine predsednik Ruzvelt imao
54 godine njegov KP je bio 162/98 mmHg. U
skladu sa tada vazecim medicinskim stavovima
nije dobio terapiju za sniZavanje KP. Do 1940.
godine Ruzveltov KP je dostigao 180 /98 mmHg a
1941. godine 188/105 mmHg. Tada mu je
propisan fenobarbital i masaZe. Kasnije 1943. i
1944. godine zbog Ruzveltovog loSeg zdravlja
pojavile su se spekulacije u Stampi da predsednik
nije u stanju da obavlja svoje duZnosti. Brzo se
zamarao, imao je ortopneju, bio je letargi¢an i
pospan. Ukratko, pokazivao je znake sréane
insuficijencije. Njegov lekar Admiral Ross Mclntire
ga je uporno lecio od bronhitisa i sinusitisa.

U martu 1944. godine kardiolog Howard G.
Bruenn, mornaricki sanitetski oficir , pregledao je
Ruzvelta na zahtev njegove kceri. Konstatovao je
pluéni edem i proSirenu sréanu siluetu na Rtg
snimku i hipertrofiju leve komore na EKG-u.
Ruzvelt je podvrgnut Kempner-ovoj dijeti,
redukovan mu je alkohol i cigarete a radni dan je
sveden na 4 casa. Doktor Bruenn je propisao
terapiju digitalisom i uz dijetu sa malo soli doslo
je do izvesnog poboljsanja srcane insuficijencije.
lako su mu tadasnji lekovi za sniZavanje KP bili
dostupni, svi su imali potencijalno ozbiljne
neZeljene efekte tako da ih predsednik Ruzvelt
nije  dobijao, a nije bio podvrgnut ni
simpatektomiji koja je tada bila metoda leCenja
hipertenzije. KP pacijenta se tokom 1944. godine
kretao od 180-230/110-140 mm Hg, a predsednik
Ruzvelt je pretrpeo niz kardiovaskularnih
akcidentata. U vreme ponovnog izbora Ruzvelta u
novembru 1944. njegov KP je bio 200/100 mmHg.
Nekoliko meseci kasnije, pre konferencije na Jalti
u februaru 1945. godine, Ruzveltov KP je bio 260
/150 mmHg . Videvsi Ruzvelta na Jalti, Cercilov
lekar lord Moran je komentarisao da je Ruzvelt
izgledao veoma bolesno i da smatra da mu nema
viSe od nekoliko meseci Zivota. Uticaj zdravlja
predsednika Ruzvelta na pregovore na Jalti ostaje
predmet diskusije. Neki istoricari su tvrdili da je
nedostatak koncentracije i osteéeno pamdenje
predsednika Ruzvelta omelo u nameri da se
usprotivi Zelji Staljina da kontrolise velike delove
istocne Evrope. Dok je pozirao umetniku za
portret 12. aprila 1945. godine, Ruzvelt se poZalio
na jaku glavobolju i izgubio svest. Doktor Bruenn
je izmerio KP 300/190 mmHg. Ruzvelt je
izdahnuo 15 minuta kasnije u svojoj 65. godini
Zivota. Autopsija nije radena a kao uzrok smrti
upisana je mozZdana hemoragija. Doktor Bruenn
je napisao kasnije u “Annals of Internal Medicine:
,Cesto sam se pitao na koju stranu bi mogao da

krene tok istorije da su nam tada bile dostupne
moderne metode leCenja hipertenzije.” Poigrava
se i sa pitanjem sta bi bilo da je Ruzvelt bio dobro
lecen i da su SAD , Engleska i Francuska osvojile
Berlin a ne SSSR. Sa druge strane, i Staljin je imao
hipertenziju i doZiveo je fatalni moZdani udar
1953. godine. Sta bi bilo da je dobro lecen i da je
bio Ziv u vreme kubanske krize 1962. godine?

Drugi svetski rat je za nekoliko godina
prekinuo razvoj hpertenziologije koja je ve¢ bila
u dobrom zamahu.

Neposredno posle rata pojavljuju se
novi lekovi Hydergin (periferni vazodilatator iz
grupe ergot alkaloida), Apresolin (Hidralazin),
Ecolid (Chlorisondaminchlorid). Prvi lekovi koji
su ucinili da su prethodni otisli u zaborav su bili
ganglijski blokatori. To su bili lekovi sa
predvidljivim delovanjem, ali nazalost sa teskim
nezeljenim ucincima. Skoro istovremeno sa
njima su doSli u Kklinicku upotrebu
simpatikolitici (gvanetidin - Ismelin) periferni
direktni vazodilatatori (hidralazin), alkaloidi
rauwolfije. Veéina lekova za kontrolu krvnog
pritiska iz tog perioda (rezerpin, pentakvin,
hidralazin i guanethidin) bila je povezana sa
izrazenim neZeljenim efektima tako da pacijenti
sa HTA bez simptoma nisu bili spremni da
koriste lekove od kojih su osecali vrtoglavicu,
pospanost, suva usta ili imali zatvor, zamagljen
vid, impotenciju.

Ali, odnos prema lecenju arterijske
hipertenzije nije se menjao ni tokom 50-ih
godina proslog veka. Na primer, u prvom izdanju
Harrisonovih “Nacela interne medicine” piSe da
je leCenje hipertenzije potrebno preduzeti samo
ako pacijent ima srcane tegobe, a da u drugim
slucajevima terapija nije potrebna [9].

Tek sredinom 60-ih godina proslog veka
pristup leCenju arterijske hipertenzije se
drasti¢no menja. Tada su sprovedene studije u
Engleskoj i SAD koje su nedvosmisleno pokazale
da je sniZavanje KP povezano sa znacajnim
smanjenjem moZdanih udara. ,Veteranska“
studija u SAD je pokazala da je 27 od 70
hipertenzivnih neleCenih  bolesnika dobilo
mozdani insult prema samo 2 od 70 u tretiranoj
grupi tokom jednogodisnjeg trajanja studije [10,
11].

Vrlo brzo je i farmaceutska industrija
shvatila da bi otkrice efikasne i bezbedne
terapije za  kontrolu  hipertenzije bilo
potencijalni zlatni rudnik, posebno kada su
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dokazi o korisnosti leCenja visokog krvnog
pritiska bili toliko ubedljivi.

Ispitivanjem i leCenjem hipertenzije
otkriven je i znacaj nekih drugih asimptomatskih
bolesti na zdravlje ljudi kao Sto su
hiperholesterolemija, dijabetes, osteoporoza i
neke druge Sto je takode dovelo do pojave novih
lekova.

Veliki napredak u kontroli krvnog
pritiska nastao je sa dostupnoscu tiazidnih
diuretika 1957. i 1958. godine. Diuretici su prva
grupa lekova za efikasno smanjenje krvnog
pritiska bez izazivanja nepotrebnih negativnih
efekata. Diuretici su razvijeni iz sulfonamida
(koji su otkriveni jos 1930. godine) posto je
primeceno da pacijenti koji koriste sulfonamide
imaju pojacanu diurezu. Godine 1949. Vilijam
Svarc (William Schwartz) sprovodi terapiju
sulfonamidima kod tri bolesnika sa sréanom
insuficijencijom. lako su sva tri pacijenta imala
dramati¢no poboljsanje, doktor Svarc je
zaklju¢io da su ovi lekovi "previSe toksi¢ni za
duZzu ili rutinsku upotrebu” [12]. Na srecu, tim
istrazivaca na cijem celu je bio hemicar Karl
Bejer (Karl H. Beyer), uglavnom kroz proces
pokusaja i greSaka, modifikuje formulu i razvija
hlorotiazid, relativno siguran ali efikasan
diuretik. Kada ga je 1958. godine primenio
doktor Frajs (Edward D. Freis) kod deset
bolesnika sa arterijskom hipertenzijom ovaj lek
je snizio KP kod svih pacijenata gotovo na
normalan nivo u roku od nekoliko dana [13].

Beta-blokatori najavljuju novu eru u
farmakologiji. Propranolol, prototip ove grupe
lekova, specijalno je dizajniran, a nije sluc¢ajno
otkriven. Razvio ga je 1962. godine DZejms Blek
(James Black), istrazivacki hemicar, koji je
kasnije dobio Nobelovu nagradu [14]. Zanimljivo
je, da Dzejms Blek nije bio posebno
zainteresovan za leCenje hipertenzije. On je
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pokuSavao da razvije lek za leCenje angine
pectoris koji bi blokirao efekte adrenalina na
receptorima u srcu. Istovremeno taj lek je imao i
hipotenzivni efekat [15]. Ovo otkrice je dalo
ogroman podsticaj za razvoj farmakologije i
farmaceutske industrije: sada je bilo moguée
dizajnirati lekove! Farmakolog viSe nije morao
da ceka lekove koje je slucajno otkrio. Osim f3-
blokatora sa razli¢itim karakteristikama sada je
bilo moguce stvoriti i druga jedinjenja sa vrlo
specificnim osobinama [16].

U isto vreme je pronaden jos jedan lek
koji slicno propranololu usporava rad srca i
koristan je u leCenju angine pectoris —
verapamil. Kasnije studije su pokazale da on ne
spade u beta blokatore, ve¢ spreCava ulazak
kalcijuma u c¢eliju. Tako je nastala nova grupa
lekova za hipertenziju - blokatori kalcijumskih
kanala.

Lekari na plantazama banana u Brazilu
su primetili da se osobe koje je ujela brazilska
jamska zmija (Bothrops jararaca) bukvalno
sruse usled naglog pada pritiska. Smatrali su da
se u zmijskom otrovu nalazi supstanca koja
moZe sniziti krvni pritisak. Sredinom 60-ih
godina proslog veka ekstrakt zmijskog otrova je
posle ispitivanja na psima i svinjama odnet u
London. Tu je grupa istrazivaca u kojoj je bio i
Sir John Vane (koji je kasnije dobio Nobelovu
nagradu za otkri¢e mehanizma delovanja NSAIL)
utvrdila da neki od njegovih sastojaka, u stvari,
sprecava dejstvo angiotenzin konvertirajuceg
enzima (ACE) za koji je ve¢ znano da ucestvuje u
nastanku hipertenzije. Posle brojnih pokusaja
1975. godine dizajniran je molekul koji inhibira
ACE i mozZe se unosti per os — kaptopril. Uskoro
su dizajnirani  drugi ACE inhibitori i bloktori
angiotenzinskih receptora [17].
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Slika 1. Razvoj antihipertenzivnih lekova posle drugog svetskog rata.
Picture 1. Development of antihypertensive drugs after Second world war.

Razvoj antihipertenzivnih lekova

| 1945-1960 | | canglijski blokatori, rezerpin, gvanetidin, hidralazin |
| 1960-1970 | | Tiazidi , alfa metil dopa, klonidin, propranolol, verapamil |
| 1970-1980 | | Nifedipin, diltiazem, drugi beta blokatori, prazosin |
| 1980-1990 | Kaptopril, drugi inhibitori konvertaze , antagonisti
N kalcijuma (2.generacije) , drugi blokatori alfa 1 receptora
Novi inhibitori konvertaze, antagonisti kalcijuma
| 1990- 2000 | (3.generacije), novi blokatori beta+alfa, antagonisti
angiotenzinskih receptora
je znatno povecan uvodenjem u terapiju beta
blokatora, blokatora kalcijumskih kanala,
ZAKLJUCAK: blokatora alfaadrenergickih

Moguénost merenja krvnog pritiska i
dostupnost efikasnih i bezbednih lekova
transformisala je ulogu lekara u drustvu i
postala prekretnica u istoriji medicine. Pre toga
su pacijenti i8li lekaru samo kada su bili bolesni
a sada su lekari potrebni i da potvrde ljudima da
su zdravi, jer osecati se zdravo ne znaci uvek i
biti zdrav. Odnos lekar pacijent postaje
interaktivan. U procesu leCenja hipertenzije
pacijenti aktivno ucestvuju, ne samo redovnim
uzimanjem terapije ve¢ i vodenjem zdravog
nacina Zivota. Time lekari gube auru mistike
koju su ranije imali, a pacijenti preuzimaju deo
odgovornosti na sebe. Odnos pacijent - lekar
usao je u novo doba.

Od sredine pa do kraja XX veka broj
bezbednih i efikasnih antihipertenzivnih lekova
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