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W $rodowisku medycznym kardiologéw i hiper-
tensjologébw na Swiecie przetoczyla si¢ w latach
2004-2008 dyskusja na temat pozycji antagonistow
receptora AT1 angiotensyny (sartanéw) 1 inhibito-
row konwertazy angiotensyny (ACEI) w leczeniu
nadci$nienia tetniczego 1jego powiklan sercowo-na-
czyniowych. Jej powodem byly niepokojace wyniki
duzych badan klinicznych (VALUE, CHARM-Alt),
a w §lad za nimi wyniki metaanaliz wykazujace, ze
sartany mniej efektywnie niz ACEI redukujg ryzyko
zawalu serca 1 naglych zgonéw sercowych. W skraj-
nych przypadkach sugerowano, ze sartany zwick-
szaja ryzyko zawalu serca. Inne metaanalizy przed-
stawialy wnioski odmienne, tzn. wykazywaly porow-
nywalne korzysci wynikajace ze stosowania lekéw
z obu grup. Dyskusja ta dotarta réwniez do Polski,
przyjmujac postaé polemicznych artykuléw pogla-
dowych, komentarzy do duzych badan klinicznych
1 kolejnych metaanaliz, ktére ukazaly si¢ na tamach
»=Nadci$nienia Tetniczego” 1 ,Kardiologii Polskiej”,
na przemian podwazajac (prof. Stefan Grajek)
1 wzmacniajac (prof. Krzysztof ]. Filipiak, prof. Zbi-
gniew Gaciong) pozycje sartanéw na tle ACEI
w leczeniu nadcis$nienia tetniczego 1 jego powiklan
sercowo-naczyniowych. Inna areng tego sporu byly
konferencje 1 zjazdy naukowe kardiologéw 1 hiper-
tensjologow, na ktdrych wyklady o prewencji i lecze-
niu incydentéw sercowo-naczyniowych —mialy
wydzwigk ,antysartanowy” (prof. Stefan Grajek)
lub ,prosartanowy” (prof. Krzysztof Narkiewicz,

prof. Andrzej Tykarski), przyjmujac nawet formg
zacieklych debat pro-contra (prof. Grajek vs. prof.
Tykarski). Prezentowane réznice zdah, chociaz
atrakcyjne intelektualnie i czgsto widowiskowe, nie
stworzyly jasnego 1 spdjnego dydaktycznie przeka-
zu, co do roli sartanéw 1 ACEI w leczeniu nadcis-
nienia tgtniczego 1 jego powiklan sercowo-naczy-
niowych.

Bioragc pod uwage, ze najwazniejsze badania
kliniczne dotyczace ACEI i sartanéw zostaly zakon-
czone, obie grupy sa przede wszystkim lekami hipo-
tensyjnymi, skutecznos¢ terapii hipotensyjnej w Pol-
sce jest niska, a zatem nie sklania do wyeliminowania
zadnej z grup lekéw przeciwnadci$nieniowych, po-
stanowiliémy, w grupie wyzej wymienionych oséb,
znalez¢ 1 opublikowaé na tamach ,,Nadci$nienia Tet-
niczego” wspdlny mianownik naszych pogladow na
temat wzajemnej pozycji sartanéw 1 ACEI w lecze-
niu nadci$nienia tgtniczego 1 jego powiklan serco-
wo-naczyniowych w postaci konsensusu.

Przyjelismy, ze stanowisko to ma by¢ jasne 1 zwie-
zle, bez uciekania si¢ do nadmiernej liczby zawilych
argumentéw 1 hipotez 1 jednoczes$nie zawiera¢ tylko
takie tresci, by kazdy z nas mégt si¢ pod nim podpi-
saé, nie famigc wlasnych przekonan.

1. Blokada ukladu renina—angiotensyna—aldo-
steron (RAA) stanowi bardzo przydatny element te-
rapii hipotensyjnej wielu postaci nadcisnienia tetni-
czego oraz prewencji i leczenia jego powiklan serco-
wo-naczyniowych.
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2. Inhibitory ACE 1 sartany to najlepiej poznane
grupy lekéw blokujacych ukiad RAA; o poréwny-
walnej sile hamowania tego ukladu.

3. Rézne mechanizmy dzialania ACEI i sartanow
moga odgrywac istotng rol¢ w pozycjonowaniu tera-
peutycznym tych dwoch grup lekéw. Znaczenie kli-
niczne odmiennego wplywu ACEI i sartanéw na st¢ze-
nie angiotensyny II, angiotensyny 1-7 1 aktywnos¢ od-
powiednich receptorow angiotensynowych jest niepew-
ne 1 pozostaje w sferze hipotez. Odmiennie, znaczenie
kliniczne réznego wplywu ACEIL i sartanéw na mecha-
nizm bradykininowy ma racjonalne podstawy. Ten me-
chanizm jest najbardziej prawdopodobna przyczyng roz-
nic w tolerangji 1 byé moze réwniez we wlasciwosciach
kardioprotekcyjnych pomi¢dzy ACEI a sartanami.

4. Inhibitory ACE maja ugruntowana pozycje w le-
czeniu niepowiklanego nadci$nienia  tgtniczego
(CAPPP, ANBP-2, HOPE). Ich relatywnie najstabsza
strong w terapii hipotensyjnej jest stosunkowo czesty,
ucigzliwy, lecz niegrozny objaw niepozadany w postaci
suchego kaszlu oraz bardzo rzadkie, lecz grozne powi-
klanie w postaci obrz¢ku naczynioruchowego krtani.

5. Sartany majg réwniez ugruntowang pozycj¢
w leczeniu nadci$nienia tetniczego u pacjentow z fagod-
nym do umiarkowanego (VALUE), umiarkowanym do
wysokiego (LIFE) 1 wysokim (ONTARGET) ryzy-
kiem sercowo-naczyniowym. Ich nieco wigksza sku-
teczno$¢ hipotensyjna w poréwnaniu z ACEI wynika
prawdopodobnie z lepszej tolerancji (brak kaszlu)
1 wigkszej wytrwalosci terapeutycznej pacjentéw sto-
sujacych sartany. Sprawia to, ze w niepowiklanym
nadci$nieniu tgtniczym sartany moga stanowié petno-
prawny lek pierwszego wyboru, a nie tylko alternaty-
we dla ACEI w przypadku ich nietolerancji.

6. Metaanalizy stwarzajg podstawy do przypuszczen,
ze ACEI wykazujg nieco wigkszg efektywno$¢ w re-
dukgji ryzyka zawaléw serca, innych zdarzefr serco-
wych 1 naglej Smierci sercowej. Poglad ten wzmacnia
roznica wykreséw metaregresji ACEI 1 sartanéw suge-
rujgca, ze ACEI wykazuja na tle sartanéw pozahipo-
tensyjne dziatanie kardioprotekeyjne, wynikajace praw-
dopodobnie z posiadania mechanizmu bradykininowe-
go. Ponadto, tylko w przypadku ACEI w duzych bada-
niach klinicznych (HOPE, EUROPA) wykazano ko-
rzysci z ich stosowania u pacjentow ze stabilng chorobg
niedokrwienng serca. Wszystkie te argumenty przema-
wiajg za pogladem, ze ACEI sg preferowang grupg le-
kow u pacjentéw z chorobg niedokrwienng serca.

7. Wobec przestanek o stabszych wlasciwosciach
kardioprotekeyjnych sartanéw, preferencja dla ACEI
dotyczy takze pacjentéw po zawale serca, chociaz
w przypadku sartanéw istniejg badania randomizowa-
ne (VALIANT) 1 otwarte (Jiker Heart Study) doku-

mentujace ich korzysci. Uzasadnia to stosowanie sar-

tanéw w tej grupie pacjentéw w razie nietolerancji
ACEIL W pozawalowej niewydolnosci serca jeden
z sartandéw ma aktualnie réwnorz¢dne wskazania te-
rapeutyczne jak ACEL

8. W badaniu ONTARGET, kt6re mialo rozstrzy-
gnal przydatno$é sartandéw w poréwnaniu z ACEI
u pacjentéw z wysokim ryzykiem sercowo-naczynio-
wym, wykazano, ze s3 one ,nie gorsze” (,non-infe-
riority”) niz ACEL Ich wplyw na ryzyko sercowo-
naczyniowe okazal si¢ porownywalny. W badaniu
TRANSCEND, w ktérym poréwnywano sartan
z placebo w podobnej pod wzgledem ryzyka serco-
wo-naczyniowego grupie pacjentéw, jego efektyw-
no$¢ byta dwukrotnie mniejsza niz ACEI w badaniu
HOPE. Badanie TRANSCEND dotyczylo jednak
pacjentéw nietolerujgcych ACEIL z wyjsciowo niz-
szym ryzykiem sercowo-naczyniowym.

9. U pacjentow z niewydolnoscig serca preferowang
grupg lekow blokujacych uklad RAA s3 ACEL cho-
ciaz istniejg rowniez badania randomizowane
(CHARM, Val-HeFT) dokumentujace korzysci ze
stosowania sartanow. Racjonalnie uzasadniajg one sto-
sowanie sartandw w tej grupie pacjentOw w razie nie-
tolerancji ACEI w skojarzeniu z ACEI w przypadku
nieskutecznosci klinicznej ACEI oraz w razie nieto-
lerancji f-adrenolityku.

10. Dzialanie neuroprotekeyjne sartanéw (LIFE,
MOSES) jest lepiej udokumentowane w duzych ba-
daniach klinicznych niz dzialanie neuroprotekeyjne
ACEI (ALLHAT, PROGRESS). Oznacza to pewne
uprzywilejowanie dla sartanéw w przypadku prewen-
¢ji wtornej udaru mézgu.

11. Przedstawione wyzej obserwacje pozwalajg,
w duzym uproszczeniu, sformutowac ogolng wskazow-
ke, ze u pacjentéw z nadciSnieniem tetniczym niskie
globalne ryzyko sercowo-naczyniowe lub przebyte po-
wiklania mézgowe stwarzaja przeslanki do prefero-
wania sartanéw, natomiast wysokie globalne ryzyko
sercowo-naczyniowe lub obecno$é powiklan serco-
wych sklaniajg bardziej do stosowania ACEIL U pa-
¢jentéw z wysokim ryzykiem sercowo-naczyniowym,
w tym u pacjentéw z chorobg niedokrwienng serca,
jeden z sartanéw ma aktualnie rownorz¢dne dowody
terapeutyczne jak ACEI (ONTARGET).

12. Whrew teoretycznym przestankom, skojarzenie
ACEI 1 sartanu nie wykazalo u typowych pagjentéw
zwysokim ryzykiem sercowo-naczyniowym dodatkowych
korzysci klinicznych (ONTARGET), a wigzalo si¢
z ryzykiem nasilenia dzialai niepozadanych. Skojarze-
nie takie powinno pozosta¢é domeng lekarzy specjalistow
w odniesieniu do wybranych grup chorych, na przykltad
kardiologéw (niewydolno$¢ serca), hipertensjologow
(nadciénienie oporne) i nefrologéw (niewydolnos¢ ne-
rek), w starannie wybranych sytuacjach klinicznych.
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