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Summary

Background Indications for angiotensin converting en-
zyme (ACE) inhibitors are well established. Clinical trials
revealed good tolerability of ACE inhibitors in patients
with acute myocardial infarction, but there are data show-
ing that selected groups of patients may be at risk of hypo-
tension after the first dose of ACE inhibitor. The aim of
our study was to evaluate blood pressure profile in carly
treatment with ACE inhibitor — perindopril in hyperten-
sive patients with acute myocardial infarction.

Material and methods The study was performed in 72 con-
secutive patients with acute myocardial infarction (AMI),
from which were selected patients with a history of hyper-
tension. In a group of 20 hypertensive patients in control
group blood pressure monitoring was performed in 1 or 2,
or 3rd day of AMI, day before the beginning of ACE inhibi-
tor therapy. In a group of 12 patients with hypertension in
history perindopril was given in 1 or 2, or 3rd day of AMI,
and blood pressure monitoring was performed. Non-inva-
sive 24-hour ambulatory blood pressure monitoring was pro-
grammed to measure blood pressure every 20 minutes dur-
ing a day and every 30 minutes at night.
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Results Mean 24-hours systolic blood pressure was sig-
nificantly lower in a group of patients with acute myocar-
dial infarction and hypertension history after the first dose
of 4 mg of perindopril (121,5 * 11,1 mm Hg vs. 111,5 *
+ 94 mm Hg, p < 0,02). There was also significantly
lower day SBP (123,3 + 11,5 mm Hgws. 112,6 £ 9,2 mm Hg,
p <0,01) and night SBP (116,4 = 12,5 mm Hgvs. 106,8 +
+ 8,5 mm Hg, p < 0,03) in a group of patients treated
with perindopril. There was no significant difference in
diastolic blood pressure and heart rate between control
group and group of patients treated with perindopril. In
the perindopril group, the maximum decrease of mean
one hour SBP compared to the first mean one hour SBP
occurred 9 hours after the dose (14,2 £ 3,7 mm Hg vs.
7,0 £ 33 mm Hg, p < 0,001, in perindopril and control
group respectively). Similarly estimated decrease in DBP
was also lower in the perindopril group (8,9 * 8,7 mm Hg)
in comparison to control group (3,5 * 3,1 mm Hg)
(p < 0,001).

Conclusions Perindopril may cause significant blood pres-
sure decrease after the first dose in patients with acute
myocardial infarction and with a history of hypertension.
key words: acute myocardial infarction, 24-hour blood
pressure monitoring, hypertension, perindopril
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Wstep

W ciggu ostatnich trzydziestu lat inhibitory enzy-
mu konwertujgcego angiotensyne I (ACE, angioten-
sin-converting engyme) staly si¢ bardzo wazng grupa
lekéw w terapii choréb ukladu sercowo-naczynio-
wego. Wzbogacenie wiedzy o ukladzie renina-an-
giotensyna spowodowalo stale poszerzanie zakresu
wskazafn do stosowania inhibitoréw ACE. Pierw-
szym wskazaniem bylo leczenie nadci$nienia tetni-
czego, a podstawy teoretyczne zastosowania lekow
tej klasy opieraly si¢ na zalozeniu istnienia systemo-
wego ukladu renina-angiotensyna-aldosteron, ktore-
go stymulacja prowadzi do wzrostu wysokosci ci$nie-
nia tetniczego [1].

Dzi¢ki poznaniu znaczenia stymulacji neuroen-
dokrynnej w patogenezie 1 przebiegu klinicznym
niewydolnosci krazenia, inhibitory ACE znalazly
réwniez powszechne zastosowanie w leczeniu tego
zespotu chorobowego [2].

W latach 90. inhibitory ACE staly si¢ lekami po-
wszechnie stosowanymi u chorych po przebytym za-
wale serca, z objawami niewydolno$ci serca lub
w przypadku potwierdzenia uposledzonej funkcji
lewej komory u pacjentéw bez jawnej niewydolnosci
serca [2, 3].

Wryniki wielu badan klinicznych dowiodly, ze in-
hibitory ACE zmniejszajg $miertelnos$¢, wydluzaja
czas przezycia oraz poprawiaja funkeje lewej komo-
ry serca u pacjentdw po przebytym zawale [4-6].
Szczegodlne korzysci odnosza chorzy z frakejg wy-
rzutowa ponizej 40% oraz z objawami niewydolno-
Sci lewej komory serca [7-9].

Prawdopodobnie najwazniejsze mechanizmy
korzystnego dzialania inhibitorow ACE to zapo-
bieganie nieprawidlowej przebudowie lewej komo-
ry serca, zmniejszenie aktywacji neurohormonal-
nej oraz poprawa czynno$ci Srodblonka naczyi
krwiono$nych [10-12].

Wisr6d chorych z ostrym zawalem serca okoto 35%
stanowig pacjenci obcigzeni w wywiadzie nadcisnie-
niem tetniczym [13]. Rokowanie w przypadku tych
pacjentéw jest gorsze w porownaniu z chorymi bez
nadci$nienia [14, 15]. Dodatkowym czynnikiem
zwickszajacym ryzyko powiklan sercowo-naczynio-
wych wiréd pacjentéw z nadci$nieniem tgtniczym jest
przerost lewej komory serca, istotnie hamowany przez
inhibitory ACE [16, 17]. Ich zastosowanie jest szcze-
golnie istotne w terapii pacjentéw po przebytym za-
wale serca obciazonych nadci$nieniem t¢tniczym.

Z przeprowadzonych badan wiadomo, ze inhibitory
ACE r6znig si¢ wielkoscig efektu hipotensyjnego i cza-
sem jego trwania po podaniu pierwszej dawki [18].
Wryniki badan klinicznych dotyczacych stosowania in-

hibitorow ACE u pacjentéw w ostrej fazie zawalu
serca wskazujg na istniejace ryzyko istotnych spadkow
ci$nienia tetniczego (CONSENSUS I, ISIS-4, CCS-1),
ktére moze przyczynié si¢ do wzrostu $miertelnosci
w wybranych grupach pacjentéw [19, 20].

Dlatego tez celem naszej pracy bylo zbadanie do-
bowego profilu ci$nienia tetniczego po podaniu
pierwszej dawki inhibitora ACE — peryndoprylu
— w ostrej fazie zawalu serca w grupie pacjentow
obcigzonych nadci$nieniem tgtniczym.

Materiat i metody

Badanie przeprowadzono w dwoch grupach pa-
¢jentow hospitalizowanych w I Klinice Choréb Ser-
ca AMG z powodu ostrego zawalu serca.

Sposréd 40 chorych z pelnoSciennym zawalem
serca w grupie kontrolnej, 20 pacjentéw obcigzonych
bylo w wywiadzie nadciSnieniem t¢tniczym (grupa
K, tab. I). W tej grupie 24-godzinne monitorowanie
ciSnienia wykonano w dobie poprzedzajacej rozpo-
czecie terapii inhibitorem ACE w 1., 2. lub 3. dniu
zawalu serca.

W grupie 32 chorych leczonych peryndoprylem
12 pacjentéw bylo obcigzonych w wywiadzie nadcis-
nieniem tetniczym (grupa P, tab. I). W tej grupie
24-godzinne monitorowanie ci$nienia wykonano
w pierwszej dobie od rozpoczecia terapii peryndo-
prylem w dawce dobowej 4 mg podawanej doustnie
(1., 2. lub 3. dziefi zawatu).

Tabela I. Podstawowe dane kliniczne chorych z ostrym
zawatem serca obcigzonych w wywiadzie nadci$nieniem
tetniczym (wartosci $rednie = SD, réznice miedzy
badanymi grupami nieznamienne statystycznie)

Table I. Basic clinical characteristic of patients with
acute myocardial infarction and hypertension history
(mean values = SD, differences not significant)

Grupa kontrolna (K) Peryndopryl (P)
(n = 20) (n=12)
Ple¢:
mezczyzni (%) 15 (75%) 10 (83%)
kobiety (%) 5 (25%) 2(16%)
Wiek (lata) 58,8 + 10,3 57,1 £121
Wazrost (cm) 170 =7 1M +=17
Masa ciata [kg] 76,6 10,9 80,4 £12,6
BMI [kg/m?] 26,4 + 3,1 215+29
Lokalizacja zawatu:
P (%) 10 (50%) 5(42)
D (%) 10 (50%) 7(58)

P, anterior wall myocardial infarction, zawat $ciany przedniej; D, inferior wall myocardial infarction,
zawat $ciany dolnej; BMI, body mass index, indeks masy ciafa
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Do badania wlaczono pacjentéw z rozpoznanym
pelnoSciennym zawalem serca, spelniajacych naste-
pujace kryteria:

— obecnos¢ typowego bolu w klatce piersiowej
z towarzyszacym uniesieniem odcinka ST o = 0,1 mV
w dwoch lub wigcej standardowych odprowadzeniach
elektrokardiograficznych;

— co najmniej 2-krotny wzrost enzyméw wskaz-
nikowych;

— wyrazenie pisemnej zgody na uczestniczenie
w badaniu.

Badaniem objeto chorych z ostrym zawalem serca
leczonych fibrynolitycznie oraz chorych, u ktérych
zastosowano leczenie rewaskularyzacyjne.

Wszyscy pacjenci wlaczeni do badania wyrazili
pisemng zgod¢ na udzial w badaniu, ktére zostalo
zaaprobowane przez Niezalezng Komisj¢ Do Spraw
Badah Naukowych przy Akademii Medycznej
w Gdansku.

Podstawowe dane kliniczne badanych pacjentéw
przedstawiono w tabeli I.

Do grupy chorych z nadci$nieniem tetniczym
w wywiadzie zakwalifikowano pacjentow, u ktérych
przed hospitalizacja rozpoznawano nadci$nienie tet-
nicze i/lub przyjmowali oni leki hipotensyjne z wy-
jatkiem inhibitoréw ACE.

Calodobowe, nieinwazyjne monitorowanie ci$nienia
tetniczego 1 czgstosci akeji serca (HR, heart rate) prze-
prowadzono za pomocg aparatu Spacelabs 90207.
U wszystkich chorych automatyczne badanie ci$nienia
tetniczego wykonano w 1., 2. lub 3. dobie ostrego zawa-
tu serca, rozpoczynajac monitorowanie w godzinach
rannych, miedzy godzing 9.00 1 11.00. Pacjenci z grupy
kontrolnej nie byli leczeni inhibitorem ACE w czasie
calodobowego monitorowania ci$nienia tetniczego. Te-
rapi¢ tym lekiem w grupie kontrolnej rozpoczgto po za-
koficzeniu calodobowego pomiaru ci$nienia. W grupie
chorych leczonych peryndoprylem rownocze$nie z roz-
poczeciem calodobowego monitorowania ci$nienia pa-
¢jenci otrzymywali doustnie 4 mg tego leku w jednej
dawce dobowej. W czasie calodobowego monitorowania
wszyscy pacjenci pozostawali w pozydji lezace;.

Pomiary ciSnienia t¢tniczego zaprogramowano
w odstgpach 20-minutowych w godzinach od 6.00
do 22.00 oraz 30-minutowych w godzinach od 22.00
do 6.00. Za faz¢ czuwania przyjeto czas migdzy go-
dzina 8.00 a 22.00, natomiast za faz¢ snu czas mie-
dzy godzing 0.00 a 6.00.

Analizujgc wyniki calodobowego monitorowania
ci$nienia tetniczego 1 HR, obliczano nastgpujace pa-
rametry:

— warto$¢ Srednia 24-godzinna;

— warto$¢ Srednia dla okresu snu i czuwania;

— $rednie warto$ci jednogodzinne.

Wyniki

Srednic wartosci 24-godzinnego skurczowego cis-
nienia tetniczego (SBP, systolic blood pressure) moni-
torowanego w ostrej fazie zawalu serca wérdéd cho-
rych obciazonych nadci$nieniem tgtniczym byly zna-
miennie nizsze w grupie leczonej peryndoprylem niz
w grupie kontrolnej (111,5 = 94 mm Hgws. 1215 +
+ 11,1 mm Hg, p < 0,02) (ryc. 1).

Podobne réznice wykazano w przypadku dzien-
nego 1 nocnego SBP, odpowiednio: dzienne SBP
112,6 = 92 mm Hg vs. 1233 £ 11,5 mm Hg,
p < 0,01 (ryc. 2) i nocne SBP 106,8 = 8,5 mm Hg
vs. 116,4 = 12,5 mm Hg, p < 0,03 (ryc. 3).

Natomiast w przypadku rozkurczowego ci$nienia
tetniczego (DBP, diastolic blood pressure) nie wykaza-
no znamiennych réznic w badanych grupach. Naj-
wigksze réznice obserwowano w przypadku dzienne-
go DBP (74,4 £ 8,9 mm Hg vs. 69,2 = 6,3 mm Hg,
p = 0,085) (ryc. 4).

Wartosci $rednie 24-godzinnego i nocnego DBP
nie réznily si¢ istotnie migdzy badanymi grupami
i wynosily odpowiednio: 24-godzinne DBP 73,7 +
+ 85 mm Hg vs. 69,2 = 6,6 mm Hg, nocne DBP
71,4 = 93 mm Hg us. 67,8 £ 6,3 mm Hg.

Ocena 24-godzinnej HR (77,4 = 12,9 min .

68,5 + 13,8 min™'), dziennej (79,2 £ 12,9 min™' vs.
70,1 = 13,6 min") i nocnej (72,9 = 12,2 min™' us.
64,3 £ 14,2 min"), nie wykazata istotnych réznic

mi¢dzy badanymi grupami chorych.
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Rycina 1. Srednie wartosci 24-godzinnego skurczowego

ci$nienia tetniczego (SBP) wsrdd chorych z ostrym zawatem serca
obcigzonych nadci$nieniem tetniczym w grupie kontrolnej i grupie
leczonej peryndoprylem, p< 0,02

Figure 1. Mean 24-hours systolic blood pressure in acute
myocardial infarction patients with hypertension history in
control group and in perindopril treated group, p < 0,02
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Rycina 2. Srednie warto$ci dziennego skurczowego cisnienia
tetniczego (SBP) wsrdd chorych z ostrym zawatem serca
obciagzonych nadci$nieniem tetniczym w grupie kontrolnej

i grupie leczonej peryndoprylem, p< 0,01

Figure 2. Mean day systolic blood pressure in acute myocardial
infarction patients with hypertension history in control group and
in perindopril treated group, p < 0,01

Rycina 3. Srednie wartosci nocnego skurczowego ci$nienia
tetniczego (SBP) wsrdd chorych z ostrym zawatem serca
obciagzonych nadci$nieniem tetniczym w grupie kontrolnej

i grupie leczonej peryndoprylem, p < 0,03

Figure 3. Mean night systolic blood pressure in acute myocardial
infarction patients with hypertension history in control group

and in perindopril treated group, p < 0,03
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Rycina 4. Srednie warto$ci dziennego rozkurczowego ci$nienia
tetniczego (DBP) wérdd chorych z ostrym zawatem serca
obciagzonych nadci$nieniem tetniczym w grupie kontrolnej

i grupie leczonej peryndoprylem, p = 0,085

Figure 4. Mean day diastolic blood pressure in acute myocardial
infarction patients with hypertension history in control group
and in perindopril treated group, p = 0,085

Wartosci Srednie 24-godzinnego (ryc. 5), dzienne-
go (ryc. 6) i nocnego (ryc. 7) podwdjnego iloczynu
SBP 1 HR byly znamiennie nizsze w podgrupie pacjen-
tow leczonych peryndoprylem obcigzonych w wywia-
dzie nadci$nieniem tetniczym niz u chorych z nadcis-
nieniem z grupy kontrolnej. Najwicksze réznice stwier-

Rycina 5. Srednie wartosci 24-godzinnego podwéjnego iloczynu
SBP i HR w$rdd chorych z ostrym zawatem serca obcigzonych
nadci$nieniem tetniczym w grupie kontrolnej i grupie leczonej
peryndoprylem, p < 0,02

Figure 5. Mean 24-hours double product in acute myocardial
infarction patients with hypertension history in control group
and in perindopril treated group, p < 0,02

dzono w przypadku dziennego podwoéjnego iloczynu
SBP i HR: 9755 = 1865 mm Hg X min™ vs. 7874 %
* 1464 mm Hg X min”, p < 0,01 (ryc. 6).

Sredni spadek SBP oceniany na podstawie $redniej
réznic mi¢dzy kolejnymi $rednimi jednogodzinnymi
1 pierwszg warto$cig wyjsciowa Sredniej jednogodzin-
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Rycina 6. Srednie wartosci dziennego podwéjnego iloczynu
SBP i HR w$rdd chorych z ostrym zawatem serca obcigzonych
nadci$nieniem tetniczym w grupie kontrolnej i grupie leczonej
peryndoprylem, p < 0,02

Figure 6. Mean day double product in acute myocardial
infarction patients with hypertension history in control group
and in perindopril treated group, p < 0,01

Rycina 7. Srednie wartosci nocnego podwéjnego iloczynu
SBP i HR w$rdd chorych z ostrym zawatem serca obcigzonych
nadci$nieniem tetniczym w grupie kontrolnej i grupie leczonej
peryndoprylem, p < 0,02

Figure 7. Mean night double product in acute myocardial
infarction patients with hypertension history in control group
and in perindopril treated group, p < 0,01
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Rycina 8. Srednie jednogodzinne spadki skurczowego ciénienia tetniczego (SBP) wéréd chorych
z ostrym zawatem serca obcigzonych nadcisnieniem tetniczym w grupie kontrolnej i grupie leczonej

peryndoprylem

Figure 8. Mean one hour systolic blood pressure decrease in acute myocardial infarction patients
with hypertension history in control group and in perindopril treated group

nej w grupie kontrolnej wynosit 7,0 £ 3,3 mm Hg,
natomiast w grupie leczonej peryndoprylem — 14,2 +
+ 3,7 mm Hg (p < 0,001). Podobnie oceniany §red-
ni spadek DBP byl wickszy w grupie leczonej peryn-
doprylem 1 wynosit 8,9 = 87 mm Hg, a w grupie
kontrolnej 3,5 = 3,1 mm Hg (p < 0,001).
Analizujgc profile spadkéw SBP w grupie K i P,

najwicksza roznic¢ migdzy grupami obserwowano

w 9. godzinie monitorowania — wynosila ona
10,4 mm Hg. Sredni spadek SBP w 9. godzinie moni-
torowania w grupie K i P w stosunku do $redniej jed-
nogodzinnej warto$ci wyjSciowej wynosit odpowied—
nio 44 £ = 11,6 mm Hg us. 148 = 14,3 mm Hg,
p < 0,01 (ryc. 8). W podobnie ocenianym profilu
DBP réwniez wykazano najwigkszg roznice w 9. go-
dzinie monitorowania — wynosila ona 6,7 mm Hg.
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Rycina 9. Srednie jednogodzinne spadki rozkurczowego ciénienia tetniczego (DBP) wéréd chorych
z ostrym zawatem serca obcigzonych nadcisnieniem tetniczym w grupie kontrolnej i grupie leczonej

peryndoprylem

Figure 9. Mean one hour diastolic blood pressure decrease in acute myocardial infarction patients
with hypertension history in control group and in perindopril treated group

Sredni spadek DBP w 9. godzinie monitorowania
w grupach K i P w stosunku do $redniej jednogo-
dzinnej wartosci wyjSciowej wynosil odpowiednio
3,4 = 6,6 mm Hgos. 10,1 = 74 mm Hg, p < 0,001
(ryc.9).

Dyskusja

Zastosowanie inhibitoréw enzymu konwertujace-
go angiotensyng I nalezy obecnie do standardow po-
stepowania w ostrym zawale serca [21, 22]. Na pod-
stawie wielu badaf klinicznych udowodniono ko-
rzystny wplyw inhibitoréw ACE na proces przebu-
dowy (remodelingu) lewej komory serca po zawale,
szczegblnie u pacjentdéw z zaburzeniami czynnosci
tej komory [9, 23, 24]. Nadal istniejg jednak pewne
watpliwosci, czy wszyscy chorzy odnosza korzysci ze
stosowania inhibitorow ACE juz od pierwszej doby
ostrego zawalu serca [22].

Programy ISIS-4 (Fourth International Study of
Infarct Survival) oraz GISSI-3 (Gruppo Italiano per
lo Studio della Sopravvivenza nell’Infarto miocardico)
wykazaly korzysci kliniczne oraz bezpieczenstwo sto-
sowania inhibitoréw ACE juz we wczesnej fazie za-
walu [5, 19]. Badania GISSI-3 1 SMILE (Survival of
Myocardial Infarction Long-Term Evaluation) wyka-
zaly takze, 1z najwicksze korzysci ze stosowania inhi-
bitor6w ACE odnoszg pacjenci z grupy wysokiego ry-
zyka z duzym uszkodzeniem czynnosci lewej komo-
ry, zawalem Sciany przedniej, tachykardia oraz z cu-
krzyca [5, 25]. Korzysci ze stosowania inhibitoréw
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ACE we wezesnej fazie zawalu u pacjentdéw z grupy
mniejszego ryzyka sg umiarkowane, ale na tyle istot-
ne, aby mozna bylo zaleci¢ ich stosowanie takze w tej
grupie chorych.

Mimo przeprowadzenia wielu prob klinicznych
nadal niewiele wiadomo o wplywie pierwszej dawki
inhibitora ACE na dobowy profil ci$nienia tetnicze-
go 1 HR we wezesnej fazie zawalu serca, szczegdlnie
w wybranych grupach pacjentéw. Wyniki badan kli-
nicznych, w ktérych inhibitory ACE podawano sta-
bilnym hemodynamicznie pacjentom kilka dni po
przebyciu ostrego zawalu serca (SAVE, TRACE,
AIRE), wykazaly dobrg tolerancje¢ 1 male ryzyko hi-
potensji po podaniu pierwszej dawki leku (0,7-2,4%)
[7, 9, 24, 29]. Istniejg jednak badania, w kt6rych in-
hibitory ACE podawane pacjentom z grupy niskiego
ryzyka w ciggu 24 godzin od wystapienia zawalu ser-
ca (CCS-1, GISSI-3, ISIS-4) powodowaly wzgled-
nie czeste wystepowanie hipotensji po podaniu
pierwszej dawki inhibitora ACE (9-21%) [4, 5, 26].

Wryniki przeprowadzonego przez nas badania wy-
kazaly istotny spadek ci$nienia tetniczego w pierw-
szej dobie stosowania inhibitora ACE u chorych
z ostrym zawalem serca obcigzonych w wywiadzie
nadci$nieniem t¢tniczym, w poréwnaniu z grupg
kontrolna chorych réwniez obcigzonych nadci$nie-
niem tetniczym, u ktérych 24-godzinne monitoro-
wanie wykonano w dobie poprzedzajacej leczenie
inhibitorem ACE.

Analiza przebiegu dobowego profilu ci$nienia wy-
kazala tagodne i dlugotrwale obnizenie ci$nienia,
z maksymalnym efektem w 9. godzinie monitorowa-
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nia po podaniu per os 4 mg peryndoprylu. Obnizenie
ci$nienia tetniczego po podaniu pierwszej dawki pe-
ryndoprylu bylo dobrze tolerowane 1 nie spowodo-
walo incydentow objawowej hipotonii, pomimo
wykazania znamiennie wickszego spadku ci$nienia
w tej grupie pacjentéw, zaréwno Sredniego, jak
1 maksymalnego, obserwowanego w 9. godzinie po
podaniu leku. Z drugiej strony, istotnie wigkszy spa-
dek ci$nienia tgtniczego z towarzyszacym niezna-
miennym zwolnieniem HR prowadzi do znacznej
redukeji obcigzenia lewej komory serca i spadku zu-
zycia tlenu ocenianego na podstawie podwdjnego
iloczynu SBP 1 HR. Mozliwa jest wigc wicksza re-
dukeja zapotrzebowania mig$nia sercowego na tlen
u pacjentéw z ostrym zawalem serca, uzyskana dzie-
ki obnizeniu SBP i zwolnieniu HR.

Czy istotny efekt hipotensyjny uzyskany w pierw-
szej dobie stosowania inhibitorow ACE u pacjentéw
w ostrej fazie zawalu serca obcigzonych w wywiadzie
nadci$nieniem t¢tniczym moze wplyngé na poprawe
rokowania w tej grupie? OdpowiedZ na to pytanie
mozna bedzie uzyskaé na podstawie wynikow analizy
retrospektywnej juz przeprowadzonych badan lub po
przeprowadzeniu kolejnych badan klinicznych.

Wydaje sig, ze oprocz stymulacji neuroendokryn-
nej w ostrym zawale serca, istotne moze by¢ réwniez
zmniejszenie obcigzenia hemodynamicznego dla
oslabienia stymulacji patologicznej przebudowy le-
wej komory serca w ostrej fazie zawalu. Nalezy jed-
nak podkreslié, ze pacjenci z ostrym zawalem serca
obciazeni nadci$nieniem tetniczym, w porownaniu
z chorymi bez nadci$nienia w wywiadzie, naleza do
grupy zwickszonego ryzyka wystapienia nadmierne-
go efektu hipotensyjnego. Wskazuje to na koniecz-
no$¢ intensywnego monitorowania ci$nienia tetni-
czego po podaniu pierwszej dawki inhibitora ACE
w ostrym zawale serca, szczegélnie u pacjentow ob-
cigzonych nadci$nieniem t¢tniczym. Nadmierna re-
akcja hipotensyjna w indywidualnych przypadkach
w tej grupie pacjentdw moze zwickszy¢ ryzyko weze-
snych 1 odleglych powiklaf zawalu serca, przewyz-
szajac korzysci uzyskane z hamowania ukladu reni-
na-angiotensyna-aldosteron.

Poprzednio publikowane przez autoréw wyniki ba-
dan bez uwzglednienia podzialu chorych na grupy
z nadci$nieniem 1 bez nadci$nienia t¢tniczego w wy-
wiadzie nie wykazaly znamiennego obnizenia Srednie-
go 24-godzinnego SBP w pierwszej dobie stosowania
dlugodziatajacego inhibitora ACE [27, 28]. Okazuje
sic jednak, ze wystgpowanie nadci$nienia tgtniczego
przed zawalem serca moze miec istotny wplyw na wiel-
kos¢ reakeji hipotensyjnej po podaniu pierwszej dawki
inhibitora ACE u chorych z ostrym zawalem serca ob-
cigzonych w wywiadzie nadci$nieniem tetniczym.

Zasadne wydaje si¢ wigc przypomnienie o ko-
nieczno$ci rozpoczynania terapii inhibitorem ACE
od malych dawek oraz monitorowania ci$nienia
w pierwszej dobie stosowania tej klasy lekow, szcze-
golnie u pacjentow z ostrym zawalem serca obcigzo-
nych nadci$nieniem t¢tniczym, ze wzgledu na moz-
liwo$¢ dos¢ znacznego obnizenia ciS$nienia tetnicze-
go po podaniu pierwszej dawki diugodzialajacego
inhibitora ACE.

Whioski

1. Peryndopryl w dawce 4 mg moze powodowaé
istotny spadek ci$nienia tetniczego w pierwszej dobie
jego stosowania u pacjentdéw z ostrym zawalem serca
obcigzonych w wywiadzie nadci$nieniem t¢tniczym.

2. Znaczenie prognostyczne obserwowanego istot-
nego spadku ci$nienia tetniczego w pierwszej dobie
stosowania diugodzialajgcego inhibitora ACE u pa-
cjentow z ostrym zawalem serca obcigzonych w wy-
wiadzie nadci$nieniem t¢tniczym wymaga badan pro-

spektywnych obejmujacych wigksza grupe chorych.

Streszczenie
Wstep Wyniki przeprowadzonych badan klinicznych

wskazuja na dobra tolerancj¢ inhibitoréw konwertazy
angiotensyny stosowanych u pacjentéw z ostrym za-
walem serca. Istnieja jednak doniesienia o mozliwosci
wystapienia nadmiernej reakeji hipotensyjnej po poda-
niu pierwszej dawki inhibitora ACE w tej grupie cho-
rych. Celem badania autoréw byla ocena dobowego
profilu ci$nienia tetniczego po podaniu pierwszej daw-
ki peryndoprylu u pacjentdéw z ostrym zawalem serca
obcigzonych w wywiadzie nadci$nieniem t¢tniczym.
Material i metody Badaniem objeto 72 kolejnych pa-
¢jentow hospitalizowanych w I Klinice Choréb Ser-
ca AMG z powodu ostrego zawalu serca. Wyodreb-
niono grupe kontrolng 20 pacjentéw obcigzonych
nadci$nieniem t¢tniczym, u ktérych monitorowanie
ci$nienia t¢tniczego wykonano w 1., 2. lub 3. dobie
zawalu serca, poprzedzajacej rozpoczecie terapii in-
hibitorem ACE. Drugg grupe stanowito 12 pacjen-
tow z ostrym zawalem serca obcigzonych nadci$nie-
niem tetniczym, u ktorych monitorowanie ci$nienia
wykonano w 1., 2. lub 3. dobie zawatu serca po po-
daniu pierwszej dawki 4 mg peryndoprylu. Catodo-
bowe, nieinwazyjne monitorowanie ci$nienia tetni-
czego skurczowego (SBP), rozkurczowego (DBP)
oraz czestosci akeji serca (HR) przeprowadzono za
pomocg aparatu Spacelabs 90207.
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Wyniki Srednie warto$ci 24-godzinnego SBP byly
znamiennie nizsze w grupie leczonej peryndopry-
lem niz w grupie kontrolnej (121,5 = 11,1 mm Hg
vs. 111,5 = 94 mm Hg, p < 0,02). Podobne réznice
wykazano w przypadku dziennego SBP (1233 *+
+ 11,5 mm Hg vs. 112,6 £ 9,2 mm Hg, p < 0,01)
1 nocnego SBP (116,4 = 12,5 mm Hg vs. 106,8 =
+ 8,5 mm Hg, p < 0,03).

Ocena $rednich wartosci DBP 1 HR nie wykazala
znamiennych réznic miedzy badanymi grupami
chorych. Wartosci §rednie podwdjnego iloczynu SBP
1 HR byly znamiennie mniejsze w grupie pacjentéw
leczonych peryndoprylem, obcigzonych w wywiadzie
nadci$nieniem tetniczym. Najwicksza réznice mie-
dzy warto$ciami $rednimi jednogodzinnymi SBP
a Srednimi wartosciami wyjSciowymi w przypadku
grupy leczonej peryndoprylem wykazano w 9. godzi-
nie monitorowania (14,8 * 143 mm Hg vs. 44 =
+ 11,6 mm Hg w grupie P vs. K, p < 0,01).

stowa kluczowe: zawal serca, 24-godzinne monito-
rowanie ci$nienia t¢tniczego, nadci$nienie tetnicze,

peryndopryl
Nadcisnienie Tetnicze 2002, tom 6, nr 2, strony 113—121.

Pismiennictwo

1. Perondi R, Saino A., Tio RA. i wsp. ACE-inhibition atte-
nuates sympathetic coronary vasoconstriction in patients with
coronary artery disease. Circulation 1992; 85: 2004-2013.

2. The treatment of heart failure. Task Force of the Working
Group on Heart Failure of the European Society of Cardiolo-
gy. Eur. Heart ]. 1997; 18: 736-753.

3. Latini R., Maggioni A.P., Flather M., Sleight P., Tognoni
G. ACE inhibitor use in patients with myocardial infarction.
Summary of evidence from clinical trial. Circulation 1995; 92:
3132-3137.

4.1SIS-4 (Fourth International Study of Infarct Survival) Col-
laborative Group. A randomized factorial trial assessing early
oral captopril, oral mononitrate, and intravenous magnesium
sulphate in 58,050 patients with suspected acute myocardial
infarction. Lancet 1995; 345: 669-685.

5. GISSI-3: effects of lisinopril and transdermal glyceryl trinitrate
singly and together on 6-week mortality and ventricular function
after myocardial infarction. Lancet 1994; 343: 1115-1122.

6. Pfefer M.A., Braunwald E., Moye L.A. i wsp. Effect of cap-
topril on mortality and morbidity in patients with left ventri-
cular dysfunction after myocardial infarction. Results of the
Survival and Ventricular Enlargement Trial. The SAVE inve-
stigators. N. Engl. J. Med. 1992; 327: 669-677.

7. Pfefer M.A., Braunwald E.; Moye L.A. i wsp. Effect of cap-
topril on mortality and morbidity in patients with left ventri-
cular dysfunction after myocardial infarction. Results of the
Survival and Ventricular Enlargement Trial. The SAVE inve-
stigators. N. Engl. J. Med. 1992; 327: 669-677.

8. Kober L., Torp-Pederson C., Carlsen J.E. i wsp. A clinical
trial of angiotensin-converting enzyme inhibitor trandolapril
in patients with left ventricular dysfunction after myocardial

infarction. N. Engl. J. Med. 1995; 333: 1670-1676.

9. The Acute Infarction Ramipril Efficacy (AIRE) Study Inve-
stigators. Effect of ramipril on mortality and morbidity of su-
rvivors of acute myocardial infarction with clinical evidence of
heart failure. Lancet 1993; 342: 821-828.

10. Pfeffer M.A., Lamas G.A., Vaughan D.E. i wsp. Effect of
captopril on progressive ventricular dilatation after anterior
myocardial infarction. N. Engl. J. Med. 1988; 319: 80-86.

11. Francis G.S., Mc Donald K.M., Cohn J.N. Neurohormonal
activation in preclinical heart failure. Remodelling and the po-
tential for intervention. Ciculation 1993; 87 (supl. 5): 90-96.
12. Mancini G.B.J., Henry G.C., Macaya C. 1 wsp. Angioten-
sin-converting enzyme inhibition with quinapril improves
endothelial vasomotor dysfunction in patients with coronary
artery disease The TREND (Trial on Reversing Endothelial
Dysfunction) study. Circulation 1996; 94: 258-265.

13. Herlitz J., Karlson B.W., Richter A. i wsp. Prognosis of
hypertensives with acute myocardial infarction. J. Hypertens.
1992; 10: 1265-1271.

14. Rabkin S.W., Mathewson F.A.L., Tate R.B. Prognosis after
acute myocardial infarction: relation to blood pressure values
before infarction in a prospective cardiovascular study. Am.
J. Cardiol. 1977; 40: 604-610.

15. Fresco C., Avanzi F., Bosi S. i wsp. Prognostic value of
a history of hypertension in 11483 patients with myocardial
infarction treated with thrombolysis. J. Hypertens. 1996; 14:
743-750.

16. Dunn F.G., McLenahan J., Isles C.G. i wsp. Left ventricu-
lar hypertrophy and mortality in hypertension: an analysis of
data from the Glasgow Blood pressure Clinic. ]. Hypertens.
1990; 8: 775-782.

17. Dahlsf B., Pennart K., Hansson L. Reversal of left ventri-
cular hypertophy in hypertensive patients: a meta analysis of
109 treatment studies. Am. J. Hypertens. 1992; 5: 95-110.

18. MacFadyen RJ., Lees K.R,, Reid J.L. Differences in first
dose response of angiotensin converting enzyme inhibition in
congestive heart failure: a placebo-controlled study. Br. Heart
J. 1991; 66: 206-211.

19. ISIS-4 Collaborative Group. A randomized factorial trial
assessing carly oral captopril, oral mononitrate, and intrave-
nous magnesium in 58,050 patients with a suspected acute
myocardial infarction. Lancet 1995; 345: 669—685.

20. Swedberg K., Held P., Kjekshus J. Effects of early admini-
stration of enalapril on mortality in patients with acute my-
ocardial infarction: Results of the Cooperative North Scandi-
navian Enalapril Survival Study (Consensus II). N. Engl.
J. Med. 1992; 327: 78.

21. ACE Inhibitor Myocardial Infarction Collaborative
Group. Indications for ACE inhibitors in the early treatment of
acute myocardial infarction. Circulation 1998; 97: 2202-2212.
22.Ryan T.J., Antman E.M., Brooks N.H. i wsp. 1999 update:
ACC/AHA Guidelines for the Management of Patients With
Acute Myocardial Infarction: Executive Summary and Recom-
mendations: A report of the American College of Cardiology/
/American Heart Association Task Force on Practice Guideli-
nes (Committee on Management of Acute Myocardial Infarc-
tion). Circulation 1999; 100: 1016-1030.

23.Hall A.S., Murrey G.D., Ball S.G. On behalf of the AIREX
Study Investigators. Follow-up study of patients randomly al-
located ramipril or placebo for heart failure after acute my-
ocardial infarction. AIRE Extension (AIREX) Study. Lancet
1997; 349: 1493-1497.

24. Kover L., Torp-Pederson C., Carsen J.E. i wsp. A clinical

trial of the angiotensin-converting-enzyme inhibitor trando-

www.nt.viamedica.pl



Wojciech Sobiczewski i wsp. Profil dobowy ci$nienia tetniczego po pierwszej dawce peryndoprylu

lapril in patients with left ventricular dysfunction after my-
ocardial infarction (TRACE Study). N. Engl. J. Med. 1995;
333: 1670-1676.

25. Ambrosioni E., Borghi C., Magnani B. The effect of the an-
giotensin-converting-enzyme inhibitor zofenopril on mortality
and morbidity after anterior myocardial infarction. The Survi-
val of Myocardial Infarction Long-Term Evaluation (SMILE)
Study Investigators. N. Engl. J. Med. 1995; 332: 80-85.

26. Chinese Cardiac Study Collaborative Group. Oral capto-
pril versus placebo among 13,634 patients with suspected acu-
te myocardial infarction: interim report from the Chinese Car-

diac Study (CCS-1). Lancet 1995; 345: 686-687.

27. Sobiczewski W., Gruchata M., Galaska R. i wsp. Profil
dobowy ci$nienia tetniczego krwi po pierwszej dawce peryn-
doprylu u chorych w ostrej fazie zawatu serca. Nadcisnienie
Tetnicze 2000; 4: 253-260.

28. Sobiczewski W., Gruchata M., Mierzejewski L. 1 wsp. Pro-
fil dobowy ci$nienia tetniczego po pierwszej dawce trandola-
prylu w ostrym zawale mig$nia sercowego. Nadci$nienie Tet-
nicze 1997; 1 (3): 86-125.

29. Weber S., Vaur L., Ounnoughene Z. i wsp. Acute blood
pressure response to trandolapril and captopril in patients with
left ventricular dysfunction after acute myocardial infarction.

Am. Heart J. 2002; 143 (2): 313-318.

www.nt.viamedica.pl

121



