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Lerkanidipina w leczeniu nadcisnienia tetniczego
1 jego powiktan sercowo-naczyniowych

Lercanidipine in the treatment of arterial hypertension and its cardiovascular complications

Summary

Calcium channel blockers (CCBs) are widely prescribed
for the treatment of arterial hypertension. Lercanidipine is
a dihydropyridine with an intrinsic long-acting hyperten-
sive effect with high vascular selectivity. Drug is effective
in reducing blood pressure over 24-h period.Lercanidipine
has a weak cardiodepressant (nagative inotropic) acivity
and high lipophilicity. No significant differences in anti-
hypertensive efficacy were found between lercanidipine
and nifedipine GITS, losartan, captopril and amlodipine
in trials lasting 416 weeks. Lercanidipine is effective in
elderly hypertensive patients and particularly in elderly pa-
tients with isolated hypertension. This drug does not seem
to be associated with an adverse effect on glycaemic pa-
rameters in patients with type 2 diabetes. Lercanidipineis
associated with less peripheral oedema than some other
CCBs at equivalent antihypertensive doses.

key words: lercanidipine, treatment of arterial hypertension,
calcium channel blockers
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AntagoniSci wapnia zostali wprowadzeni do le-
czenia nadci$nienia t¢tniczego w latach siedem-
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dziesigtych. Obecnie sa jedng z najczesciej uzywa-
nych grup lekoéw hipotensyjnych. Antagonisci wap-
nia stanowig heterogenna grupe preparatow 1 far-
makologicznie dzieli si¢ je na 3 glowne grupy: 1.
pochodne dihidropirydyny, 2. pochodne difenyloal-
kiloaminy i 3. pochodne benzotiazepiny. Wyrdznia
si¢ jeszcze grupe lekow o dzialaniu nieswoistym
(np. cinnarizina), ktéra nie znajduje zastosowania
w hipertensjologii.

Ponadto mozna wyr6znié 3 generacje antagoni-
stow wapnia. Do I generacji zalicza si¢ nifediping,
nikardiping, werapamil i diltiazem. Generacj¢ 1I
podzielono na 2 grupy — IIA 1 IIB. Do IIA zalicza
si¢ nastepujace leki o przedtuzonym dzialaniu: dil-
tiazem SR, werapamil SR, nikardipina SR, felodi-
pina SR oraz nifedipina SR/GITS. Grupg IIB sta-
nowig preparaty, ktorych dlugie dzialanie jest zwia-
zane z samg budowg chemiczng: nitrendiping, isra-
diping, nislodiping 1 nimodiping, a w skiad IIT ge-
neracji wchodza: lacidipina, amlodipina oraz ler-
kanidipina. Niektorzy autorzy ze wzgledu na sku-
teczno$¢ hipotensyjng, a przede wszystkim wysoki
profil bezpieczenstwa, wyrdzniajg IV generacj¢ an-
tagonistéw wapnia, ktora obejmuje lacidiping 1 ler-
kanidipine. Miejsce docelowe dzialania tej grupy
lekéw determinuje ich podzial, jak i réwniez zasto-
sowanie w szczegolnych sytuacjach, na przyktad
werapamil wykazuje silniejsze dzialanie na kanaly
wapniowe w sercu niz naczyniach, diltiazem blo-
kuje kanaly z por6wnywalna silg zar6wno w sercu,
jak 1 naczyniach, a pochodne dihydropirydynowe
dzialaja gléwnie na kanaly w mig$nidowce gladkiej
naczyn [1, 2].
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Farmakodynamika i farmakokinetyka
lerkanidipiny

Lerkanidipina to antagonista wapnia z grupy di-
hydropirydyny (DHP). Hamuje przezblonowy
transport wapnia do mie$ni gladkich oraz migsnia
sercowego.

Wysoka lipofilno$¢ zapewnia znaczny wychwyt
blonowy 1 powolne uwalnianie do kanaléw wapnio-
wych L, z czego wynika powolny poczatek 1 diugi
czas dzialania. Mechanizm dzialania hipotensyjne-
go polega na bezposrednim rozluZnieniu mig$ni
gladkich naczyn (obwodowych i wieticowych), przez
co zmniejsza si¢ calkowity op6r obwodowy. Lerka-
nidipina cechuje si¢ wigkszg selektywnoscig wobec
naczyh 1 dziala stabiej inotropowo ujemnie niz inne
pochodne DHP. Lek stosowany w dawkach terapeu-
tycznych nie powoduje odruchowej tachykardii ani
innych objawéw pobudzenia wspoélczulnego u pa-
cjentdw z nadci$nieniem t¢tniczym [3-6]. Brak
wplywu na czynnos¢ serca wigze si¢ miedzy innymi
z brakiem wzrostu st¢zenia noradrenaliny w trakcie
terapii [5].

Mimo krétkiego farmakokinetycznego okresu pot-
trwania, lerkanidipina jest obdarzona przediuzong
aktywnoscig hipotensyjna dzigki wysokiemu wspol-
czynnikowi podziatu blonowego. Po podaniu doust-
nym wchlania si¢ catkowicie, a C,,,, jest osiagane po
okoto 1,5-3 godzinach. Stopien wigzania lerkanidi-
piny z biatkami osocza przekracza 98%. Lek jest in-
tensywnie metabolizowany przez cytochrom P450
CYP3A4. Podobnie jak inne pochodne DHP moze
wchodzi¢ w interakeje z lekami indukujgcymi lub
hamujgcymi P450 CYP 3A4 i nalezy pamigtac o ta-
kiej mozliwosci [7]. Nie stwierdza si¢ macierzystej
substancji czynnej w moczu oraz kale. Lek jest
w wickszosci inaktywowany do nieaktywnych meta-
bolitow, a okoto 50% podanej dawki jest wydalane
z moczem. Czas poltrwania (T5) wynosi 8-10 godzin,
za$§ aktywno§¢ terapeutyczna utrzymuje si¢ przez 24
godziny wskutek silnego wigzania leku z blonami
lipidowymi. Przy powtarzanym podawaniu nie ob-
serwowano kumulacji leku.

Skutecznos¢ hipotensyjna lerkanidipiny

Pacjenci z nadci$nieniem fagodnym
i umiarkowanym

W licznych badaniach obejmujgcych ponad
20 000 pacjentéw z nadci$nieniem tetniczym fagodnym
1 umiarkowanym wykazano skuteczno$¢ hipoten-

syjng lerkanidipiny w dawce 10-20 mg, podkreslajac
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Zmiany cisnienia tetniczego

Rycina 1. Srednia redukcja DBP i BBP 24 godziny po zazyciu leku
po 4 tygodniach leczenia

Figure 1. Mean decrease in DBP and SBP 24-hours post-dose
after 4 weeks of treatment

wysoki profil bezpieczefistwa [8]. Po 3—-6 miesigcach
od rozpoczgcia leczenia wedlug réznych badan ob-
serwowano redukcje SBP o 19-26 mm Hg i DBP
13-15 mm Hg.

Kolejne badanie obejmowalo 132 pacjentow. Pa-
cjenci przyjmowali 10 lub 20 mg lerkanidipiny lub
placebo. Redukcja BP miedzy grupa aktywnie le-
czong 10 mg lerkanidipiny a 20 mg byta poréwny-
walna. Redukeje SBP 1 DBP po 24 godzinach od
przyjecia leku przedstawiono na rycinie 1 [8].

W badaniu Eficacia de Lercanidipino y su Perfil
de Seguridad (ELYPSE) oceniano skuteczno$¢ hi-
potensyjng oraz profil bezpieczenstwa lerkanidipiny
[9]. W badaniu wzi¢lo udziat 9059 pacjentow w wie-
ku 63 *+ 11 lat, a 58% stanowily kobiety. Subgrupa
1267 chorych (14%) wiaczonych do badania do-
$wiadczyla dzialan niepozadanych we wezedniejszej
terapii hipotensyjnej. WyjSciowo ci$nienie tetnicze
(BP, blood pressure) wynosito 160,1 £ 10,2/95,6 +
6,6 mm Hg, czesto$¢ akeji serca 77,3 £ 9,3 uderzen/
/min. Po 3 miesigcach leczenia BP wynosito 141,4 =
11,3/83,1 £ 6,9 mm Hg (p < 0,001), 64% pacjentdow
osiagnelo ciSnienie skurczowe (DBP, diastolic blood
pressure) ponizej 90 mm Hg, u 32% BP wynosilo
ponizej 140/90 mm Hg. Natomiast u pacjentdéw
z cukrzyca (n = 1269) BP ponizej 130/85 osiggneto
tylko 16,4%. Podczas obserwacji zauwazono niewiel-
ki, ale istotny statystycznie spadek tetna (HR, Aears
rate). Po pierwszym miesigcu terapii HR wynosit
75,8 £ 8,4 uderzen/min, a po 3 miesigcach 75,2 *
8,2 (p < 0,001 v. wyjsciowy HR). Rycina 2 pokazuje
redukcje BP oraz HR podczas kolejnych wizyt.

Do badania Lercanidipine in Adults (LEAD)
wlgczono 250 pacjentéw [10]. Oceniano wplyw ler-
kanidipiny w dawce 10 mg, felodipiny 10 mg oraz
nifedipiny GITS 30 mg na redukeje ci$nienia. Po
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miesigcu podwajano dawki lekéw w przypadku bra-
ku kontroli ciSnienia. We wszystkich grupach obser-
wowano poréwnywalny spadek ciSnienia 1 nalezy
zaznaczy¢, ze terapia na wplywala na czesto$é akeji
serca.

Wedlug wytycznych Polskiego Towarzystwa
Nadci$nienia Tetniczego (PTNT) szczegdlnie
w monoterapii preferowane sg leki o wysokim wskaz-
niku T/P (trough/peak), ktére zapewniaja lepsza
kontrole BP przez calg dobg i pozwalaja na dawko-
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Rycina 2. Redukcja BP oraz HR podczas terapii lerkanidiping
podczas kolejnych wizyt — badanie ELYPSE

Figure 2. Reduction BP and HR during treatment lercanidipine
subsequent visits — ELYPSE study

wanie raz na dobg¢ jednej tabletki, co poprawia wspot-
prace z chorym.Wiele badan kontrolowanych grupg
placebo wykazalo skuteczno$¢ hipotensyjng 10 mg ler-
kanidipiny ponad 24 godziny. Redukcja SBP (=10 mm
Hg, p < 0,01) 1 DBP (-5 mm Hg, p < 0,01) byla
znaczaca po 24 godzinach od zazycia leku (ryc. 3).
Ponadto lerkanidipina w dawce 10 mg nie wplywala
na czgstos¢ akeji serca. Zwracal uwage wysoki profil
bezpieczenstwa podobny do grupy placebo [4, 11].

W innym randomizowanym, podwdjnie zaslepio-
nym badaniu oceniano wplyw lerkanidipiny i losar-
tanu na warto$¢ ciSnienia tgtniczego u pacjentdw
z nadci$nieniem, cukrzycg oraz przerostem lewej ko-
mory serca (n = 54). Obserwacja trwala 12 miesigcy.
Poczatkowe dawki lekéw wynosity 10 mg lerkani-
dipiny oraz 50 mg losartanu 1 po 2 miesigcach po-
dwajano je w przypadku braku kontroli ci$nienia
(DBP = 90 mm Hg). Oba leki wykazaly por6wny-
walny efekt hipotensyjny. Pod wplywem lerkanidi-
piny SBP obnizylo si¢ z 165 do 144 mm Hg, a DBP
z 101 do 87 mm Hg. Podczas terapii losartanem
SBP uleglo redukeji z 164 do 147 mm Hg, a DBP
z 100 do 89 mm Hg. Nalezy zauwazy¢, ze regresja
przerostu lewej komory w wigkszym stopniu byla
wyrazona u pacjentdéw przyjmujacych lerkanidiping
(18,619,9 g/m’ p = 0,037) [3].

W kolejnym badaniu Fogari 1 wsp. oceniano
oprécz efektu hipotensyjnego wplyw lerkanidipiny
i nifedipiny GITS na st¢zenie noradrenaliny w oso-
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Rycina 3. Profil dobowy ci$nienia tetniczego wyj$ciowo oraz po 4 tygodniach terapii lerkanidiping w dawce 10 mg
Figure 3. Mean hourly blood pressure at baseline and after 4 weeks' treatment with 10 mg lercanidipine
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czu. Do badania wigczono 60 pacjentéw, a czas ob-
serwacji wynosit 12 miesiecy. W tym czasie badano
redukcje BP, czynno$¢ serca oraz st¢zenie noradre-
naliny w osoczu. W obu ramionach badania obser-
wowano porownywalny spadek BP. W obu grupach
nie odnotowano wplywu na czynnos¢ serca, nato-
miast r6znice pojawily si¢ w stezeniu noradrenaliny.
Jedynie w grupie nifedipiny GITS wystapil wyraZny
wzrost stezenia hormonu +56 pg/ml w stosunku do
grupy placebo (p < 0,05), co wskazuje na odmienny
wplyw lerkanidipiny i nifedipiny na aktywacje ukla-
du adrenergicznego [12].

Pacjenci z nadci$nieniem w podeszltym wieku

Wedtug wytycznych PTNT 2011 lekami pierw-
szego rzutu w terapil hipotensyjnej u oséb w pode-
sztym wieku sg diuretyki oraz dihydropirydynowi
antagoni$ci wapnia. Badanie The Systolic Hyper-
tension in Europe (Syst-Eur) dowiodlo skuteczno-
Sci 1 bezpieczenstwa stosowania dlugodzialajacych
pochodnych dihydropirydyny u oséb w podesztym
wieku, w tym takze pacjentéw z izolowanym nadcis-
nieniem skurczowym. Réwniez w tej grupie chorych
lerkanidipina zostala przebadana. W badaniu EL-
derly and LErcanidipine (ELLE) uczestniczylo 324
chorych z nadci$nieniem t¢tniczym lagodnym
i umiarkowanym [13]. Poréwnywano wplyw lerka-
nidipiny w dawce 5-10 mg, lacidipiny w dawce 2—
—4 mg i nifedipiny w dawce 30-60 mg na redukcje
BP. To randomizowane, z grupa placebo badanie
trwalo 24 tygodnie. W trzech grupach uzyskano po-
réwnywang redukcj¢ SBP (odpowiednio: —27, —26,
-29 mm Hg) i DBP (odpowiednio: —18, —17, —18
mm Hg). Odsetek chorych, ktorzy odpowiedzieli
na leczenie (tj. redukcja DBP = 10 mm Hg lub
DBP = 90 mm Hg) byl istotnie wigkszy w grupie
lerkanidipiny i nifedipiny (p < 0,001). Najnizszy
odsetek dziata niepozadanych obserwowano
w grupie lerkanidipiny.

W kolejnym badaniu poréwnywano skuteczno$é
10-20 mg lerkanidipiny i 2-4 mg lacidipiny w grupie
290 chorych z izolowanym nadci$nieniem skurczo-
wym [14]. Badanie wykazalo porownywalng sku-
teczno$¢ hipotensyjng obu lekow, a wyniki badania
ABPM dowiodly réwniez ich 24-godzinnego czasu
dzialania. Nie obserwowano wplywu lekow na czyn-
nos¢ serca.

Pacjenci z nadci$nieniem i cukrzycg

Wazna zaleta antagonistow wapnia jest neutral-
no$¢ metaboliczna, w zwigzku z tym sa one przydat-
ne w leczeniu skojarzonym z lekami blokujacymi
ukiad RAA u chorych ze wspdlistniejgca cukrzycy.
Wedtug wytycznych PTNT dihydropirydynowi an-

Tabela I. Wptyw lerkanidipiny w dawce 10-20 mg na ste-
zenie glukozy na czczo, HbA,, oraz fruktozamine po 4 tygo-
dniach terapii. Istotna poprawa parametréw (p < 0,001)

Table I. The effect of treatment with lercanidipine 10-20

mg for 4 weeks on glycaemic parametrs. All values are
improved from baseline (p < 0.001)

Glukoza HbA,, (%) Fruktozamina
[mmol/] [mmol/l]
Lerkanidipina -0,66 -0,16 -1,33
10 mg/d.
Lerkanidipina -0,61 -0,12 -1,45
20 mg/d.

tagonisci wapnia stanowia leki IT rzutu w terapii nad-
ci$nienia ze wspolistniejacg cukrzycg. W duzych ba-
daniach klinicznych udowodniono skutecznosé
1 bezpieczenstwo amlodipiny (ASCOT, VALUE,
ACCOMPLISH). Wydaje si¢, ze rowniez w tej gru-
pie lerkanidipina posiada korzystny profil bezpie-
czenstwa [15]. Terapia hipotensyjna grupy 40 pa-
cjentéw z cukrzycg oparto na 10 lub 20 mg lerkani-
dipiny. W przypadku braku kontroli BP po 4 tygo-
dniach leczenia dawke leku zwigkszano o 10 mg.
Parametry gospodarki weglowodanowej, w tym ste-
zenie glukozy na czczo, HbA, 1 fruktozaminy
zmniejszyly si¢ znaczaco (p < 0,001) (tab. I).

W mniejszym badaniu obejmujacym 34 pacjen-
tow z nadci$nieniem i cukrzycg wprowadzono ler-
kanidiping w dawce 10 mg zamiast f-adrenolityku
u pacjentéw, ktorzy byli nieskutecznie leczeni za po-
mocg -adrenolityku z ACE-I. Zamiana -adrenoli-
tyku na antagoniste wapnia spowodowala istotng re-
dukeje ci$nienia oraz st¢zenia HbA,,, co autorzy ba-
dania przypisali zmniejszonemu oporowi naczynio-
wemu [16].

Co ciekawe, w badaniu Sarafidis i wsp. obejmu-
jacym 20 chorych z nadci$nieniem fagodnym lub
umiarkowanym lerkanidipina w dawce 10 mg spo-
wodowala poréwnywalng redukeje insulinooporno-
Sci, jak temisartan w dawce 80 mg [17].

Pacjenci z nadci$nieniem i przewlekla
chorobg nerek

Badanie ZAndip en Funciéon Renal Alterada
(ZAFRA) wykazalo korzystne nerkowe efekty dzia-
tania w tej grupie chorych [18]. Do badania zrekru-
towano 203 chorych z przewleklg choroba nerek (ste-
zenie kreatyniny > 1,4 mg/dl u mezczyzn 1 > 1,2
mg/dl u kobiet lub klirens kreatyniny mierzony
w dobowej zbidrce moczu < 70 ml/min). Mimo ze
wszyscy chorzy otrzymywali juz inhibitor konwerta-

zy angiotensyny (63,4%) lub sartany (36,6%) nie

www.nt.viamedica.pl

219



nadcisnienie tetnicze rok 2012, tom 16, nr 4

35 [
B0 [
DB e
20 T T T 1

Klirens kreatyniny [ml/min]

Miesigce

Rycina 4. Klirens kreatyniny podczas terapii lerkanidiping (p = 0,019)

Figure 4. Creatinine clearance during lercanidipine treatment
(p =0.019)

uzyskano kontroli BP (wtedy wg wytycznych w tej
grupie chorych rekomendowane BP wynosilo
< 130/85 mm Hg). Pacjenci zglaszali si¢ na wizyty
kontrolne po 1, 3 1 6 miesigcach. Podczas terapii
obserwowano znaczng redukcje BP z 162 =17/93
+ 83 mm Hg do 132 = 12/78 = 6 mm Hg. St¢ze-
nie kreatyniny podczas terapii nie zmienito si¢
(1,9 £0,52. 1,9 + 0,6). Natomiast wystapil istotny
wzrost klirensu kreatyniny z 41,8 = 16 v. 45,8 *
18 ml/min (p = 0,019) (ryc. 4).

Natomiast badania z zastosowaniem lerkanidipi-
ny nie wykazaly jej skuteczno$ci w redukeji biatko-
moczu. W badaniu Rachmani i wsp. nie odnotowa-
no istotnego spadku wskaznika albumina/kreatyni-
na po 16 tygodniach terapii [19].

U szczuréw z nadciSnieniem tetniczym lerkani-
dipina wykazatla dzialanie nefroprotekcyjne prawdo-
podobnie przez mechanizm wazorelaksacji tetniczki
aferentnej, jak i eferentnej [20].

Pozahipotensyjne cechy lerkanidipiny

W badaniach wykazano dzialanie przeciw-
miazdzycowe lerkanidipiny niezaleznie od efektu hi-
potensyjnego. Lerkanidipina obniza estryfikacje cho-
lesterolu 1 sekrecje metaloproteinaz macierzy przez
makrofagi, hamuje migracje 1 proliferacj¢ komoérek
migdniéwki gladkiej naczyn. Takie dzialanie moze
zapobiegal peknieciu 1 niestabilno$ci  blaszek
miazdzycowych [21, 22].

Udokumentowano réwniez antyoksydacyjny
wplyw lerkanidipiny iz vitro, badaniach na zwie-
rzetach 1 badaniach klinicznych. Lek wplywa na
wazodylatacje 1 zmniejsza oksydacje lipoprotein
o malej gestosci [23]. W badaniu Taddei 1 wsp. po
3 miesigcach terapii za pomoca lerkanidipiny ob-
serwowano wzmozenie wazodylatacyjnego dzia-

fania bradykininy 1 tlenku azotu oraz redukcje
osoczowego stezenia lipoperoksydaz i dialdehydu
malonowego [24].

Bezpieczenstwo stosowania lerkanidipiny

Czestym dzialaniem niepozgdanym dihydropiry-
dynowych antagonistéw wapnia sa obrz¢ki podudzi,
ktore niejednokrotnie powoduja konieczno$¢ prze-
rwania terapii hipotensyjnej.

W randomizowanym badaniu z udzialem 828 pa-
¢jentow z nadci$nieniem w podeszlym wieku po-
réwnywano tolerancje oraz bezpieczno$é lerkanidi-
piny w dawce 10-20 mg/dobg, amlodipiny 5-10 mg/
/dobe oraz lacidipiny 2—4 mg/dob¢. Obserwacja trwa-
ta ponad 12 miesi¢cy. U pacjentdéw otrzymujgcych
amlodiping istotnie czeSciej wystepowaly obrzeki
podudzi (19%, p < 0,001) w poréwnaniu z lerkani-
diping (9%) 1 lacidiping (4%). Czgsto$¢ innych dzia-
fan niepozadanych przedstawiono w tabeli II [25].

W przytoczonym juz duzym badaniu ELYPSE
dzialania niepozadane podczas stosowania lerkani-
dipiny wystapily w 6,5%, z czego najczestsze powi-
klanie stanowily: bél glowy (2,9%), obrzeki kostek
(1,2%) oraz zaczerwienienie twarzy (1,1%). Tylko
u 81 pacjentéw (t. 0,9%) [9].

Metaanaliza 20 randomizowanych badan wyka-
zala, ze dzialania niepozadane u pacjentéw (n =
1317) leczonych lerkanidiping w dawce 10-20 mg
wystepowaly u 11,8% pacjentdbw w poréwnaniu
z grupg placebo, w ktérej czestos¢ dzialan niepoza-
danych wynosila 7%. Wigkszo§¢ dzialaf niepozada-
nych pojawila si¢ w pierwszych 4 tygodniach terapii.

Tabela Il. Czesto$¢ dziatan niepozadanych podczas terapii
dihydropirydynowymi antagonistami wapnia u pacjentéw
z nadci$nieniem tetniczym w podesztym wieku

Table Il. Reported adverse events in elderly patients with
hypertension while therapy with calcium channel blockers

Incydent Czesto$¢ dziatan niepozadanych (%)
Lerkanidipina Amlodipina Lacidipina Wartosé p
10-20 mg/d. 5-10 mg/d. 2-4 mg/d.
(n=420) (n=200) (n=208)
Obrzeki 9,3 19 4,3 < 0,0001
Bdl glowy 4,8 2,5 39 ns
Kotatania serca 2,6 1,5 4,3 ns
Zawroty glowy 19 35 1.9 ns
Zaczerwienienie 2,9 2,5 29 ns
twarzy
Tachykardia 1,7 0,5 0,5 ns
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Rycina 5. Amlodipina istotnie cze$ciej powoduje obrzgk podudzi w poréwnaniu z lerkanidiping po 2 tygodniach leczenia u pacjentéw

z tagodnym i umiarkowanym nadcisnieniem (p = 0,006)

Figure 5. Amlodipine produces significantly more leg edema than lercanidipine after 2 weeks therapy in patients with mild to moderate

hypertension (p = 0,006)

Nalezaly do nich: uderzenie gorgca (1,1% v. 0,4%
w grupie placebo), obrzeki wokoét kostek (0,9% v. 1,3%),
uczucie kolatania serca (0,6% v. 0,4%), béle glowy
(2,3v.1,3%), zawroty glowy i uczucie ostabienia (0,4%
w obu grupach). Co warto podkresli, ze czgstos¢ wy-
stepowania dzialaf niepozadanych w grupie starszych
pacjentéw byla nizsza niz w grupie mlodszej [26].

W kolejnym badaniu Pedrinelli i wsp. wykazali,
ze po 2 tygodniach terapii pacjentéw z nadcisnie-
niem fagodnym i umiarkowanym amlodipina powo-
dowala istotnie wigcej obrzgkéw koficzyn dolnych
niz lerkanidipina (p = 0,006) [27].

Wskazania do zastosowania lerkanidipi-
ny w terapii hipotensyjnej

Lerkanidipina, nowy przedstawiciel grupy dihy-
dropirydynowych antagonistow wapnia poszerza do-
stepng na rynku farmaceutycznym oferte lekéw hi-
potensyjnych. Nalezy przypuszczad, ze ze wzgledu
na dlugosé i sil¢ dzialania hipotensyjnego oraz ko-
rzystniejszy profil tolerancji bedzie stanowic istotng
alternatywe dla popularnej w Polsce amlodipiny.

Lerkanidipina bedzie stanowila dobry wybér do
rozpoczecia leczenia nadci$nienia tgtniczego, w mo-
noterapii u pacjentéw z nadci$nieniem t¢tniczym
niepowiklanym I stopnia lub jako skiadnik terapii
skojarzonej u pacjentéw z nadciSnieniem tetniczym
niepowiklanym II stopnia. Moze stanowié takze
uzupelnienie terapii u pacjentéw z nadci$nieniem

I stopnia, u ktérych monoterapia lekiem blokujacym
ukiad RAA nie doprowadzita do kontroli ci$nienia
tetniczego. Rozpoczecie terapii od lerkanidipiny
mozliwe jest w kazdym wieku, cho¢ najwigksze do-
wody korzysci w zakresie redukeji ryzyka sercowo-
naczyniowego i skutecznosci hipotensyjnej stosowa-
nia dihydropirydynowych antagonistow wapnia do-
tyczg pacjentow w podeszlym wieku, u ktérych sa,
obok diuretykéw tiazydopodobnych, lekami I rzutu.
Warto jednak bra¢ pod uwage lerkanidiping rowniez
u mlodszych pacjentéw, szczegdlnie kobiet w wicku
rozrodczym, ktore nie powinny stosowaé lekéw blo-
kujgcych ukladu RAA, jako monoterapi¢ lub w sko-
jarzeniu z beta-adrenolitykiem. W tej grupie pacjen-
tow dobra tolerancja lerkanidipiny (mniejsze ryzyko
obrzekéw obwodowych) jest szczegdlnie wazne.

W nadcisnieniu tetniczym powiklanym chorobg
niedokrwienng serca, po przebytym incydencie wien-
cowym lerkanidipina moze by¢ stosowana jako lek
III rzutu facznie z inhibitorem konwertazy angio-
tensyny 1 beta-adrenolitykiem, szczegolnie w razie
koniecznosci intensyfikacji leczenia hipotensyjnego
lub przeciwdlawicowego za pomocg trzech lekéw.

Kolejng grupa, u ktorej lerkanidipina moze by¢ za-
stosowana w skojarzeniu z lekiem blokujacym uklad
RAA s3 pacjenci z nadci$nieniem t¢tniczym i zespo-
tem metabolicznym lub z towarzyszacg cukrzyca.

Inne sytuacje kliniczne, w ktérych lerkanidipina
jako przedstawiciel dihydropirydynowych antagoni-
stow wapnia jest szczeg6lnie przydatna jako poten-
cjalny lek I rzutu to pacjenci z izolowanym nadcis-
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nieniem skurczowym, pacjenci z towarzyszacg cho-
robg ptuc czy dng moczanowa lub hiperurykemig.

Podsumowanie

Lerkanidipina jest lipofilnym dihydropirydyno-
wym antagonista wapnia o dlugim okresie poltrwa-
nia. Powolny poczatek dziatania leku pomaga unik-
nac odruchowej tachykardii. Lerkanidipina podawa-
na raz na dob¢ wykazuje wysoka skutecznos¢ hipo-
tensyjng w mono- 1 politerapii nadci$nienia zar6wno
u mlodych pacjentéw z nadci$nieniem, jak i w star-
szej grupie oraz u pacjentdéw ze wspolistniejacg cu-
krzyca. Lek jest dobrze tolerowany, a obrzeki ndg,
charakterystyczne dla tej grupy lekow, wystepuja
w przypadku stosowania lerkanidipiny znamiennie
rzadziej. Wstepne badania kliniczne sugeruja, ze ler-
kanidipina moze wykazywaé korzystny wplyw na
miazdzycg 1 przerost lewej komory serca.

Deklaracja konfliktu interesow
dotyczacego niniejszego opracowania

Wspdlautorzy stanowiska ekspertow zglaszaja
konflikt intereséw w postaci: uczestnictwa w sesjach
satelitarnych lub panelach eksperckich, lub bada-
niach klinicznych sponsorowanych przez nast¢puja-
cych producentéw antagonistow wapnia: KK.J. —
brak konfliktu intereséw; A.T. — Abbott, Berlin
Chemie, Boehringer Ingelheim, Egis, Novartis,
Polpharma, Servier; G.D. — Berlin Chemie, Pfe-
izer; K.J.F. — Abbott, Adamed, Berlin Chemie, No-
vartis, Pfizer, Polpharma; J.G. — Berlin Chemie,
Novartis, Polpharma; K.N. — Abbott, Berlin Che-
mie, Boehringer Ingelheim, Egis, Krka, Novartis,
Servier; KW. — Berlin Chemie, Boehringer Ingel-
heim, Egis, Krka, Novartis, Polpharma, Servier.

Streszczenie

Antagoni$ci wapnia s powszechnie stosowang grupa
lekéw w terapii nadci$nienia tetniczego. Lerkanidi-
pina jest dihydropirydyna o dlugim czasie dzialania
1 charakteryzuje si¢ wysoka selektywnoscig naczy-
niows. Lek wykazuje skuteczno$¢ w redukeji ci$nie-
nia tetniczego w ciggu 24 godzin. Lerkanidipina ma
slabe dzialanie kardiodepresyjne (inotropizm ujem-
ny) 1 wysoka lipofilno§¢. Nie stwierdzono istotnych
réznic w skutecznosci hipotensyjnej migdzy lerkani-

diping a nifediping GITS, losartanem, kaptoprilem

1 amlodiping w badaniach trwajacych 4-16 tygodni.
Lerkanidipina okazala si¢ skutecznym i bezpiecz-
nym lekiem u pacjentéw w podeszlym wieku z nad-
ci$nieniem, a zwlaszcza u pacjentéw z izolowanym
nadci$nieniem skurczowym. Wydaje si¢, ze stosowa-
nie tego leku wigze si¢ z niekorzystnym wplywem
na parametry gospodarki weglowodanowej u pacjen-
tow z cukrzycy typu 2. Stosowanie lerkanidipiny jest
zwigzane z mniejszg czgstoscig obrzeku podudzi
w poréwnaniu z innymi antagonistami wapnia w r6w-
nowaznych dawkach.

stowa kluczowe: lerkanidipina, leczenie nadci$nienia
tetniczego, antagoniSci wapnia
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