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Miejsce lekow ztozonych w terapii nadcisnienia
tetniczego — aktualne problemy w Polsce.
Stanowisko Ekspertow Polskiego Towarzystwa
Nadcisnienia Tetniczego i Sekcji Farmakoterapii
Sercowo-Naczyniowej Polskiego Towarzystwa

Kardiologicznego

Combination therapy in the management of hypertension — current problem in Poland.
Expert consensus statement of the Polish Society of Hypertension and Polish Cardiac
Society Working Group on Cardiovascular Pharmacotherapy

Wstep

Nadcisnienie t¢tnicze jest najwazniejszym czyn-
nikiem ryzyka sercowo-naczyniowego; stanowi przy-
czyng ok. 30% zgondéw na calym Swiecie [1]. Jest ono
istotnym problem w polskim systemie ochrony zdro-
wia, gdyz obserwuje si¢ staly wzrost czestosci jego
wystepowania. Wedtug wynikéw badania NATPOL
przeprowadzonego w 2002 r. w populacji polskiej po-
wyzej 18. rz. na nadci$nienie tetnicze chorowato 29%
mezczyzn 1 29% kobiet. Cisnienie optymalne stwier-
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dzono u 20% oséb, a ciSnienie wysokie prawidlowe
u29% osdb [2]. We wrzesniu 2011 r. ogloszono wyni-
ki projektu NATPOL 2011, w ktérym stwierdzono,
ze nadcisnienie tetnicze w populacji oséb w wieku
18-79 lat wystepowalo z czestoscig 32% [3].

Skutecznos¢ leczenia
nadcisnienia tetniczego w Polsce

Gloéwnym celem terapii nadci$nienia tetniczego
jest zmniejszenie zachorowalnosci i $miertelnosci
z powodu incydentéw sercowo-naczyniowych, a takze
wydluzenie czasu zycia chorych. Istotnym elemen-
tem terapil hipotensyjnej jest takze zapobieganie
powstawaniu i hamowanie rozwoju powiklaf na-
rzgdowych nadci$nienia tetniczego. Skutecznosc le-
czenia nadci$nienia tgtniczego, mimo obserwowanej

www.nt.viamedica.pl



nadcisnienie tetnicze rok 2013, tom 17, nr 1

100
90 +
80+
707 42%
_ 0 36%
2 50+
40+ 12% =
304 9%
20+
34% 0
10- 30%
NATPOL 2002 NATPOL 2011
B Nierozpoznane ] Rozpoznane nieleczone
[] Leczone nieskutecznie [ Leczone skutecznie

Rycina 1. Skuteczno$¢ leczenia nadcisnienia tetniczego w Polsce
w latach 2002 i 2011 na podstawie wynikéw badarn NATPOL [2, 3]

w ostatnich latach poprawy, nadal jest niezadowala-
jaca. Bardzo niska, jedynie 12-procentowa skutecz-
no$¢ leczenia nadci$nienia tetniczego odnotowano
w badaniu NATPOL w 2002 r. [2]. Wedlug wynikéw
badania NATPOL 2011 odsetek chorych ze skutecz-
nie leczonym nadci$nieniem t¢tniczym zwigkszyt si¢
2-krotnie 1 obecnie wynosi 26% (ryc. 1) [3]. Wsrdd
pacjentéw z rozpoznanym i leczonym nadci$nieniem
skuteczno$¢ jego kontroli wzrosla z 22% do 42%,
a tym samym odsetek nieskutecznie leczonych cho-

rych zmniejszyl si¢ z 78% do 58% [3].

Stosowanie terapii ztozonej a poprawa
skutecznosci leczenia hipotensyjnego

Nowoczesne 1 skuteczne leczenie nadci$nienia
tetniczego opiera si¢ na terapii wigcej niz 1 lekiem
hipotensyjnym. Monoterapia cze¢sto okazuje si¢ nie-
skuteczna, szczegblnie u chorych o wysokim ryzyku
sercowo-naczyniowym. Analiza badaf w grupie os6b
z nadci$nieniem tetniczym wspolistniejacym z cu-
krzyca i/lub przewlekla chorobg nerek wykazala, ze
warunkiem osiggniecia docelowych wartosci ci$nienia
tetniczego bylo stosowanie Srednio 3 lekéw hipoten-
syjnych [4]. Na rycinie 2 przedstawiono $rednig liczbg
stosowanych lekéw hipotensyjnych, pozwalajacg osia-
gnac docelowe cisnienie tetnicze w wybranych bada-
niach klinicznych [5]. W przypadku nieskutecznosci
stosowanego leczenia dlugo zalecang strategig bylo
zwigkszanie dawki leku, co prowadzilo do obnizenia
ci$nienia t¢tniczego, jednak kosztem zmniejszenia
tolerancji leczenia, a takze jego bezpieczenstwa, po-
niewaz wraz ze wzrostem dawki leku zwigksza si¢
ryzyko wystgpienia dzialaf niepozadanych [6]. Stra-
tegia politerapii, przyjmowana nie tylko w trakcie dtu-
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Rycina 2. Liczba przyjmowanych lekéw u chorych, ktérzy
osiagneli warto$ci docelowe ci$nienia tetniczego krwi
w badaniach klinicznych [5]

gotrwalego leczenia hipotensyjnego, ale takze podczas
jego inicjowania, jest zatem skuteczniejsza 1 bezpiecz-
niejsza niz zwickszanie dawki 1 leku. W metaanalizie
Walda i wsp. [7] obejmujacej 42 badania, w ktérych
uczestniczylo prawie 11 tys. chorych, wykazano, ze
terapia za pomocg 2 lekéw hipotensyjnych z réznych
grup jest 5-krotnie skuteczniejsza i bezpieczniejsza
niz monoterapia podwojong dawka 1 leku. Wigksza
skuteczno$¢ leczenia kilkoma lekami wynika z r6zno-
rodno$ci mechanizméw dzialania hipotensyjnego, co
znacznie zwicksza szanse na osiggniecie docelowych
wartosci ci$nienia tgtniczego [8].

Istotnym problem dlugoterminowej terapii nad-
ci$nienia tetniczego jest nieprzestrzeganie zalecen
lekarskich przez pacjentéw. Brak $wiadomosci osob
leczonych z powodu nadci$nienia tetniczego na te-
mat przewleklego charakteru schorzenia i jego na-
stepstw powoduje, ze pacjenci wielokrotnie przery-
wajg terapi¢ hipotensyjna po normalizacji ci$nienia
tetniczego. Ponadto zaobserwowano, ze systematycz-
no$¢ stosowania zaleconych lekow Scisle wiaze si¢
z liczba przyjmowanych tabletek. Pacjenci, ktorzy maja
zalecona 1 tabletke na dobg, przyjmujg jg systematycz-
niej niz chorzy, ktérym przypisano kilka tabletek [9].
Stosowanie preparatéw zlozonych, poprzez redukeje
czestoScl wystepowania dzialan niepozadanych, dobrg
tolerancje przez chorego oraz polepszenie komfortu
zycia poprawia przestrzeganie zalecen lekarskich [10].

Gupta 1 wsp. [11] w meataanalizie obejmuja-
cej 15 badan 1 lqcznie 32 331 chorych wykazali, ze
w gruple os6b przyjmujgcych preparat zlozony,
w poréwnaniu z grupg pacjentéw przyjmujgcych leki
w osobnych tabletkach, stwierdzono lepsze przestrze-
ganie stosowania lekéw (OR 1,21; 1,03-1,43) oraz
podobna czestos¢é wytrwania w zaleconej terapii (OR
1,54; 0,95-2,49). W obu grupach zaobserwowano

podobne obnizenie ciS$nienia tgtniczego skurczowego
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(SBP —4,1 mm Hg; od -9,8 do 1,5) i rozkurczowego
(DBP -3,1 mm Hg; od 7,1 do 0,9), a takze podobng
czesto$¢ osiggniecia normalizacii ci$nienia tetniczego
(OR 1,30; 0,98-1,71). Nie wykazano, aby w ktorej$
z porownywanych grup czesciej wystepowaly dzialania
niepozadane.

Terapia ztozona w wynikach
badan klinicznych

Po raz pierwszy preparaty zlozone w leczeniu
nadci$nienia tetniczego zastosowano w latach 60.
ubieglego wicku. Wykorzystywano wowczas polacze-
nia metyldopy, rezerpiny lub hydralazyny z lekiem
moczopednym, uzyskujac znaczny spadek ci$nienia
tetniczego, ale polgczenia te nie byly pozbawione
dzialah niepozadanych [12]. Obecnie stosuje si¢ sko-
jarzenia lekéw o diuzszym czasie dzialania i korzyst-
niejszym profilu metabolicznym. Najcze¢sciej postu-
gujemy si¢ preparatami zlozonymi zawierajacymi
lek blokujacy ukiad renina—angiotensyna—aldosteron
(RAA) w polaczeniu z diuretykiem lub antagonista
wapnia. Na rynku farmaceutycznym jest rowniez
dostepne polgczenie antagonisty wapnia z beta-ad-
renolitykiem.

Skojarzenie inhibitora konwertazy angiotensyny
(ACE) — perindoprilu z diuretykiem tiazydopo-
dobnym — indapamidem nalezy do najlepiej prze-
badanych. Jednym z pierwszych, wickszych badan
dotyczacych powyzszego polaczenia bylo STRATHE
(STRAtegies of Treatment in Hypertension Evalu-
ation), w ktérym porownywano skuteczno$é hipo-
tensyjng 3 strategii: zwickszania dawki preparatu
Zlozonego z perindoprilu i 1ndaparn1du monotera-
pii atenololem, a w przypadku jego nieskutecznosci
zamiany na losartan, a takze terapii zwickszana daw-
ka walsartanu z dodatkiem hydrochlorotiazydu [13].
Badaniem objeto 533 chorych, u ktérych po 9 mie-
sigcach obserwacji terapia preparatem zlozonym
okazala si¢ istotnie statystycznie skuteczniejsza od
monoterapii sekwencyjnej 1 terapii stopniowanej.
W ponad 4-letniej obserwacji pacjentéw z cukrzycg ob-
jetych badaniem ADVANCE, przydzielonych losowo
do grupy otrzymujgcej perindopril z indapamidem
lub placebo, wsrdd oséb otrzymu]qcych lek zlozony
wykazano 14-procentowe zmniejszenie $miertelnosci
calkowitej, w tym 18-procentowg redukeje zgondow
z przyczyn sercowo-naczyniowych w poréwnaniu
z osobami otrzymujgcych placebo [14]. Poza efektem
hipotensyjnym w grupie otrzymujgcej lek zlozony
zaobserwowano takze zmniejszenie czg¢stoSci wyste-
powania powiklan makroangiopatycznych i mikro-

angiopatycznych. Kolejng grupg chorych wysokiego

ryzyka sercowo-naczyniowego, w ktorej wykazano
korzysci wynikajgce ze stosowania polgczenia pe-
rindoprilu z indapamidem, byli pacjenci po prze-
bytym mézgowym incydencie naczyniowym, objeci
4-letnig obserwacja w ramach badania PROGRESS
(Perindopril PROtection aGainst RecurrEnt Stroke
Study) [15]. W badaniu tym oceniano skuteczno$é
i bezpieczenstwo terapii perindoprilem, perindopri-
lem z indapamidem wzgledem placebo u pacjentéw
z nadci$nieniem tetniczym i u os6b z prawidlowymi
warto§ciami ciSnienia tetniczego po epizodach nie-
dokrwiennych mozgu. W grupie leczonej skojarze-
niem 2 lekéw wykazano redukeje wartosci ciSnienia
tetniczego o 12/5 mm Hg oraz zmniejszenie wzgled-
nego ryzyka udaru moézgu o 43%. Zatem leczenie
skojarzone peridoprilem i indapamidem okazalo si¢
skutecznie zapobiega¢ ponownym udarom moézgu,
takze u chorych bez rozpoznanego nadci$nienia tet-
niczego. W badaniu HYVET (The HYpertension in
the Very Elderly Trial) analizg objeto populac]fg pa-
cjentow w podeszlym wieku. Wykazano, ze terapia
perindoprilem i indapamidem skutkowala redukeja:
warto§ci ci$nienia t¢tniczego o 15/6 mm Hg, wysta-
pienia udaru mézgu zakoficzonego zgonem o 39%
1 $miertelnosci catkowitej o 21% [16]. Wyniki anali-
zy PRIMUS (PReterax®fIx koMbiniert Und niedrig
doSiert bei hypertonie von Anfang an), okazaly si¢
niezwykle istotne w codziennej praktyce kliniczne;.
Terapie zlozong z perindoprilu 1 indapamidu zasto-
sowano jako leczenie pierwszego rzutu ordynowane
przez lekarzy pierwszego kontaktu. Chorych obser-
wowano przez 12 tygodni i udowodniono, ze u 50%
leczonych pacjentéw osiagnicto docelowe wartosci
ci$nienia tetniczego [17].

Wyniki licznych badan wykazaly korzysci ze sto-
sowania inhibitoréw ACE w polaczeniu z dihydro-
pirydynowymi antagonistami kanalow wapniowych.
W badaniu ASCOT-BPLA pacjentéw losowo wlgczano
do grupy stosujacej amlodiping z dolaczanym peri-
doprilem lub do grupy stosujacej atenolol i w razie
potrzeby diuretyk tiazydowy. Stwierdzono podobne
obnizenie ci$nienia tetniczego w obu grupach, ale
wsrod chorych stosujacych amlodiping i perindopril
wykazano znamienng redukcj¢ w zakresie Smiertel-
nosci catkowitej, Smiertelnosci sercowo-naczyniowej,
wystepowania incydentéw serowo-naczyniowych
1 udaréw moézgu, a takze nowych zachorowan na cu-
krzyce [18]. W badaniu ACCOMPLISH (Avoiding
Cardiovascular Events in Combination Therapy in Pa-
tients Living with Systolic Hypertension) pordwnano
strategie leczenia benazeprilem 1 amlodiping (po raz
pierwszy zastosowano w badaniu klinicznym lek hi-
potensyjny zlozony) oraz benazeprilem 1 hydrochlo-
rotiazydem — jako terapie pierwszego rzutu. Wyka-
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zano istotne zmniejszenie czgstodci wystepowania
zgondw z przyczyn sercowo-naczyniowych, zawalow
serca 1 udaréw mozgu w grupie leczonej amlodiping
i benazeprilem w poréwnaniu z grupg leczong hyd-
rochlorotiazydem 1 benazeprilem [19]. W badaniu
STAR (Study of Trandolapril/Verapamil SR and In-
sulin Resistance) przeprowadzanym wsrdd pacjentéw
z nadci$nieniem tetniczym i z upo$ledzong tolerancjg
glukozy, polaczenie trandolaprilu z werapamilem
w poréwnaniu ze skojarzeniem sartanu z diuretykiem
okazalo si¢ skuteczniejsze w zapobieganiu rozwo-
jowi cukrzycy oraz wigzalo si¢ z poprawg kontroli
zaburzen gospodarki weglowodanowej [20]. W ba-
daniu INVEST polaczenie trandolaprilu z werapa-
milem przyniosto podobne korzysci hipotensyjne jak
stosowanie polaczenia leku beta-adrenolitycznego
1 diuretyku; cechowalo si¢ réwniez korzystniejszymi
dzialaniami metabolicznymi [21].

AntagoniSci receptora dla angiotensyny II w sko-
jarzeniu z lekami moczopednymi majg silna pozy-
cje wsrod preparatéw zlozonych w hipertensjologii.
W badaniu LIFE (Losartan Intervention for En-
dpoint reduction in hypertension) 9000 pacjentow
losowo wlaczono do grupy otrzymujacej losartan
lub do grupy przyjmujacej atenolol. W obu grupach
w przypadku nieskutecznosci terapii dolgczano
hydrochlorotiazyd. W celu osiagniecia docelowych
wartoSci ci$nienia tetniczego konieczne bylo za-
stosowanie leczenia taczonego u 77% chorych [22].
Wickszos¢ dostepnych preparatow zlozonych, skla-
dajacych si¢ z sartanu 1 diuretyku, zawiera hydro-
chlorotiazyd. Metaanaliza Messerliego i wsp. [23],
w ktorej porownano efekt hipotensyjny hydro-
chlorotiazydu z monoterapig przy uzycm innych
lekéw hipotensyjnych, wykazata mniejszg skutecz-
nos¢ hydrochlorotiazydu w poréwnaniu z innymi
badanymi preparatami, co wynika zapewne z jego
krotszego czasu dzialania. Mimo ze przedstawio-
ne dane wskazuja, iz hydrochlorotiazyd nie jest
optymalnym lekiem hipotensyjnym w monotera-
pii, moze on stanowié opcje terapeutyczng w tera-
pii skojarzonej z lekami blokujgcymi uklad RAA.
W takim skojarzeniu diuretyk uwrazliwia na lek blo-
kujacy uklad RAA, szczegélnie osoby w podeszlym
wieku, u ktoérych nadci$nienie tetnicze czesto wia-
ze si¢ z malg aktywnoscig reninowg osocza. Jedno-
czes$nie obie komponenty takiego leku zlozonego
przeciwstawnie dzialajg na stezenie potasu w suro-
wicy, zmniejszajac ryzyko jego nadmiernej retencji
lub utraty. Hydrochlorotiazyd w polaczeniu z inhi-
bitorem ACE lub sartanem w mniejszym stopniu
powoduje niekorzystne dzialania metaboliczne.
Wyniki licznych badah wykazaly, ze juz mate daw-
ki hydrochlorotiazydu w takim polgczeniu skut-

kuja wyraznie postgpujacym spadkiem ci$nienia.
W metaanalizie oceniajacej stopien redukeji ci$nienia
tetniczego u pacjentdéw stosujacych monoterapig
w pordéwnaniu z polgczeniem z lekiem moczoped-
nym (w 92% byl nim hydrochlorotiazyd), wykaza-
no, ze dofgczenie diuretyku powodowalo redukeje
ci$nienia tetniczego o 6/3 mm Hg [24]. Dolgczenie
leku moczopednego do sartanu przynioslo lepsze
wyniki w obnizaniu ci$nienia tetniczego niz zwiek-
szanie dawki diuretyku w badaniu VAL-DICTATE
(The Valsartan Hydrochlorothiazide Diuretic for
Initial Control and Titration to Achieve Optimal
Therapeutic Effect). Pacjentéw z nadci$nieniem
tetniczym losowo wigczono do grupy otrzymuja-
cej walsartan z hydrochlorotiazydem lub do grupy,
w ktorej podwajano dawke leku moczopednego.
Docelowe wartosci ci$nienia t(;tniczego czesciej
osiagali chorzy z grupy stosu]qce walsartan z hyd-
rochlorotiazydem niz pacjenci leczeni tym diurety-
kiem w dawce 25 mg [25].

Kolejna grupe hipotensyjnych lekow zlozonych
stanowig polgczenia sartanow 1 dihydropirydynowych
antagonistow kanalu wapniowego. W japonskim ba-
daniu JIKEI oceniano wplyw walsartanu dolaczone-
go do standardowej terapii u pacjentéw z chorobami
sercowo-naczyniowymi. Chorzy w sposob losowy
zostali przydzieleni do grupy dodanego walsartanu
lub do grupy poddanej leczeniu konwencjonalnemu.
Celem badania bylo uzyskanie cisnienia te¢tniczego
< 130/80 mm Hg. Wykazano, ze stosowanie walsartanu
w polgczeniu z terapig konwencjonalng przynosito
korzysci w postaci redukeji ciSnienia tetniczego, ale
takze zmniejszania czestoSci wystgpowania: udaru
mozgu, przejsciowych atakéw niedokrwiennych moz-
gu, dlawicy piersiowej, niewydolnosci serca 1 rozwar-
stwienia aorty [26]. Niestety drugie badanie japon-
skie, Kyoto Heart Study, w ktorym rowniez oceniano
wplyw walsartanu, czesto w skojarzeniu z antagonistg
wapnia, na ryzyko incydentéw sercowo-naczyniowych
u pacjentéw z nadci$nieniem tetniczym i chorobg
niedokrwienng serca 1 wykazano duze korzysci w za-
kresie redukeji ryzyka udaréw mozgu i réznych po-
staci choroby niedokrwiennej serca, zostalo usunigte
z zasobdw European Heart Journal” ze wzgledu na
powazne podejrzenie nierzetelno$ci wynikow. Bada-
niem EX-FAST (The Exforge in Failure after Sin-
gle Therapy) obj¢to chorych poddanych niesku-
tecznej monoterapii w ramach leczenia pierwsze-
go rzutu. Pacjentom podawano 5 mg amlodipiny
1 160 mg walsartanu lub 10 mg amlodipiny i 160 mg
walsartanu. Zaobserwowano znaczgcg redukeje cis-
nienia tetniczego w obu grupach, niezaleznie od
stopnia nadci$nienia, stosowanego wezesniej leczenia
i schorzen wspdlistniejacych [27].
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Leczenie ztozone nadcisnienia tetniczego
w obowigzujgcych zaleceniach

W zaleceniach ESH/ESC z 2007 r. wymieniono
nastepujace przeslanki przemawiajace za stosowa-
niem politerapii lub terapii z uzyciem leku zlozo-
nego:

— zbyt mala liczba chorych osiggajaca wartosci
docelowe ci$nienia za pomocg monoterapii;

— wysoka skuteczno$¢ 1 dobra tolerancja goto-
wych potaczen lekowych;

— rozpoczynanie leczenia hipotensyjnego od mo-
noterapii lub terapii 2 lekami w malych dawkach,
takze w postaci zlozonej;

— prosty schemat terapeutyczny dzigki prepara-
tom zlozonym, co zwigksza odsetek pacjentéw prze-
strzegajacych zaleced;

— polaczenie 2 lekéw w malych dawkach powin-
no by¢ preferowanym leczeniem pierwszego rzutu
w nadci$nieniu 2. lub 3. stopnia lub u pacjentow
z bardzo duzym catkowitym ryzykiem sercowo-na-
czyniowym;

— u chorych z grupy wysokiego ryzyka sercowo
-naczyniowego nalezy dazy¢ do szybkiego uzyskania
wartoSci docelowych ci$nienia, co sklania do zastoso-
wania leczenia skojarzonego od poczatku terapii [28].

W wytycznych Polskiego Towarzystwa Nadcis-
nienia Tetniczego z 2011 r. podkresla si¢, ze warto
w leczeniu skojarzonym stosowal preparaty zlozo-
ne, co znacznie upraszcza schemat terapeutyczny
1 zwicksza wspdlprace pacjenta z lekarzem. Szcze-
golne korzysci wynikaja ze stosowania preparatow
zlozonych zamiast monoterapii u pacjentdéw z nad-
ci$nieniem tetniczym 2. stopnia i/lub schorzeniami
wspolistniejgcymi [29].

Praktyczne wskazowki wyboru
leku ztozonego w hipertensjologii

Przy rozpoczynaniu terapii hipotensyjnej pre-
paratem wielolekowym najczestszym praktycznym
pytaniem jest to, od jakiego polaczenia zaczaé: lek
blokujacy RAA z diuretykiem czy tez od leku bloku-
jacego RAA z antagonistg wapnia? Zagadnienie to
jest czgsto tematem debat ekspertdw, a bylo rowniez
przedmiotem stanowiska polskich hipertensjologéw,
opublikowanego w czasopismie ,Nadci$nienie Tet-
nicze” w 2009 r. i powtorzonego z modyfikacjami
w Wytycznych Polskiego Towarzystwa Nadcis$nienia
Tetniczego z 2011 r. [29, 30]. Przy wyborze prepa-
ratu zlozonego obowigzuje, podobnie jak podczas
monoterapii, indywidualizacja leczenia hipotensyj-
nego. Ogodlne zasady wyboru w okreslonych sytu-

acjach klinicznych, poparte wynikami duzych badan
klinicznych i uzasadnione charakterystyka dzialania
lekéw przedstawiono na rycinie 3, bedacej przypo-
mnieniem ryciny zamieszczonej we wspomnianych
wyzej wytycznych.

Kwestia wyboru preparatéw zlozonych w zalez-
nosci od obecnosci w nich inhibitora ACE lub sar-
tanu od wielu lat pozostaje gorgcym tematem debat
ekspertow. W ostatnim czasie szala dyskusji przechy-
lifa si¢ na korzys¢ inhibitor6w ACE, na co wskazuja
wyniki metaanalizy van Vark 1 wsp. [31]. Podkreslaja
one zmniejszenie Smiertelno$ci calkowitej 1 serco-
wo-naczyniowej wsrdd chorych z nadci$nieniem
tetniczym leczonych inhibitorami ACE, a zwlasz-
cza polaczeniami inhibitoréw ACE z innymi lekami
hipotensyjnymi. Czy i w jakim zakresie wyniki tej
metaanalizy znajdg odzwierciedlenie w tworzonych
wytycznych Europejskiego Towarzystwa Nadci$nie-
nia Tetniczego okaze si¢ niebawem. Warto jednak
pamictal, ze sartany nadal pozostaja lekami z wy-
boru przy nietolerancji inhibitoréw ACE, charak-
teryzuja si¢ bardzo dobrg efektywnoscig kliniczng,
a w kilku badaniach klinicznych sugerowano ich
wigksza przydatno$¢ niz inhibitoréw ACE w pre-
wengji udaru mozgu.

Obecne mozliwosci i perspektywy
stosowania lekéw ztozonych w Polsce
— podsumowanie

Przypomniane 1 zasygnalizowane powyzej fak-
ty dotyczgce miejsca zlozonych lekéw hipotensyj-
nych w nowoczesnej farmakoterapii nadci$nienia
tetniczego znajdujg coraz wicksze odzwierciedlenie
w praktyce leczenia w Polsce, chociaz nadal, zdaniem
ckspertéw, w naszym kraju zbyt rzadko stosuje si¢
zlozone leki hipotensyjne.

Na polskim rynku farmaceutycznym s3 dostep-
ne praktycznie wszystkie ze wspomnianych powyzej
polaczen dobrze przebadanych w randomizowanych,
prospektywnych badaniach klinicznych (perindopril
z amlodiping, perindopril z indapamidem) w szero-
kich zakresach dawek, pozwalajacych na indywidu-
alizacj¢ leczenia. Dostepne sa takze inne polgczenia
inhibitorow ACE (ramipril, lisinopril) z dtugodzia-
lajacg pochodna antagonistow wapnia oraz liczne
preparaty majace w swoim skladzie inhibitory ACE
1 hydrochlorotiazyd.

Istnieje mozliwo$¢ stosowania skutecznych pre-
paratow kojarzacych w 1 tabletce sartan (walsartan,
telmisartan) z amlodipina, a takze lekow trojskladni-
kowych (walsartan, amlodipina, hydrochlorotiazyd).
Nie ma zarejestrowanych w Polsce polaczen sarta-
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Przebyty zawat serca Przebyty udar mozgu Zesp6t metaboliczny
Niewydolno$¢ serca Cukrzyca Cukrzyca
Przewlekta choroba nerek
Podeszty wiek
A 4 A
: . Lek blokujacy RAA + Lek blokujacy RAA +
ACEI + p-adrenolityk + diuretyk tiazydowy/tiazydopodobny + antagonista wapnia

v

v

Brak osiggniecia docelowego BP w ciggu 2—4 tygodni

v

ACEI + S-adrenolityk + antagonista wapnia/
/diuretyk tiazydowy/tiazydopodobny

v

v

Lek blokujacy RAA + diuretyk tiazydowy/
/tiazydopodobny + antagonista wapnia

v

Brak osiggniecia docelowego BP w ciggu 2—4 tygodni

v

v

ACEI + S-adrenolityk + antagonista wapnia/
/diuretyk tiazydowy/tiazydopodobny +
+ antagonista aldosteronu

Lek blokujacy RAA + diuretyk tiazydowy/tiazydopodobny +
+ antagonista wapnia + -adrenolityk/
/antagonista aldosteronu/c-adrenolityk

Rycina 3. Preferowany wybdr leku ztozonego/terapii skojarzonej u chorych z nadci$nieniem tetniczym w zalezno$ci od schorzen towarzy-
szacych [29]; ACEl — inhibitor konwertazy angiotensyny; RAA — uktad renina—angiotensyna—aldosteron; BP — ci$nienie tetnicze

néw z diuretykami tiazydopodobnymi, chociaz leki
takie pojawily si¢ juz na Swiecie (azilsartan z chlor-
talidonem). Doste¢pne sg jednak pofaczenia sartanéw
z hydrochlorotiazydem.

Stosowanie zlozonych lekéw hipotensyjnych
jest mozliwe réwniez w szczegblnych populacjach
pacjentéw, jak chocby w przypadku wspdlistnienia
nadci$nienia tetniczego z chorobg niedokrwienng
serca (preparat zlozony amlodipiny z bisoprololem).
Nie mozna réwniez nie zauwazyC pojawiajace] si¢
na rynkach farmaceutycznych tendencji do Iaczenia
w | tabletce leku hipotensyjnego 1 innych Srodkéw farma-
kologicznych waznych dla wspélistniejgcych scho-
rze 1 czynnikow ryzyka (zarejestrowany na rynku
preparat zlozony amlodipiny z atorwastatyng oraz
badane w r6znych projektach klinicznych tzw. ,poly
-pills”; tabletki zawierajace 2-3 leki hipotensyjne,
statyng 1 kwas acetylosalicylowy).

Wydaje si¢ uzasadnione, aby na co dzien korzy-
stal z przypomnianych powyzej polaczen lekowych,
uzyskiwaé coraz wigcej doSwiadczen praktycznych
w ich stosowaniu, a takze by¢ przygotowanym na
wdrozenie nowych, zlozonych preparatéw poja-
wiajacych si¢ na rynku farmaceutycznym, ktore
polepsza wspolprace z chorym, ulatwig leczenie
1zwigksza, w co wierzymy, odsetek oséb z prawidlo-
wo kontrolowanym ci$nieniem tetniczym w Polsce
w przyszlosci.

Deklaracja konfliktu intereséw w zakresie honora-
riow wykladowych, udzialow w gremiach doradczych,
wspolwlasnosci podmiotow wykonujgcych ustugi na
rzecz nastgpujacych producentow lekow zlozonych:
BWK — Bochringer Ingelheim, KRKA, Merck,
Novartis, Servier; KJF — Boehringer Ingelheim, Egis,
KRKA, Merck, Novartis, Servier; DC — Boehrin-
ger Ingelheim, Egis, Merck; GD — Servier; AM —
Boehringer Ingelheim, Egis, Novartis, Servier; AT —
Boehringer Ingelheim, Egis, Gedeon-Richter, KRKA,
Merck, Novartis, Servier, Sandoz; KW — Boehringer
Ingelheim, Egis, Merck, Novartis, Servier; KN —
Boehringer Ingelheim, Egis, Krka, Novartis, Servier.
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