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STRESZCZENIE

Nadcisnienie tetnicze i zaburzenia gospodarki lipidowej stanowig dwa najczesciej wystepujgce w popu-
lacji ogélnej czynniki ryzyka choréb uktadu sercowo-naczyniowego. Ich wystepowanie tgcznie sprawia,
ze chorzy sg dotknieci nie tylko podwyzszonym ryzykiem sercowo-naczyniowym, ale takze obarczeni
wiekszymi trudnosciami i kosztami zwigzanymi z leczeniem. Odpowiedzig na te problemy oraz rozwig-
zaniem, ktére moze poprawié¢ stosowanie sie do zalecen lekarskich, sg preparaty ziozone, w tym zawie-
rajgce w jednej tabletce statyne i lek hipolipemizujgcy, na przykiad rosuwastatyne i amlodiping — dwa
skuteczne i wszechstronnie przebadane leki.
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ABSTRACT

Hypertension and dyslipidemia are the two cardiovascular risk factors most common in the general
population. Their co-prevalence makes affected patients are not only at an increased cardiovascular
risk, but also saddled with more difficulties and costs associated with treatment. The answer to these
problems and the solution that has the potential to improve adherence to medical recommendations are
fixed-dose combinations, including those containing statin and hipolipemic drug in one tablet for example
rosuvastatin and amlodipine — two effective and comprehensively tested drugs.
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Nadci$nienie tetnicze i zaburzenia gospodarki lipido-
wej to dwa najczesciej wystepujace w populacji ogdlnej
czynniki ryzyka choréb ukladu sercowo-naczyniowego.
Najbardziej reprezentatywnym badaniem epidemiolo-
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gicznym dotyczacym tego zagadnienia bylo przeprowa-
dzone w populacji dorostych Polakéw badanie NATPOL
2011. Dotyczyto ono 0séb w wieku 18-79lat stanowigcych
grupe pochodzaca z r6znych regionéw Polski i réznych
§rodowisk socjoekonomicznych [1]. W grupie tej oce-
niano czesto$¢ wystepowania klasycznych czynnikéw
ryzyka sercowo-naczyniowego, takich jak nadci$nienie
tetnicze, hipercholesterolemia, palenie tytoniu, cukrzyca
i otytos¢. Analiza zebranych danych dowiodta, ze dysli-
pidemia jest problemem dotykajacym niemal 2/3 Pola-
koéw, anadci$nienie tetnicze to problem az 32% dorostych
o0s6b. W badaniu nie wykazano, u ilu oséb oba zaburzenia
wspotwystepuja, niemniej jednak dane dotyczace tej ko-
incydencji mozna znalez¢ w innych opracowania. Wér6d
mieszkancow Ameryki PéInocnejina péinocy kontynen-
tu europejskiego odsetek pacjentéw, u ktérych réwno-
czes$nie wystepuja oba schorzenia, oszacowano jako
bardzo wysoki, bo wynoszacy az ponad 50% pacjentow
zrozpoznanym wcze$niej nadci$nieniem tetniczym [2].
Dane stuzace do podania tej estymacji pochodzity z ba-
dania przeprowadzonego w 26 krajach na calym §wiecie
i obejmujacego 17 092 pacjentow.

Najistotniejszymi zagadnieniami dotyczacym wspét-
wystepowania obu schorzen sa z jednej strony osiagganie
docelowych wartosci parametréw kontroli w przebiegu
obu choréb, z drugiej strony za$ addytywny wplyw obu
czynnikéw na wystepowanie powiklan sercowo-naczy-
niowych oraz ryzyko zgonu. Dzieki kontrolowaniu obu
czynnikow ryzyka pacjenci sg bardziej chronieni przed
wystepowaniem powiklah sercowo naczyniowych —
prawidlowa kontrola lipemii i wartosci ci$nienia tetni-
czego pozwala obnizy¢ ryzyko takich schorzen, jak zawat
serca, udar mozgu, tetniaki aorty czy inne. Jednoczesna
kontrola nadci$nienia tetniczego i dyslipidemii jest nie-
zbedna dla poprawy rokowania pacjenta. Niestety, w wie-
lu przypadkach pacjenci nie sa prawidlowo diagnozowa-
nilub nie stosujg sie do leczeniainie osiagaja docelowych
warto$ci zar6wno ci$nienia tetniczego, jak i cholesterolu
frakeji LDL (low-density lipoprotein).

Zaden ze wspomnianych obu czynnikéw ryzyka ser-
cowo-naczyniowego nie jest obecnie dostatecznie dobrze
leczony. Zbadania NATPOL 2011 wiadomo, ze skuteczna
kontrola nadci$nienia tetniczego jest osiagana zaledwie
u mniej niz 1/3 oséb dotknietych choroba (ryc. 1) [1].
Natomiast w tekscie II Deklaracji Sopockiej — aktual-
nego dokumentu dotyczacego zasad leczenia zaburzen
gospodarki lipidowej w Polsce — zawarto dane dotyczace
parametréw kontroli stezen cholesterolu (ryc. 2) [3].
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Rycina 1. Osigganie docelowych wartosci kontroli
cisnienia tetniczego wedtug danych z badania NATPOL
2011 (na podstawie [1])
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Rycina 2. Leczenie dyslipidemii w Polsce — na
podstawie osiggania docelowych stezen parametréw
lipidowych (na podstawie [3])

Wykazano, ze jedynie 1/3 pacjentéw z nadci$nie-
niem tetniczym i dyslipidemia kontynuuje stosowanie
lekow przeciwnadci$nieniowych i lekéw obnizajacych
stezenie cholesterolu w ciagu 6 miesiecy od rozpocze-
cia terapii. W zwiazku z tym poprawa stosowania sie
do zalecen (ang. adherence) farmakoterapii powinna
by¢ jednym z celow leczenia [4]. W populacji ogélnej
rowniez w stosunku do innych lekéw notuje sie niski od-
setek pacjentéw skutecznie przestrzegajacych zalecenn
dotyczacych leczenia farmakologicznego. Okoto 50%
wszystkich pacjentéow w krajach uprzemyslowionych
nie przestrzega zasad leczenia przewleklego, 70% wyku-
pionych lekéw chorzy nie przyjmuja, a osoby chorujace
na takie schorzenia, jak nadci$nienie tetnicze i hiperlipi-
demia, w praktyce przyjmuja jedynie co druga tabletke
z wszystkich przepisanych lekéw [5, 6]. Poprawa tego
stanurzeczy powinna by¢jednym z celéw terapeutycz-
nych. Jest to szczegélnie wazne ze wzgledu na fakt, ze
—jak zauwazono w jednym z fifiskich ogélnokrajowych

16—

https://journals.viamedica.pl/choroby_serca_i_naczyn



Filip M. Szymariski, Krzysztof J. Filipiak, Preparat ziozony zawierajgcy rosuwastatyng i amlodiping
______________________________________________________________________________________________________________|

rejestrow — nieprzestrzeganie zalecen dotyczacych le-
czenia nadci$nienia tetniczego istotnie zwieksza krétko-
idlugoterminowe ryzyko udaru mézgu, a wiec wplywa
niekorzystnie na rokowanie pacjentéw. Jednoczes$nie
poprawa przestrzegania zalece, w tym przypadku do-
tyczacych leczenia statynami, o okolo 50% przelozytaby
sie na zapobiezenie 2-krotnie wiekszej liczbie zgonéw
w stosunku do sytuacji, w ktérej zliberalizowano by
wskazania, z powodu ktdérych pacjenci rozpoczyna-
ja leczenie statyna. Oznacza to, ze lepiej adekwatnie,
dlugoterminowo i skutecznie leczy¢ pacjentow, u kté6-
rych juz wystepuja wskazania do statynoterapii, niz te
wskazania rozszerzac na kolejne grupy chorych. Jed-
na z metod poprawy leczenia jest zmniejszenie licz-
by przyjmowanych przez chorych tabletek. Pacjenci
z kilkoma chorobami przewleklymi, takimi jak nadcis-
nienie tetnicze i dyslipidemia, czesto sa zmuszeni do
jednoczesnego przyjmowania wielu preparatéw. Nie-
zaleznie od rodzaju leczonego schorzenia uproszczenie
schematu lekowego, a wiec miedzy innymi redukcja
liczby tabletek, 1aczy sie z poprawa parametrow okre-
§lanych jako compliance i adherence, czyli — ogdlnie
rzecz biorac — krotko- i dlugoterminowe stosowanie
sie do zalecen lekarskich [7]. OdpowiedzZ na ten pro-
blem kliniczny stanowig obecnie preparaty zlozone. Do
niedawna gléwna grupa lekéw stosowanych w postaci
preparatéw ztozonych byly Iaczone preparaty hipoten-
syjne. Dzi$ do dyspozycji mamy takze miedzy innymi
gotowe polaczenia dwulekowe zawierajace preparat
hipotensyjny i hipolipemizujacy. Wiasnie statyna i lek
przeciwnadci$nieniowy w postaci preparatu zlozone-
go to, by¢ moze, odpowiedz na problem skutecznego
leczenia dyslipidemii i nadci$nienia tetniczego.

PREPARATY ZLOZONE
W WYTYCZNYCH TOWARZYSTW NAUKOWYCH

W odniesieniu do terapii nadci$nienia tetniczego
i zaburzen gospodarki lipidowej w Polsce obowiazuja
dwa rodzaje dokumentéw — z jednej strony zalecenia
European Society of Cardiology (ESC), a z drugiej strony
dokumenty sygnowane przez polskich ekspertow. W wy-
tycznych ESC dotyczacych prewencji choréb uktadu ser-
cowo-naczyniowego podkreslono, ze stosowanie statyny
u pacjentéw z nadci$nieniem tetniczym jest wskazane
u 0s6b, u ktérych wspélistnieje jeden z nastepujacych
czynnikow:
 cukrzyca typu 2;
* rozpoznana choroba uktadu sercowo-naczyniowego;

¢ 10-letnie ryzyko choréb ukiadu sercowo-naczynio-
wego wyzsze lub réwne 5% (wg skali oceny ryzyka

SCORE) [8].

W tym samym dokumencie zwrécono réwniez uwa-
ge na konieczno$¢ oceny i identyfikacji przyczyn nie-
przestrzegania zalecen lekarskich oraz indywidualne
dobieranie rodzaju leczenia w celu poprawy opieki nad
pacjentami, w tym wiaénie poprzez zmniejszanie liczby
przyjmowanych przez pacjentéw tabletek.

Temat zasadno$ci stosowania statyn u pacjentéw
znadci$nieniem tetniczym poruszono takze w najnow-
szych wytycznych Polskiego Towarzystwa Nadci$nienia
Tetniczego (PTNT) [9]. W dokumencie zacytowano za-
lecenia europejskie, rozszerzajac je dodatkowo o tabele
zawierajaca praktyczny przewodnik dobierania warto$-
ci docelowej stezenia cholesterolu frakcji LDL —a wiec
celu terapeutycznego leczenia statyna — zaleznie od
ryzyka sercowo-naczyniowego u chorego na cukrzy-
ce (tab. 1). Mimo ze dokument ten nie zawiera opinii
na temat zastosowania preparatu zlozonego ze statyny
ileku hipotensyjnego, to znajduje si¢ w nim nastepujace
zdanie: ,Zdecydowanie lepsza wspdlprace w zakresie
terapii (...) mozna uzyskad, upraszczajac schemat terapii
(preferowanie preparatéw zlozonych)” [9].

JAKIE SUBSTANCJE POWINIEN ZAWIERAG
PREPARAT ZLOZONY?

Najczesciej stosowanymi lekami hipolipemizujacy-
mi sa oczywiScie statyny i to sposréd nich nalezy wy-
bieraé substancje nie tylko silne, ale takze wykazujace
dobry profil bezpieczefistwa, na przyklad takie jak ro-
suwastatyna.

W stosunku do lekéw hipotensyjnych w aktualnych
wytycznych PTNT wskazano, ze w leczeniu niepowi-
ktanego nadci$nienia tetniczego mozna siegac po jedna
z pieciu gléwnych grup lekéw hipotensyjnych, na przy-
ktad antagonistéw wapnia, do ktérych zalicza sie amlodi-
pine. Dodatkowo amlodipina jest wskazana w przypad-
ku wspétwystepowania takich schorzen, jak: miazdzyca
tetnic koficzyn dolnych, nadci$nienie tetnicze u oséb
w podeszlym wieku, izolowane nadci$nienie tetnicze
skurczowe, astma oskrzelowa, przewlekla obturacyj-
na choroba pluc, choroba niedokrwienna serca, zesp6t
metaboliczny, cukrzyca, dna moczanowa, albuminuria/
/biatkomocz, zaburzenia potencji.

Obie substancje czynne — rosuwastatyna i amlo-
dipina — wykazuja duzy potencjal terapeutyczny oraz
odpowiednio ustalony stosunek korzysci do ryzyka,
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Tabela 1. Cele terapii hipolipemizujgcej u pacjentéw z nadcisnieniem tetniczym (zmodyfikowano na podstawie [9]).

Autorska propozycja stosowania konkretnych dawek potgczenia rosuwastatyny oraz amlodipiny

Powiktania narzgdowe,
3. stadium CKD, cu-
krzyca

Statyna
Stezenie LDL
< 100 mg/dl

Jawna CVD, 4. > sta-
dium CKD

20/5

Statyna
Stezenie LDL
< 70 mg/dl

Statyna
Stezenie LDL
< 100 mg/dl
20/5
Statyna
Stezenie LDL
< 70 mg/dl

20/5 lub 20/10
Statyna
Stezenie LDL
< 100 mg/dl
20/5 lub 20/10
Statyna
Stezenie LDL
< 70 mg/dl

Sytuacja kliniczna Cisnienie tetnicze [mm Hg]
Wysokie prawidtowe Nadcisnienie tetnicze Nadcisnienie tetnicze Nadcisnienie tetnicze
SBP 130-139 lub | stopnia 1l stopnia 11l stopnia
DBP 85-89 SBP 140-159 lub SBP 160-179 lub SBP > 180 lub
DBP 90-99 DBP 100-109 DBP > 110
Bez czynnikéw ryzyka
1-2 czynniki ryzyka 10/5 10/5 lub 10/10 15/10
Statyna Statyna Statyna
Stezenie LDL Stezenie LDL Stezenie LDL
< 115 mg/dl < 115 mg/dl < 100 mg/dl
> 3 czynnikow ryzyka 15/5 15/5 lub 15/10 15/10
Statyna Statyna Statyna
Stezenie LDL Stezenie LDL Stezenie LDL
< 115 mg/dl < 100 mg/dl < 110 mg/dl

20/10
Statyna
Stezenie LDL
< 100 mg/dl
20/10
Statyna
Stezenie LDL
< 70 mg/dl

SBP (systolic blood pressure) — skurczowe ci$nienie tetnicze; DBP (diastolic blood pressure) — rozkurczowe ci$nienie tetnicze; LDL (low-density lipoprote-
in) — lipoproteiny o niskiej gestosci; CKD (chronic kidney disease) — przewlekta choroba nerek ; CVD (cardiovascular disease) — choroba uktadu sercowo-

-naczyniowego

a ich laczne stosowanie jest uzasadnione réwnocze-
snym wplywem na obnizenie ryzyka sercowo-naczy-
niowego, zwiagzanym ze skutecznym leczeniem dwéch
wspolistniejacych czynnikéw ryzyka — dyslipidemii
i nadci$nienia tetniczego. Warto$¢ rosuwastatyny udo-
wodniono w kliku badaniach, miedzy innymi w bada-
niu JUPITER (Justification for the Use of Statins in Primary
Prevention: An Intervention Trial Evaluating Rosuvastatin
trial) [10] — pierwszym badaniu klinicznym wskazuja-
cym, ze leczenie statyng moze przynie$¢ korzysci pacjen-
tom z niskim lub prawidiowym stezeniem cholesterolu
frakcji LDL i bez rozpoznanej choroby uktadu sercowo-
-naczyniowego. Podstawa badania byla obserwacja pa-
cjentéw z prawidlowym stezeniem cholesterolu frakcji
LDL oraz podwyzszong wartoscig biatka C-reaktywnego
o wysokiej czulosci (hsCRE, high-sensitivity C-reactive pro-
tein). W badaniu JUPITER wykazano, ze rosuwastatyna
w poréwnaniu z placebo znaczaco obnizala wzgledne
ryzyko zawatu serca 0 54%, udaru mézgu — o 48% i re-
waskularyzacji tetniczej — 0 46%. Badanie JUPITER
jest klasycznym badaniem z zastosowaniem statyny
W prewencji pierwotnej, mozna zatem postawic teze,
ze wlasnie ta statyna (rosuwastatyna w dawce 20 mg)

powinna by¢ skladnikiem preparatéw zlozonych prze-
znaczonych dla szerokich populacji pacjentéw z nadcis-
nieniem tetniczym.

Niezaleznie od tego rosuwastatyna jest przede wszyst-
kim statyna o najsilniejszym potencjale obnizajacym ste-
zenie cholesterolu frakcji LDL. Skuteczno$¢ hipolipemi-
zujaca rosuwastatyny jest widoczna nawet w przypadku
zastosowaniu jednejz mniejszych dostepnych dawek leku
—5,10czy 15 mg. Zastosowanie rosuwastatyny, juz w tych
niewielkich dawkach, istotnie obniza zaréwno stezenie
cholesterolu frakcji LDL, jak réwniez inne parametry, ta-
kie jak cholesterol catkowity czy triglicerydy w r6znych
grupach pacjentéw [11] (ryc. 3).

Korzystny wptyw narokowanie udowodniono takze
w odniesieniu do preparatéw zawierajacych amlodipine.
Wjednym z gléwnych badan nad tym lekiem — CAME-
LOT —wykazano, ze u pacjentéw z choroba tetnic wieni-
cowych zastosowanie amlodipiny laczy sie z redukcja
ryzyka incydentéw wieficowych [12]. Danych o korzy-
$ciach plynacych z jednoczasowego stosowania statyny
ileku hipotensyjnego —amlodipiny dostarczylo badanie
ASCOT, wraz z serig publikacji dotyczacych uprzednio
wyselekcjonowanych podgrup pacjentéw [13-16]. Bada-
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Rycina 3. Wptyw rosuwastatyny na parametry kontroli lipidogramu; LDL (low-density lipoprotein) — lipoproteiny
o niskiej gestosci; HDL (high-density lipoprotein) — lipoproteiny o wysokiej gestosci; BMI (body mass index) —

wskaznik masy ciafa (zrédto [11])

nie ASCOT przeprowadzono w celu oceny, czy nastepuje
jakiekolwiek dzialanie synergistyczne miedzy obnizaja-
cymi osoczowe stezenie lipidow we krwi a obnizajacymi
ci$nienie tetnicze schematami terapii w celu zapobiegania
incydentom sercowo-naczyniowym. Analizowano udo-
wodnione korzysci sercowo-naczyniowe u pacjentéw
leczonych réwnoczesnie statyna oraz lekiem przeciw-
nadci$nieniowym (amlodiping). Dane uzyskane w toku
tego badania wskazuja, ze korzysci z leczenia statynami sg
w duzej mierze niezalezne od rodzaju statyny, ale zaleza
od stopnia obnizenia stezenia cholesterolu frakcji LDL.
Dlatego typ statyny powinny odzwierciedla¢ stopien
zmniejszenia wartosci cholesterolu frakcji LDL wyma-
gany do osiggniecia docelowego stezenia tego parame-
tru u danego pacjenta. Na podstawie wynikéw badania
ASCOT mozna wnioskowac¢ o korzyéciach klinicznych
zwigzanych ze stosowaniem amlodipiny z dowolna sta-
tyna, w tym wysoko skuteczng rosuwastatyna. Co wiecej,
istnieja dowody na to, ze amlodipinaistatyna podawane
w jednej tabletce cechuja si¢ dobrym profilem bezpie-
czefistwa i skuteczno$ci.

Celem retrospektywnego badania kohortowego
CARPE [17] byla ocena potencjalnych korzysci ze sto-
sowania pojedynczej tabletki (FDC, fixed-dose combina-
tion) zawierajacej amlodipine ze statyna w poréwnaniu
z oddzielnym podawaniem tych lekéw. Zastosowanie
FDC amlodipiny ze statyna spowodowato poprawe prze-
strzegania zalecen lekarskich. Pacjenci przyjmujacy FDC
prawie 2 razy czesciej przestrzegali zalecef niz chorzy
przyjmujacy w ramach terapii leki w oddzielnych tablet-

kach. Skutecznoséischemat leczenia wiaze sie z nizszym
ryzykiem zdarzen sercowo-naczyniowych u pacjentow
poddanych prewencji pierwotne;j.

Polaczenie rosuwastatyny z amlodiping ma jeszcze
kilka innych potencjalnych zalet, wykazanych na pod-
stawie danych z badan podstawowych. Dostepne dane
wskazuja, ze okreslone kombinacje lekow obnizajacych
ci$nienie tetnicze i statyn moga wchodzié¢ w interakcje,
generujac synergistyczne korzy$ci w zakresie zdarzen
sercowo-naczyniowych. Na podstawie badania Maso-
naiwsp. [18] wiadomo, ze migdzy amlodiping i statyna
(atorwastatyna) wystepuje elektrochemiczne wigzanie
w podwojnej warstwie lipidowej blon naczyniowych
mieéni gladkich. Przypuszcza sie, ze cho¢ funkcjonal-
noé¢ kanaléw wapniowych typu L w komérkach mieéni
gladkich naczyn krwionos$nych jest zwykle tracona pod-
czas migracji tych komorek w czasie rozwoju procesu
miazdzycowego, to wystepuje potencjalny efekt statyny,
ktéry moze zatrzymac wzrostiréznicowanie sie komoérek
mieéni gladkichiprzywréci¢ich reakcje na antagonistéw
wapnia. Ponadto uwaza sie, ze blaszki miazdzycowe s
stabilizowane dzieki zmniejszonej apoptozie i niszczeniu
komérek mieéni gladkich naczyn krwiono$nych, ogra-
niczeniu uwalniania metaloproteinaz oraz zachowaniu
struktury wewnatrzkomérkowej, ktére sg efektem jed-
noczesnego stosowania amlodipiny i statyny. Wyniki ba-
dan sugeruja, ze dodanie antagonisty wapnia do statyny
dziala synergistycznie w opdznianiu progresji miazdzycy
tetnic wieicowych. Wszystkie te, i inne, synergistyczne
dziatania obu lekéw podsumowano w tabeli 2 [19-23].
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Tabela 2. Podsumowanie synergistycznego dziatania rosuwastatyny i amlodipiny (zrédta [19-23])

Schorzenie

Dziatania

rosuwastatyna

Bezobjawowa

miazdzyca Dziatanie plejotropowe

Obnizanie stezenia cholesterolu frakcji LDL

amlodipina

Dziatanie przeciwmiazdzycowe

(stabilizacja i regresja blaszki miazdzycowej)

Dtawica piersiowa

Dziatanie plejotropowe (przeciwzapalne)

Choroba tetnic
obwodowych

Zespo6t metaboliczny Wptyw na lipidogram

LDL (low-density lipoprotein) — lipoproteiny o niskiej gestosci

Obnizanie stezenia cholesterolu frakcji LDL

Obnizanie stezenia cholesterolu frakcji LDL

Dziatanie plejotropowe (wptyw na hemostaze,
uktad naczyniowy i markery zapalne)

Dziatanie hipotensyjne w tetnicach wiencowych
(wazodylatacja)

Dziatanie hipotensyjne w tetniczkach obwodowych
(wazodylatacja)
Zmniejszenie agregacji ptytek krwi

Dziatanie hipotensyjne (wazodylatacja)

Tabela 3. Poré6wnanie argumentéw na rzecz potgczenia ustalonych dawek (FDC, fixed-dose combination)

— amlodipina z atorwastatyng w poréwnaniu z amlodiping z rosuwastatyna

Argument
Wybor statyny ze wzgledu —
na jej efektywnosé
hipolipemizujaca

Wybor statyny ze wzgledu
na dotyczace jej EBM

amlodipina + atorwastatyna

Statyna znakomicie przebadana w ramach
prewenciji wtérnej (IMPROVE-IT); badania dotyczace

amlodipina + rosuwastatyna
Statyna silniejsza od atorwastatyny (STELLAR)

Statyna efektywniejsza w regresji zmian
miazdzycowych (SATURN)

Statyna znakomicie przebadana
w prewencji pierwotnej (JUPITER)

prewenciji pierwotnej u chorych ze wspofistniejgcym
nadcisnieniem tetniczym czy cukrzycag

Wybor statyny z uwzgled-
nieniem jej ewentualnych
dziaftan niepozgdanych

Statyna preferowana u os6b
z niewydolnoscig nerek

Statyna preferowana u oséb z niewydolnoscig
watroby i/lub wyj$ciowo podwyzszong
aktywnoscig AspAT/AIAT

EBM (evidence-based medicine) — medycyna oparta na dowodach; IMPROVE-IT — the IMProved Reduction of Outcomes: Vytorin Efficacy International
Trial; SATURN — the Sequential Tarceva in Unresectable NSCLC; JUPITER — Justification for the Use of Statins in Primary Prevention: An Intervention Trial
Evaluating Rosuvastatin trial; AspAT (aspartate aminotransferase) — aminotransferaza asparaginianowa; AIAT (alanine aminotransferase) — aminotransfe-

raza alaninowa

PREPARAT ZtOZONY ZAWIERAJACY AMLODIPINE
| ROSUWASTATYNE — KIEDY 1 DLA KOGO?
Rosuwastatyna i amlodipina sg lekami dobrze zna-
nymi i szeroko badanymi w monoterapii, a doswiadcze-
nie terapeutyczne dotyczace zastosowania tych lekow
w réznych populacjach pacjentow jest duze. Podsu-
mowujac powyzsze obserwacje, nalezy stwierdzi¢, ze
w $wietle wynikéw badania ASCOT iinnych obecnie do-
stepnych danych zbadan leczenie statyna i lekiem hipo-
tensyjnym wszystkich pacjentéw, u ktérych wystepuja
nadcisnienie tetnicze i 10-letnie szacowane ryzyko choréb
ukladu sercowo-naczyniowego wieksze lub réwne 5%,
cukrzyca typu 2 lub rozpoznana choroba ukladu serco-
wo-naczyniowego wydaje sie uzasadnione. W praktyce
klinicznej oznaczaloby to wiekszos¢ pacjentéw z nadcis-
nieniem tetniczym (zwlaszcza mezczyzn) po 50. roku
zycia. Przy takim zatozeniu kwestia wysokoéci stezenia
cholesterolu frakcji LDL nie ma juz nawet istotnego zna-

czenia, a stwierdzenie powyzszych stanéw klinicznych

u pacjenta z nadci$nieniem tetniczym bez dyslipidemii

powinno sie wigzaé z zastosowaniem takiego preparatu

zlozonego. Jest on réwniez znakomitym rozwiazaniem

w przypadku jednoczesnego wystepowania nadci$nienia

tetniczego i hiperlipidemii.

Preparat zlozony FDC rosuwastatyny i amlodipiny
jest szczegodlnie odpowiednidla pacjentéw juz przyjmu-
jacych amlodipine:

e w celu zapewnienia im wiekszej ochrony, jezeli juz
przyjmuja antagoniste wapnia i cechuje ich wysokie
ryzyko sercowo-naczyniowe oraz umiarkowanie pod-
wyzszone stezenie cholesterolu frakcji LDL;

e uktorych stezenie cholesterolu jest podwyzszone.
Polaczenie to, dzieki swojej skutecznosci, umozliwia

zapewnienie pacjentowinie tylko odpowiedniej ochrony

sercowo-naczyniowej, ale takze komfortu stosowania.

Polaczenie amlodipiny irosuwastatyny w formie FDC jest

20—
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Tabela 4. Sita dziatania rosuwastatyny — obnizenie

wyjsciowego stezenia cholesterolu frakcji LDL (low-
-density lipoprotein)

Dawka Obnizenie wyjsciowego stezenia
rosuwastatyny [mg] cholesterolu frakcji LDL (%)

5 | 38

10 | 43

15 | 49*

20 | 48

30 | 51

40 | 53

*Na podstawie wynikow badania ROSUPATH

zatem doskonalg alternatywa zaréwno w rozpoczynaniu,
jakikontynuowaniu leczenia w wielu grupach chorych,
zapewniajac jednocze$nie skutecznosé, bezpieczenstwo
oraz prostote terapii.

POZYCJONOWANIE POLACZEN
ANTAGONISTA WAPNIA-STATYNA

Na rynkach farmaceutycznych znajdowaly sie do-
tad FDC, w ktérych amlodipine faczono z atorwastatyna,
anierosuwastatyna. W tabeli 3 podano argumenty prze-
mawiajace za stosowaniem tych polaczen.

DAWKOWANIE

Jak wyzej wspomniano, rosuwastatyna wykazuje sku-
tecznos¢ hipolipemizujacg zaréwno w dawkach 5 czy
10 mg, ale dawki leku moga by¢ ptynnie zwiekszane az do
40 mg/dobe. Latwoé¢ modyfikacji dawkileku i mozliwos¢
jej dobrania do indywidualnych potrzeb pacjenta jest
zastuga dostepnosci na rynku polskich poérednich dawek
rosuwastatyny, takich jak 15 czy 30 mg. Aby dostosowac
dawke leku dla konkretnego pacjenta, warto postuzy¢
sie ponizsza tabela, w ktérej podano, jakiemu obnizeniu
stezenia cholesterolu frakcji LDL w stosunku do wartosci
wyjsciowych mozna sie spodziewac dzieki zastosowaniu
danej dawki rosuwastatyny [24] (tab. 4).

Amlodipina jest takze lekiem o potwierdzonym dzia-
laniu hipotensyjnym . Srednie zmiany wartosci ci$nienia
tetniczego zwigzane z zastosowaniem dwoch najczesciej
stosowanych dawek amlodipiny — 5i 10 mg — zapre-
zentowano narycinie 4. Juz najmniejsza dawka, tj. 5 mg,
wykazuje istotng skutecznos¢ hipotensyjna [25] (ryc. 4).

Dostepnosé¢ na rynku preparatéw FDC zawierajacych
rozne dawki amlodipiny i rosuwastatyny pozwala nain-
dywidualizacje terapii hipolipemizujacej i hipotensyjnej
oraz dostosowanie jej do potrzeb pacjentow.

Cisnienie
SBPna tetnana
stojaco Isiedzqco |

DBP na
siedzaco

SBP na
siedzaco |

DBP na
stojaco

Zmiana wartosci BP [mm Hg]

-16
-18 -

Rycina 4. Zmiany wartosci ci$nienia tetniczego zwigzane
ze stosowaniem amlodipiny; BP (blood pressure)

— cisnienie tetnicze; DBP (diastolic blood pressure)

— rozkurczowe cisnienie tetnicze; SBP (systolic blood
pressure) — skurczowe cisnienie tetnicze (na podstawie
[25])
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