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Woprowadzenie

24 czerwca tego roku zostaty ogtoszone przez Euro-
pejskie Towarzystwo Nadcisnienia Tetniczego (ESH,
European Society of Hypertension) podczas zjazdu
w Mediolanie, nowe wytyczne dotyczace leczenia
nadcisnienia (Zalecenia/Wytyczne ESH 2023). Pod
koniec wrzesnia na stronach czasopisma Journal of
Hypertension, oficjalnego czasopisma ESH ukazata
sie petna wersja tych wytycznych. Jednakze juz mie-
sigc wczesniej w polskim czasopismie Medycyna
Praktyczna opublikowano znakomite streszczenie
zalecen autorstwa prof. Andrzeja Januszewicza, jed-
nego z ich twércow. Prezentowany tekst — zgod-
nie z tytutem — jest proba komentarza na temat
zmian w stosunku do zalecen ESH i Europejskiego
Towarzystwa Kardiologicznego (ESC, European So-
ciety of Cardiology) z 2018 r. i réznic w poréwnaniu
z zaleceniami Polskiego Towarzystwa Nadcisnienia
Tetniczego (PTNT) z2019r.

Zalecenia ESH dotyczace leczenia nadcisnienia
tetniczego (NT) maja ogromne znaczenie dla srodo-
wiska lekarskiego na swiecie. To juz pigta edycja tych
wytycznych, wczesniej ukazywaty sie one w latach
2003,2007,2013i2018. Kazde kolejne wydanie szyb-
ko osiggato wysoka pozycje wsrdd najczesciej cyto-

wanych medycznych publikacji naukowych na swie-
cie. Nalezy przypuszcza¢, ze tak duze oddziatywanie
powinno by¢ réwniez udziatem zalecer ESH z 2023 r.

Zauwazalne sg jednak trzy istotne réznice w po-
réwnaniu z poprzednimi wersjami zalecen ESH,
ktére moga wptynac¢ na stopien oddziatywania
tegorocznych wytycznych. Po pierwsze aktualna
wersja jest bardzo obszerna. O ile Zalecenia ESH
2013 liczyty 57 stron, to juz wersja z 2018 r. byta ob-
szerniejsza i zajmowata 80 stron, natomiast Wytycz-
ne ESH 2023 obejmujg ponad 150 stron plus 1743
pozycje pismiennictwa. Oznacza to, ze ze wzgle-
déw praktycznych moga by¢ one mniej przydatne
dla lekarzy podstawowej opieki zdrowotnej (POZ),
ktérzy prowadza leczenie wiekszosci pacjentow
z NT. Zalecenia ESH 2023 to w zasadzie specjali-
styczna monografia na temat NT. Dla poréwnania
warto doda¢, ze Zalecenia PTNT 2019 zawierajg
(bez czesci pediatrycznej) rozsgdne 60 stron infor-
macji praktycznych. Cho¢ autorzy z ESH we wste-
pie wyrazaja nadzieje, ze nowy dokument bedzie
przydatny dla wielu grup lekarzy (we hope that this
structure will make the ESH guidelines useful not only
to the practicing physicians but also to hypertension
experts and investigators), to w opinii autoréw ni-
niejszego opracowania ucieszy on przede wszyst-
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kim hipertensjologéw i badaczy zajmujacych sie
tym zagadnieniem, poniewaz stanowi bardzo do-
bra baze wiedzy naukowej na temat szerokiego
spektrum szczegdétowych zagadnien zwigzanych
z hipertensjologia. Dodatkowo, w odréznieniu od
trzech ostatnich wersji, Wytyczne ESH 2023 nie sg
sygnowane przez ESC, ktére wyda wiasne zalecenia
na temat NT w przysztym roku. Autorzy, informujac
o tym fakcie, nie podali przyczyn tego rozdzwieku,
ktéry moze sie przyczyni¢ do mniejszej i krotszej
percepcji Zalecen ESH 2023 wsréd lekarzy prak-
tykéw. Tegoroczna publikacja Zalecen ESH 2023,
a w kolejnym roku Wytycznych ESC 2024 stwarza
ciekawa sytuacje dotyczaca ewentualnego wyda-
nia nowych Wytycznych PTNT. Na ogdt polskie za-
lecenia ukazywaty sie od roku do 2 lat od publikacji
dokumentu europejskiego. Obecnie beda musiaty
wywazy¢ racje obu wspomnianych dokumentow,
a jednoczesnie zachowac oryginalny charakter. To
jeden z powodéw wydania niniejszego komenta-
rza, ktéry skupia sie na poréwnaniu Zaleceh ESH
2023 z Wytycznymi PTNT 2019.

Ponadto, w odréznieniu do Zalecen ESH/ESC
2018, ktore zawieraty wiele przetomowych wska-
zan w poréwnaniu z poprzednimi opublikowany-
mi w 2013 r., aktualny dokument zawiera niewiele
praktycznych zmian w poréwnaniu z przetomowy-
mi Zaleceniami ESH/ESC 2018, cho¢ trzeba przy-
zna¢, ze obiektywnie nie byto szans na wprowa-
dzenie zmian przetomowych. Zalecenia te konse-
kwentnie wzmacniajg kluczowe zmiany z 2018 r.,
np. rewolucyjny schemat terapeutyczny stosowania
ztozonych lekéw hipotensyjnych. W opinii autoréw
tego opracowania podstawowym argumentem no-
wego wydania wytycznych ESH byt jednak uptyw
pieciu lat. Tradycyjnie zalecenia ESH nieco rozcza-
rowuja pewnym konserwatyzmem podejscia do
leczenia NT w zakresie efektu klasy pomiedzy gru-
pami i w obrebie grup lekéw hipotensyjnych w po-
réwnaniu z wieloma dokumentami krajowymi, np.
brytyjskimi czy polskimi.

Duza objetos¢ Zalecen ESH/ESC 2023 sprawita,
ze w niniejszym komentarzu ograniczono sie jedy-
nie do streszczenia kluczowych tabel rekomenda-
cyjnych i rycin, zachowujac przede wszystkim za-
gadnienia dotyczace strategii leczenia nadcisnienia
tetniczego oraz te, ktére znacznie réznig sie od zale-
cen PTNT 2019. Elementy Zalecerh ESH 2023 i PTNT
2019 wydrukowano czcionka zwykta, a komentarz
— czcionka pogrubiona. Komentarze te nie maja

charakteru oficjalnego stanowiska PTNT, a sg jedy-
nie wyrazeniem prywatnych opinii autoréw.

1. Klasa rekomendac;ji

Procedura diagnostyczna lub lecznicza jest jednoznacznie
przydatna lub korzystna i skuteczna, a potencjalne

I | korzysci jednoznacznie przewazaja nad potencjalnym
ryzykiem na podstawie dowodéw naukowych lub
powszechnie przyjetej opinii

Nie jest pewne, czy procedura diagnostyczna lub lecznicza
jest przydatna lub korzystna i skuteczna, a potencjalne
korzysci przewazaja nad potencjalnym ryzykiem na
podstawie dowodéw naukowych lub rozbiezncyh opinii

Procedura diagnostyczna lub lecznicza jest nieprzydatna
lub nieskuteczna lub potencjalne ryzyko przewaza nad
potencjalnymi korzy$ciami na podstawie dowodoéw
naukowych lub powszechnie przyjetej opinii

Autorzy wytycznych ESH po raz pierwszy
zdecydowali sie na wprowadzenie klasy zalecen
i poziomu dowodéw naukowych dotyczacych
poszczegdlnych zagadnien diagnostyki i tera-
pii nadci$nienia tetniczego w 2018 r. W obecnej
wersji wprowadzono istotne uproszczenie, taczac
w klase zalecen Il dotychczasowe klasy IIA, czyli
»nalezy rozwazyc”, i lIB:,,mozna rozwazyc’, ponie-
waz granica pomiedzy nimi byla czesto trudna
do okreslenia. To krok w dobrym kierunku. Warto
zauwazyg¢, ze taka gradacje rekomendacji w Zale-
ceniach PTNT wprowadzono juz w 2019 r., nazy-
wajac ja reguta swiatel drogowych. Jednoczesnie
nie wprowadzono zasady poziomu dowodoéw na-
ukowych. Jest oczywiste, ze wytyczne powinny
uwzglednia¢ zasady medycyny opartej na do-
wodach (EBM, evidence-based medicine). Jednak
w niektérych aspektach nie jest to mozliwe ze
wzgledu na brak odpowiednich badan. W takich
wypadkach wskazéwki dotyczace decyzji lekar-
skich opieraja sie na opinii ekspertéw. Wprowa-
dzenie pewnej deprecjacji konkretnych zalecen
opartych na opinii ekspertéow jest zdaniem au-
toréw dyskusyjne, poniewaz powoduje ostabie-
nie przekazu dotyczacego niektorych z nich (np.
kiedys to ostabienie dotyczyto terapii skojarzone;j
i lekow ztozonych, obecnie — zagadnien prze-
strzegania zalecen czy inercji terapeutycznej).
Te przestania, istotne z perspektywy podniesie-
nia populacyjnej skutecznosci leczenia NT, i tak
z trudem przebijaja sie w swiadomosci lekarzy.
Wydaje sig, ze zwrocenie uwagi w tekscie zalecen,
czy konkretne wskazowki opieraja sie na bada-
niach EBM, czy na opinii ekspertéw, byloby wy-
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starczajgce. Zalecenia dotyczace leczenia NT skie-
rowane sg, ze wzgledu na rozpowszechnienie tej
choroby, przede wszystkim do lekarzy rodzinnych
i internistéw i jednoznaczny przekaz w tabelach
podsumowujacych poszczegélne zagadnienia
jest istotng wartoscig takich zalecen. Co ciekawe,
analizujac poszczegoélne tabele rekomendacyjne
zWytycznych ESH 2023, wiele zalecei ma poziom
dowoddéw C oparty na opiniach ekspertow.

2. Nowe zagadnienia i zmiany
w Zaleceniach ESH 2023

Autorzy Wytycznych ESH 2023 wymienili az 25
istotnych réznic w stosunku do poprzedniej wer-
sji dokumentu. W rzeczywistosci istotnych zmian
czy uaktualnien jest niewiele i dotycza one lecze-
nia powiktan metabolicznych i kardiologicznych,
a nie samej terapii NT. Wynika to z postepow w za-
kresie farmakoterapii, jaka jest udziatem takich
dziedzin jak kardiologia czy diabetologia. Nalezy
natomiast doceni¢ oméwienie, czego nie dokona-
no w poprzedniej wersji zalecen ESH, wielu sytu-
acji szczegolnych NT czy choréb towarzyszacych.

Ponizej podano i opatrzono komentarzem tyl-
ko te zmiany, ktore w opinii autoréw opracowania
maja istotny charakter dla terapii NT, oraz wspo-
mniane wazne uzupetnienia dotyczace indywidu-
alizacji terapii hipotensyjnej.

Nowe zagadnienia i zmiany w Zaleceniach ESH
2023 (wyboér wedtug opinii autoréw komentarza):
1. Uaktualnienie kryteriéw rozpoczecia terapii hi-

potensyjnej i docelowych wartosci cisnienia tet-

niczego.

2. Podniesienie rangi beta-adrenolitykow (BB) jako
jednej z podstawowych grup lekéw hipotensyj-
nych.

3. Modyfikacja podstawowego algorytmu leczenia
hipotensyjnego.

4. Uaktualnienie algorytmow leczenia NT.

5. Uaktualnienie pozycji denerwacji tetnic nerko-
wych (RDN, renal denervation) w terapii hipo-
tensyjnej.

6. Omowienie wptywu NT i terapii hipotensyjnej
na demencje.

7. Uaktualnienie leczenia powiktan kardiologicz-
nych NT [niewydolnos$¢ serca z obnizong frak-
cja wyrzutowq (HFrEF, heart failure with reduced
ejection fraction), niewydolnos¢ serca z zachowa-
na frakcja wyrzutowa (HFpEF, heart failure with

preserved ejection fraction), migotanie przedsion-
kéw (MP)].

8. Uaktualnienie algorytmoéw leczenia NT u pacjen-
tow z cukrzyca.

9. Wprowadzenie oméwienia réznic w terapii wyni-
kajacych z indywidualizacji terapii hipotensyjnej:
a) rozne fenotypy NT,
b) rézna pte¢,
c) tetniak aorty,
d) wady zastawek serca,
e) nadcis$nienie okotooperacyjne,
f) COVID-19,
g) NT u pacjentéw onkologicznych,
h) NT u pacjentow z jaskra,
i) NT u pacjentéw pulmonologicznych,
j) NT u pacjentéw z dng moczanowa,
k) NT u pacjentéw z autoimmunologicznymi

chorobami zapalnymi.

10.Rekomendacje dotyczace prowadzenia pacjen-
tow zwigzane ze zjawiskami nieprzestrzegania
zalecen (non-adherrence) i inercji terapeutyczne;j.

3. Klasyfikacja nadcisnienia
tetniczego i ocena globalnego
ryzyka sercowo-naczyniowego (s-n)

Autorzy zalecen utrzymali dotychczasowa klasy-
fikacje NT na podstawie wartosci ci$nienia tetni-
czego, ktora nadal nie uwzglednia zmian wprowa-
dzonych w amerykanskich zaleceniach American
College of Cardiology i American Heart Association
(ACC/AHA) z 2017 r., w ktoérych zdefiniowano
NT jako wartosci cisnienia réwne 130/80 mm Hg
lub wyzsze. To rozsadna decyzja. Nalezy przypo-
mnie¢, ze w zaleceniach amerykanskich ACC/AHA
2017 przyjeto nowa klasyfikacje ci$nienia tetni-
czego, zakladajaca rozpoznanie NT od wartosci
ci$nienia 130/80 mm Hg, a przy wartosciach od
140/90 mm Hg pozwalajaca na rozpoznanie NT
2. stopnia. Podstawowe argumenty wskazuja na
wieksze ryzyko s-n u 0séb z cisnieniem tetniczym
powyzej 130/80 mm Hg w poréwnaniu z warto-
Sciami nizszymi, a takze na uzyskane w badaniu
SPRINT korzysci zwigzane z obnizaniem cisnienia
tetniczego ponizej 120/80 mm Hg. Tej nowej kla-
syfikacji nie przyjeto w wytycznych ESC/ESH 2018
oraz w Zaleceniach PTNT 2019. Uznano, ze zwiek-
szenie odsetka oséb dorostych z rozpoznaniem
NT do ponad 60%, bedace konsekwencja nowej
klasyfikacji, oznaczatoby stygmatyzowanie wielu
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0s6b zasadniczo zdrowych, u ktérych nalezatoby

wiaczyc¢ terapie hipotensyjna, jednoczesnie w ba-

daniu HOPE-3 nie wykazano korzysci terapii hi-
potensyjnej u pacjentow z cisnieniem tetniczym
ponizej 140/90 mm Hg.

Warto podkresli¢, ze granica rozpoznania NT
wynoszaca 140/90 mm Hg jest swego rodzaju
wartoscia arbitralna, oparta na wynikach badan
wskazujacych, ze od tej wartosci dziatania inter-
wencyjne niefarmakologiczne i farmakologiczne
przynosza korzysci. Cho¢ ryzyko s-n rosnie juz od
wartosci cisnienia > 115/75 mm Hg, to brakuje da-
nych potwierdzajacych, by leczenie hipotensyjne
u takich pacjentéw je redukowato.

Aktualna klasyfikacja ESH 2023 jest niemal
identyczna z tg zamieszczong w Zaleceniach PTNT
2019 (tab. 1).

Jedyna réznica to dodanie relatywnie rzadkiej
sytuacji fenotypowej izolowanego nadci$nienia
rozkurczowego. Przy okazji tego uzupetnienia do
klasyfikacji ESH 2023 wkradt sie btad logiczny, po-
niewaz dodanie obu kategorii nadci$nienia izolo-
wanego sprawia, ze nadcisnienie typowe (skur-
czowo-rozkurczowe) powinno by¢ definiowane
tylko jako podwyzszenie wartosci obu ciénien,
czyli ,i” a nie ,i/lub”, jak utrzymano w klasyfikacji
z Zalecen ESH 2023.

Ponadto w Zaleceniach ESH 2023 rekomenduje
sie okreslanie stadium NT:

« stadium 1. — NT bez uszkodzen narzadowych
zwigzanych z NT (HMOD, hypertension-mediated
organ damage) i/lub przewlekta choroba nerek
(PChN) w stadium 1./2,;

« stadium 2 — towarzyszace HMOD lub PChN
w stadium 3. lub cukrzycy;

« stadium 3 — towarzyszaca ChNS lub PChN
w stadium 4. lub 5.

Tabela 1. Klasyfikacja nadcisnienia tetniczego

Ta pozornie nowa klasyfikacja byta obecna juz
w Zaleceniach ESC/ESH 2018. Przedstawiono ja na
rycinie dotyczacej oceny globalnego ryzyka s-n,
co pozwalato lepiej oszacowa¢ sumaryczne ry-
zyko zdarzen i zakonczonych, i niezakonczonych
zgonem. Z tego wzgledu réwniez w Zaleceniach
PTNT 2019 ten element klasyfikacji ujeto w zna-
nej tabeli oceny globalnego ryzyka s-n opartej
na badaniach Framingham, przy czym uznano, ze
towarzyszaca cukrzyca z powiklaniami to takze
3. stadium NT (tab. 2). Warto zauwazy¢, ze ryzyko
globalne od niskiego do bardzo wysokiego, przy-
pisane poszczegdlnym stopniom NT natozonym
na stadia NT w Zaleceniach ESH 2023, nie zmie-
nito sie w stosunku do wytycznych ESC/ESH 2018
i PTNT 2019.

Autorzy stusznie podkreslaja istotny wptyw
wieku na bezwzgledne ryzyko s-n ocenione za
pomoca skali Framingham. Na przyklad wyso-
kie ryzyko s-n u osoby ponizej 50. rz. odpowiada
umiarkowanemu do wysokiego ryzyka u 70-latka
(powyzej 7,5% ryzyka incydentu w s-n okresie ko-
lejnych 10 lat). Czynnik wieku ujmuje z kolei pro-
mowana w Zaleceniach ESH 2023 skala SCORE-2.
Odnoszac te skale do polskiej populacji chorych
na NT, warto podkresli¢, ze u kazdego mezczyzny
powyzej 40. rz. i kazdej kobiety powyzej 55. rz.
ryzyko s-n jest co najmniej wysokie. Nalezy takze
pamieta¢, ze skala ta nie nadaje sie do oceny pa-
cjentéw z HMOD i/lub powiktaniami s-n, ktérych
wspotistnienie automatycznie klasyfikuje chorych
do grupy wysokiego lub bardzo wysokiego ryzyka.

W Zaleceniach ESH 2023 wprowadzono kilka
nowych czynnikéw ryzyka s-n, takich jak mata
masa urodzeniowa, stezenie lipoproteiny [Lp(a)],
stabos¢ (kruchos¢), niekorzystne nastepstwa ciag-
zy, migracja i narazenie srodowiskowe (zanie-

Kategoria Cisnienie skurczowe [mm Hg] Cisnienie rozkurczowe [mm Hg]
Cisnienie optymalne <120 i <80

Cisnienie prawidtowe 120-129 i/lub 80-84

Cisnienie wysokie prawidtowe 130-139 i/lub 85-89
Nadcisnienie 1. stopnia 140-159 i/lub 90-99
Nadcisnienie 2. stopnia 160-179 i/lub 100-109
Nadcisnienie 3. stopnia > 180 i/lub >110

Izolowane nadcisnienie skurczowe > 140 i <90

Izolowane nadcisnienie rozkurczowe <140 i > 90
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Tabela 2. Ocena globalnego ryzyka sercowo-naczyniowego wedtug wytycznych Polskiego Towarzystwa Nadcisnienia
Tetniczego (PTNT) z 2019 r. i Europejskiego Towarzystwa Nadcisnienia Tetniczego (ESH) z 2023 r.

Wysokie prawidtowe CT
130-139/85-89

Stadium 1.
Bez czynnikéw ryzyka

Stadium 1.
1-2 czynniki ryzyka

Stadium 1.' . Niskie/umiarkowane
> 3 czynniki ryzyka
Stadium 2.

Powikfania narzadowe,
cukrzyca bez powikfan,
PChN 3

Stadium 3.

Jawna choroba uktadu
Sercowo-naczyniowego,
cukrzyca z powiktaniami,
PChN > 4

Bardzo wysokie

NT 1. stopnia
140-159/90-99

Wysokie

Bardzo wysokie

Wartos¢ CT [mm Hg]

NT 2. stopnia
160-179/100-109

Umiarkowane

Wysokie

NT 3. stopnia = 180/110

Wysokie

Wysokie

Wysokie

Wysokie Bardzo wysokie

Bardzo wysokie Bardzo wysokie

NT — nadcisnienie tetnicze; CT — ci$nienie tetnicze; PChN — przewlekfa choroba nerek

czyszczenia i hatas). Poniewaz wiekszos¢ z nich
jest niemodyfikowalna, uwzglednienie tych czyn-
nikbw ma mate znaczenie praktyczne. Warto
przypomnie¢, ze przelomowa zmiang w zakresie
czynnikdw ryzyka w zaleceniach ESC/ESH 2018
byto wprowadzenie wartosci przyspieszonej spo-
czynkowej akcji serca > 80 u/min. Aktualne pol-
skie dane wskazuja, ze okoto 30% chorych na NT
ma czestos¢ akcji serca powyzej 80-85 u/min. To

ttumaczy podniesienie rangi lekéw beta-adreno-
litycznych w aktualnej wersji wytycznych ESH, co
omoéwiono w dalszej czesci opracowania.

4. Kryteria rozpoczecia leczenia
i docelowe wartosci cisnienia

W tabeli 3 przedstawiono adaptacje kryteriow
rozpoczecia terapii hipotensyjnej i docelowego

Tabela 3. Zmiany dotyczace rozpoczecia terapii i cisnienia docelowego w wytycznych Europejskiego Towarzystwa
Nadcisnienia Tetniczego (ESH) z 2013 r. (zaznaczone czarnymi elipsami) natozone na kryteria uwzglednione w zaleceniach
Polskiego Towarzystwa Nadcisnienia Tetniczego (PTNT) z 2019 .

NT skurczowo-rozkurczowe

Izolowane

nadcisnienie
skurczowe

Pacjent w wieku
< 65 lat

Pacjent w wieku
65-80 lat

Pacjent w wieku
> 80 lat

NN

Pacjent z choroba s-n,
szczegdlnie ChNS

Kryterium CT
rozpoczecia terapii

1° (posredni) cel
terapeutyczny
CT skurczowe

II° (ostateczny)
cel terapeutyczny
CT skurczowe

CT niezalecane

Cel terapeutyczny
CT rozkurczowe

CT rozkurczowe
niezalecane

NT — nadcisnienie tetnicze; s-n — sercowo-naczyniowy; ChNS — choroba niedokrwienna serca; CT — cisnienie tetnicze
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Tabela 4. Kryteria rozpoczecia terapii i ci$nienia docelowego wedtug zalecen Polskiego Towarzystwa Nadcisnienia Tetniczego

(PTNT) z2019r.

NT skurczowo-rozkurczowe

Pacjent w wieku
<65 lat

Pacjent w wieku
65-80 lat

Izolowane
nadcisnienie

Pacjent w wieku
skurczowe

> 80 lat

Kryterium CTrozpoczecia >140/90 > 140/90 > 160/90 >140
terapii

I° (posredni) cel *
terapeutyczny CT skurczowe <140 <140
II"(ostateczny) cel <130 <140 <150 <130
terapeutyczny CT skurczowe

CT niezalecane <120 <130 <130 < 120*
Cel terapeutyczny <80 <80 <80 B
CT rozkurczowe

CT rozkurczowe niezalecane <70 <70 <70 <65

W przypadku izolowanego NT skurczowego w wieku podesztym i bardzo podesztym obowigzuja kryteria rozpoczecia terapii i docelowe oraz niezalecane
wartosci skurczowego CT odpowiednie do wieku. NT — nadcisnienie tetnicze; CT — ci$nienie tetnicze

oraz niezalecanego cisnienia tetniczego z Wytycz-
nych PTNT 2019, nanoszac zmiany wprowadzone
w Zaleceniach ESH 2023, i dodano oryginalna ta-
bele zWytycznych PTNT 2019 (tab. 4).
Zasadniczo w Wytycznych ESH 2023 utrzy-
mano zalecenie z poprzednie wersji rozpo-
czynania terapii hipotensyjnej w przypadku
cisnienia > 140/90 mm Hg. W odréznieniu do
wytycznych amerykanskich nie zaleca sie za-
tem farmakoterapii hipotensyjnej (podobnie
Wytyczne PTNT 2019) u oséb z cisnieniem tet-
niczym wysokim prawidtowym. Wprowadzono
jednak nowa kategorie pacjentéw z NT i choroba
s-n, szczegolnie z choroba niedokrwienng ser-
ca, u ktérych zalecono rozpoczecie terapii hipo-
tensyjnej od wartosci cisnienia przekraczajacej
130/80 mm Hg. Wskazanie to oparto praktycznie
na wynikach jednej metaanalizy, w ktorej u pa-
cjentow z chorobg niedokrwienng serca i $red-
nim ci$nieniem skurczowym 138 mm Hg wyka-
zano korzysci terapii hipotensyjnej w zakresie
redukcji powiktan s-n, ale nie przezycia pacjen-
tow. To nowe wskazanie wydaje sie dyskusyj-
ne, szczegdlnie w kontekscie bardzo waskiego
zalecanego przedziatu cisnienia, ktére nalezy
utrzyma¢ (pomiedzy 130/80 a 120/70 mm Hg).
W Wytycznych PTNT 2019 wskazano po prostu
na koniecznos¢ rozwazenia takiego leczenia
niezaleznie od wyjsciowej wysokosci cisnie-
nia w przypadku powiktan s-n lub nerkowych
[w praktyce chodzi o pacjentéw z towarzyszaca
choroba niedokrwienna serca, niewydolnoscia
serca (NS) lub nefropatiag cukrzycowal w przy-

pisie do tabeli opisujacej kryteria rozpoczecia
terapii hipotensyjnej. Jest oczywiste, ze tacy
pacjenci musza otrzymac leki o udowodnio-
nym wptlywie na redukcje ryzyka incydentow
sercowo-naczyniowych [inhibitor konwertazy
angiotensyny (IKA) i/lub BB) lub zmniejszenie
mikroalbuminurii [lek blokujacy ukiad reni-
na-angiotensyna (RA)], ktére jednoczesnie sg le-
kami hipotensyjnymi, jednak dawkowanie tych
lekdw nie jest juz determinowane koniecznoscia
uzyskania wartosci cisnienia < 130/80 mm Hg.
Kolejnym kontrowersyjnym nowym zaleceniem
jest mozliwosc¢ rozwazenia terapii hipotensyjnej
u pacjentéw po 80. rz. z NT 1. stopnia, co opar-
to na opinii ekspertéw, a jako jedyny argument
podano fakt, ze w badaniu HYVET osiggnieto
srednio cisnienie docelowe 144 mm Hg.

Pie¢ lat temu w Wytycznych ESC/ESH 2018
wprowadzono, a w slad za nimi w Zaleceniach
PTNT 2019, nowe, nizsze wartosci docelowe ci-
$nienia tetniczego, co stanowito, obok rewolu-
cyjnego algorytmu terapii hipotensyjnej, jedna
z dwoéch najwazniejszych zmian w tym doku-
mencie. Warto przypomnie¢, ze zalecenia ame-
rykanskie ACC/AHA 2017 byly jeszcze bardziej
radykalne, zalecajac docelowe wartosci cisnienia
tetniczego ponizej 130/80 mm Hg u wszystkich
pacjentéw z NT, niezaleznie od wieku. Opisywa-
ne czesto zastrzezenia wobec badania SPRINT,
ktorego wyniki byly podstawowym argumen-
tem do obnizenia docelowego cisnienia tetni-
czego, sprawity, ze w zaleceniach europejskich,
a w $lad za nimi w polskich, nizsze docelowe
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wartosci cisnienia tetniczego ograniczono do
pacjentéw w wieku ponizej 65 lat jako tzw. dru-
gi cel terapeutyczny i wprowadzono warunek
uzyskania cisnienia tetniczego nie nizszego niz
120/70 mm Hg.

Obecne Wytyczne ESH 2023 poszly w zakre-
sie CT docelowego dalej, wskazujac na koniecz-
no$¢ obnizenia ci$nienia tetniczego ponizej
130/80 mm Hg nie tylko u pacjentéw mtodszych,
ale réwniez w wieku podesztym (65.-79.rz.), czyli
w praktyce przyjmujac punkt widzenia zalecen
amerykanskich ACC/AHA 2017. To ponownie
zmiana dyskusyjna. Podkreslono, ze oba bada-
nia, na ktorych mozna oprzec¢ takie zalecenie,
starsze badanie SPRINT i badanie STEP — je-
dyne, ktére ukazato sie po 2018 r. — zawieraja
problemy interpretacyjne. W praktyce oparto sie
jedynie na wynikach nowych metaanaliz doty-
czacych ogdlnej populacji pacjentéw z NT. Co
prawda w tekscie Zalecen ESH 2023 znajduje sie
obszerny rozdziat poswiecony zastrzezeniom wo-
bec nadmiernego obnizania ci$nienia tetniczego,
a w podsumowaniu rekomendacji docelowych
wartosci cisnienia tetniczego pojawia sie naste-
pujace zdanie: osiggniecie cisnienia docelowego
ponizej 130/80 mm Hg jest tatwiejsze u 0s6b mtod-
szych, a stanowi wyzwanie u starszych, szczegélnie
tych z towarzyszqcymi chorobami, dlatego u tych
ostatnich pacjentéw cel terapeutyczny musi by¢ in-
dywidualizowany, a osiqgniecie ciSnienia ponizej
wartosci 130/80 mm Hg moze by¢ czasami niemoz-
liwe lub niepozqgdane, to jednak ,w Swiat pojdzie”
wskazanie z tabeli rekomendacyjnej, gdzie za-
lecenie postawiono twardo, co w konsekwencji
moze stac sie przyczyna probleméw zwigzanych
ze zbyt agresywng terapia hipotensyjng u wie-
lu pacjentéw w wieku podesztym. Pewng zaletg
nizszych docelowych wartosci cisnienia u oséb
w wieku podesztym jest natomiast ograniczenie
inercji terapeutyczne;.

Co ciekawe, wydane juz po publikacji wyni-
kéw badania SPRINT w Stanach Zjednoczonych
Wytyczne leczenia NT u pacjentéw w wieku pode-
sztym American College of Physicians i American
Academy of Family Medicine 2017, opierajac je na
wynikach metaanalizy dotyczacej korzysci i ryzy-
ka intensywnego obnizania cisnienia tetniczego,
rekomenduja u pacjentéw w wieku podesztym
rozpoczynanie terapii przy wartosciach ci$nienia
skurczowego wyzszych niz 150 mm Hg i daze-

nie do wartosci docelowych ponizej 150 mm Hg,
a w przypadku przebytego udaru mézgu lub
przemijajacego udaru niedokrwiennego (TIA,
transient ischemick attack) ponizej 140 mm Hg
i z dopuszczeniem takiego ci$nienia docelowe-
go u 0s6b z wysokim globalnym ryzykiem s-n po
przedyskutowaniu z pacjentem bilansu potencjal-
nych korzysci i ryzyka.

Niezaleznie od zastrzezen dotyczacych zbyt
niskich docelowych wartosci ci$nienia tetnicze-
go w pewnych grupach pacjentéw praktyczna
korzys¢ z ich wprowadzenia obejmuje zmniej-
szenie inercji terapeutycznej lekarzy w odniesie-
niu do pacjentéw, ktérzy osiagneli cisnienie tet-
nicze bliskie wartosci 140/90 mm Hg, poniewaz
Swiadomos¢ dopuszczalnosci ci$nienia ponizej
130/80 mm Hg na pewno zwiekszy pozadana
u pacjentow mtodszych agresywnosc terapii hi-
potensyjnej.

Stusznie utrzymano zalecenie osiggniecia celu
terapeutycznego w ciggu 3 miesiecy, dla ktérego
przeszkoda moze by¢ inercja terapeutyczna, a bar-
dzo pomocne domowe pomiary ci$nienia i wia-
czanie leczenia opartego na lekach ztozonych. Jak
wskazuja wyniki badan, opéznienie intensyfikacji
leczenia o wiecej niz 2,7 miesigca zwieksza ryzyko
incydentéw s-n i zgonu o 18%.

5. Podstawowe grupy lekéw
hipotensyjnych

Zwraca uwage bardzo krétkie jak na rozmiary

Zalecen ESH 2023 omoéwienie poszczegdlnych

grup lekow. Prawdopodobnie wiaze sie to z ty-

powym dla wytycznych europejskich unikaniem
eksponowania przewag jednych grup lekow
nad drugimi, réowniez w obrebie podgrup lekéw,

a takze roznic pomiedzy poszczegodlnymi lekami

z danej grupy, nawet w zakresie indywiduali-

zacji terapii hipotensyjnej. Poniewaz Zalecenia

PTNT 2019 nie unikaja takiego wartosciowania,

kazdy z punktéw ponizej wymaga krytycznego

komentarza.

Podstawowe przestania z Wytycznych ESH 2023
dotyczace gtéwnych grup lekéw hipotensyjnych
mozna strescic¢ nastepujaco:

1. Obnizenie cisnienia tetniczego jest istotniejsze
niz wybér leku z okreslonej klasy, poniewaz ko-
rzysci z leczenia hipotensyjnego wiaza sie przede
wszystkim z redukcjg ci$nienia tetniczego.
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Zasada nadrzednego imperatywu obnizenia
cisnienia tetniczego niezaleznie od wyboru le-
kow jest stuszna, jednak nie powinna zniecheca¢,
przy spetnieniu tego imperatywu, do wykorzy-
stywania specyficznych wiasciwosci plejotro-
powych poszczegodlnych lekéw czy grup lekow
w okreslonych sytuacjach klinicznych, czyli do
indywidualizacji terapii hipotensyjnej. To dobry
moment do przypomnienia unikalnej tabeli in-
dywidualizacji terapii hipotensyjnej z Zalecen
PTNT 2019, ktéra w opinii autoré6w komentarza
nie stracita na aktualnosci (tab. 5), a brakuje po-
dobnej w Wytycznych ESH 2023, cho¢ w poszcze-
golnych rozdziatach elementy takiej indywidu-
alizacji wystepuja.

2. Piec¢ grup lekéw [IKA, antagonisci receptora an-
giotensyny Il (AllA, sartany), BB, antagonisci wap-
nia (AW) i diuretyki tiazydowe/tiazydopodobne
(DT/DTP)] uznaje sie za podstawowe, poniewaz
wyniki randomizowanych badan klinicznych
wskazuja, ze skutecznie obnizajg one ci$nienie
tetnicze i zmniejszaja ryzyko incydentéw s-n.
Z tego powodu leki z tych grup i ich skojarzenia
rekomenduje sie jako podstawe strategii lecze-
nia hipotensyjnego.

Zasadniczo utrzymano te same pie¢ podsta-
wowych grup lekéw od lat posiadajacych ten sta-
tus w Europie. Nalezy przypomnie¢, ze w 2002
r., po opublikowaniu wynikéw badania ALLHAT,
alfa-adrenolityki stracity miano lekéw podstawo-
wych, a od 20 lat nie pojawita sie zadna nowa
grupa lekéw hipotensyjnych, ktéra spetniataby
dwa kryteria: skutecznego obnizania cisnienia
tetniczego w monoterapii i redukcji czestosci
incydentow s-n i/lub $miertelnosci. To niestety
wyraz dlugoletniego braku postepu w farma-
koterapii NT. Dawniej podstawowe grupy le-
kow nazywano preparatami | rzutu, co ma nieco
mniejsze znaczenie w dobie nowych algorytmoéw
leczenia NT uwzgledniajacych zastosowanie le-
kow ztozonych. Preferencje te dotycza natomiast
na pewno monoterapii w okreslonych sytuacjach
klinicznych.

3. Preferowane kombinacje lekéw hipotensyjnych
(ujete pogladowo w formie rombu) to IKA lub
sartan z AW lub DT/DTP, w mniejszym stopniu
AW z DT/DTP, a dopuszczalne sg potaczenia BB
z kazda z pozostatych grup podstawowych. Nie-
wskazane jest taczenie IKA z sartanem.

Wiedza na temat dopuszczalnych i niedo-
puszczalnych potaczen lekéw hipotensyjnych
niewiele zmienita sie na przestrzeni lat. Prak-
tycznie jedyna istotna modyfikacja to uznanie,
po publikacji wynikéw badania ONTARGET, za
niewskazane laczenia IKA z sartanem. Nato-
miast wartosciowanie réznych potaczen i gra-
ficzny sposéb ich przedstawienia zmieniat sie
w kolejnych wydaniach zalecen, zaréwno pu-
blikowanych przez ESH, jak i PTNT. Historycz-
na ewolucje pogladéw na temat taczenia le-
kow hipotensyjnych zebrano na rycinie 1A-F.
Preferowane, dopuszczalne i niewskazane
potaczenia lekéw hipotensyjnych najczesciej
pojawialy sie na rycinach w obecnych w zale-
ceniach europejskich i polskich w graficznej
formie szesciokata. Jednak w Zaleceniach ESH
2009 pojawit sie takze trapez (okres kwestiono-
wania beta-adrenolitykéw jako lekow | rzutu),
a w Zaleceniach ESC/ESH 2018 rycina ta zupel-
nie znikneta, zapewne, aby podkresli¢ uniwer-
salnos¢ nowego algorytmu: terapia dwulekowa
— terapia tréjlekowa. W obecnej edycji zalecen
ESH 2023 rycina powrdcita, tym razem w po-
staci rombu, w ktérym wskazane potaczenia to
IKA lub sartan z AW lub DT/DTP, ale ponownie
ujeto BB jako leki mozliwe do taczenia z kaz-
da z pozostatych grup. Analizujac niewielkie
réznice w zaleceniach ESH i PTNT, wida¢, ze
wytyczne europejskie bardziej promuja te po-
taczenia, w ktérych przypadku przeprowadzo-
no duze badania kliniczne, a wytyczne polskie
premiuja takze dostepnos¢ lekéw ztozonych
z danym potaczeniem i przydatnos¢ danego
potaczenia w okreslonych grupach pacjentéw,
np. DT/DTP + AW dla oséb starszych, czy tez
BB + AW dla mtodych kobiet. Taka filozofia kie-
rowata autorami ,kolorowego diamentu” z Wy-
tycznych PTNT 2019, ktéry uwzglednia w pota-
czeniach lekowych nie tylko ich zgodnos¢ far-
makologiczna, EBM, ale takze dostepnosc¢ lekéw
ztozonych z podziatem na podstawowe (I rzutu)
i szczegolne. Nowoscig w tych polskich zalece-
niach jest ujecie na omawianej rycinie tak zwa-
nych hybrydowych lekéw ztozonych w jednej
tabletce (SPC, single pill combination), czyli po-
taczenia leku/lekow hipotensyjnych ze statyna.
W tym wzgledzie Zalecenia PTNT 2019 wyprze-
dzity nawet dostepnosc SPC ze statyna (ryc. 2).
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Diuretyk
tiazydowy/tiazydopodobny

Udowodniony korzystny wptyw
na ryzyko sercowo-naczyniowe

-adrenolityk Sartan

I

Antagonista wapnia

a-adrenolityk

Preferowane

- \ozZliwe

— Niewskazane Inhibitor konwertazy angiotensyny

Diuretyk
tiazydowy/tiazydopodobny

Udowodniony korzystny wptyw
na ryzyko sercowo-naczyniowe

(3-adrenolityk Sartan
a-adrenolityk Antagonista wapnia
m—— Preferowane Inhibitor konwertazy angiotensyny

Rycina 1. Zmiany sposobu przedstawienia rangi potaczen lekéw hipotensyjnych w kolejnych edycjach wytycznych
Europejskiego Towarzystwa Nadcisnienia Tetniczego (ESH) i Polskiego Towarzystwa Nadcisnienia Tetniczego (PTNT).
A. Zalecenia ESH 2007; B. Zalecenia ESH 2009; C. Zalecenia ESH 2013; D. Zalecenia ESH 2023; E. Wytyczne PTNT 2011;
F. Wytyczne PTNT 2015
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tiazydowy/tiazydopodobny

Diuretyk

Udowodniony korzystny wptyw
na ryzyko sercowo-naczyniowe

-adrenolityk

Inne leki
hipotensyjne

= Preferowane
== == == Przydatne z pewnymi ograniczeniami

Sartan

Antagonista wapnia

=== Mozliwe, mniej przebadane

s Njewskazane

Inhibitor konwertazy angiotensyny

- rozpocznij kombinacje dwulekowa
u wiekszosci pacjentow

« zwieksz dawke do maksymalnej tolerowanej,
a w razie potrzeby zastosuj kombinacje
tréjlekowa

« raz na dobe, preferencyjnie rano

- dodaj kolejne leki w razie potrzeby

- preferuj leki ztozone na kazdym etapie

Inhibitor konwertazy angiotensyny

lub sartan

Diuretyk
tiazydowy/tiazydopodobny

Antagonista

s Preferowane

[-adrenolityk

wapnia

Rycina 1. kont. Zmiany sposobu przedstawienia rangi potaczen lekéw hipotensyjnych w kolejnych edycjach wytycznych
Europejskiego Towarzystwa Nadcisnienia Tetniczego (ESH) i Polskiego Towarzystwa Nadci$nienia Tetniczego (PTNT).
A. Zalecenia ESH 2007; B. Zalecenia ESH 2009; C. Zalecenia ESH 2013; D. Zalecenia ESH 2023; E. Wytyczne PTNT 2011;

F. Wytyczne PTNT 2015
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Udowodniony korzystny wptyw
na ryzyko sercowo-naczyniowe

-adrenolityk

a-adrenolityk

Preferowane

- \ozZliwe

Diuretyk
tiazydowy/tiazydopodobny

Sartan

Antagonista wapnia

= Niewskazane

Inhibitor konwertazy angiotensyny

Udowodniony korzystny wptyw
na ryzyko sercowo-naczyniowe

(3-adrenolityk

Inne leki
hipotensyjne

Preferowane

Diuretyk
tiazydowy/tiazydopodobny

f{\
I
I
I

Sartan

Antagonista wapnia

=== |\oZliwe

s Niewskazane

Inhibitor konwertazy angiotensyny

Rycina 1. kont. Zmiany sposobu przedstawienia rangi potaczen lekéw hipotensyjnych w kolejnych edycjach wytycznych
Europejskiego Towarzystwa Nadcisnienia Tetniczego (ESH) i Polskiego Towarzystwa Nadcisnienia Tetniczego (PTNT).

A. Zalecenia ESH 2007; B. Zalecenia ESH 2009; C. Zalecenia ESH 2013; D. Zalecenia ESH 2023; E. Wytyczne PTNT 2011;

F. Wytyczne PTNT 2015
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tiazydowy/tiazydopodobny

Diuretyk

Udowodniony korzystny wptyw
na ryzyko sercowo-naczyniowe

Inne leki
hipotensyjne

s Dostepne SPC, skojarzenia | rzutu

-adrenolityk / Sartan

Antagonista wapnia

Statyna

Dostepne SPC, skojarzenia wskazane

Brak SPC, skojarzenia dopuszczalne

w szczegdlnych sytuacjach Inhibitor konwertazy

angiotensyny

Skojarzenie niewskazane
Skojarzenia ,hybrydowe” ze statyna

Rycina 2. Pofaczenia lekéw hipotensyjnych z uwzglednieniem ich przydatnosci i dostepnosci lekéw ztozonych w jednej

tabletce (SPC)

4. IKA i sartany traktowane sg rownowaznie pod
wzgledem osigganych korzysci. W przypadku
IKA istnieje wiecej dowoddéw z randomizowa-
nych badan klinicznych, a terapia sartanami rza-
dziej powoduje objawy niepozadane.
Stanowisko ESH nie zmienito sie. W Wytycz-

nych ESH 2023 zignorowano szeroko dyskuto-

wane zagadnienie réznic pomiedzy IKA a sarta-
nami w odniesieniu do redukcji ryzyka powiktan
sercowych NT. Cho¢ przytoczono metaanalizy
van Vark, Savarese, Cheng, Burnett, w ktérych
wyraznie wskazywano na przewage IKA nad
sartanami, to na podstawie dwdéch metaana-
liz — Gallo i budzacej watpliwosci ekspertow

Messerliego — podtrzymano teze o podobnych

korzysciach stosowania obu tych grup, wskazu-

jac jednoczesnie na lepsza tolerancje sartanow.

Podstawowy zarzut wobec metaanalizy Van Vark

z2012r. [przewaga IKA oparta jest na wynikach

badan z zastosowaniem perindoprilu (ADVAN-

CE, ASCOT, HYVET), w ktérych czesto stosowa-

no zdefiniowane leczenie skojarzone perindo-

prilem z indapamidem lub amlodipinag] wydaje
sie wrecz przewaga przy obecnie obowiazuja-

cym algorytmie leczenia NT z zastosowaniem
w pierwszym kroku zdefiniowanych potaczen
lekéw hipotensyjnych. Ponadto, w kolejnej me-
taanalizie, przeprowadzonej przez Savarese
i wsp. z 2013 r., ktéra poréwnujac obie grupy
lekéw w grupie chorych wysokiego ryzyka s-n,
nie uwzgledniata tych badan, ponownie wyka-
zano wieksze korzysci stosowania IKA w zakre-
sie redukgji ryzyka incydentow wiencowych, NS
i zgonéw. Prawidtowos¢ tych obserwacji dodat-
kowo wzmocnity analogiczne wyniki metaanali-
zy Chenga z2014r., dotyczacej poréwnania tych
samych grup lekéw u pacjentéw z cukrzycg, kté-
ra z uwagi na to zawierata jeszcze inny zestaw
badan klinicznych. Co wiecej, wiele aktualnych
wytycznych ESC dotyczacych pacjentéw z czesto
wspétistniejacymi z NT chorobami, na przyktad:
chorzy z przewlektymi zespotami wiencowymi,
pacjenci po zawale serca z obnizeniem odcinka
ST lub bez takiego obnizenia czy chorzy z prze-
wlekta NS, takze rekomenduje IKA jako leki
z wyboru, a sartany pozycjonuje jako leki, ktére
powinny by¢ stosowane wyfacznie przy przeciw-
wskazaniu lub nietolerancji IKA.
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Z tych wzgledéw w Zaleceniach PTNT 2019
przyjeto zasade, zgodnie z ktérag IKA powinny
byc¢ preferowane u pacjentéw z wysokim ryzy-
kiem s-n, zwlaszcza z powodu wspétistniejacych
powiktan sercowych, a réznica ta nie jest tak
istotna u pacjentéw bez powiktan s-n, czyli przy
niskim/umiarkowanym ryzyku s-n. Warto przy-
pomnie¢, ze wedtug wytycznych prewencyjnych
ESC 2021 Polska nalezy do krajow wysokiego
ryzyka s-n i statystycznie kazdy mezczyzna z NT
w wieku 40+ i kazda kobieta z NT w wieku 55+
to chorzy wysokiego ryzyka s-n z preferencja
do stosowania IKA lub czesciej lekéw ztozonych
uwzgledniajacych IKA, a sartany powinny byc¢ sto-
sowane w tych grupach chorych wytacznie przy
nietoleracji IKA przez pacjentéw. Zasadnos$c¢ tej
rekomendacji znajduje odzwierciedlenie takze
w oficjalnych wskazaniach do stosowania czesci
sartanéw w Stanach Zjednoczonych, ktére powin-
ny by¢ stosowane u chorych wysokiego ryzyka
tylko w przypadku nietolerancji lub przeciwwska-
zan do IKA. IKA majg dobrze udokumentowane
dziatanie przeciwmiazdzycowe, przeciwzakrzepo-
we, antyproliferacyjne, a leki te wplywaja silniej
niz sartany na hamowanie proceséw zapalnych
ocenianych na podstawie stezen markeréw ta-
kich jak biatko C-reaktywne (C-reactive protein),
interlekina 6 (IL-6, inteleukin 6), czynnik martwi-
cy nowotworéw alfa (TNF-a, tumor necrosis factor
alpha). Ten pozahipotensyjny efekt osiggany jest
w duzej mierze poprzez dodatkowy mechanizm
bradykininowy.

Trudno sie réwniez zgodzi¢ z tezg z Wytycznych
ESH 2023, Zze grupa IKA jest grupa jednorodna.
Istnieje tu co prawda wspolny mechanizm dziata-
nia, ale poszczegélne molekuly réznig sie miedzy
soba powinowactwem do tkankowego uktadu re-
nina-angiotensyna-aldosteron (RAA), dlugoscia
dziatania oraz dowodami na korzysci kliniczne
w réznych populacjach chorych, ktére udokumen-
towano w duzych randomizowanych badaniach.
Z tego powodu w Zaleceniach PTNT 2019 pojawia
sie druga istotna réznica — zakwestionowanie
efektu klasy wsréd lekéw blokujacych uktad RAA
ze wzmocnieniem pozycji perindoprilu (wspo-
mniane juz metaanalizy i badania) i zofenoprilu
(przewaga nad ramiprilem w badaniu SMILE-4)
kosztem tego ostatniego leku. Obie te kwestie
znalazly odzwierciedlenie w przytoczonej wyzej
tabeli 5 indywidualizacji terapii hipotensyjnej.

5. AW to heterogenna grupa lekéw dzielaca sie na
dihydropirydynowe (DHP) — naczynioselektyw-
ne i niedihydropirydynowe (non-DHP). Leki tej
grupy sa powszechnie stosowane w terapii hi-
potensyjnej i szczegodlnie efektywne u 0séb rasy
czarnej i 0séb w wieku podesztym.

W Wytycznych ESH 2023 nie wyrézniono zad-
nej z podgrup AW. W opinii autoréow komenta-
rza zwrdcenie uwagi na podgrupe DHP antago-
nistéw wapnia ma charakter bardzo praktyczny.
Wiekszos¢ udanych, duzych badan klinicznych
poswieconych AW uwzgledniata amlodipine i lek
ten wykazywat duza skutecznos¢ hipotensyjna.
Amlodipina jest réwniez sktadowq bardzo wielu
preparatéw ztozonych, w ktérych zapewnia ca-
todobowa kontrole cisnienia. Fakt ten nabrat de-
cydujacego znaczenia w Zaleceniach PTNT 2019
wraz z nowym algorytmem leczenia NT, ponie-
waz potaczenia amlodipiny z lekami blokujacy-
mi uktad RAA naleza do najczesciej stosowanych
w | rzucie terapii. Takie potaczenia zapewniaja
wysoka skutecznos¢, a obecnos¢ IKA w potacze-
niu istotnie zmniejsza odsetek obrzekéw kostek,
typowych dziatan niepozadanych dla antagoni-
stow kanatu wapniowego. Natomiast rozpoczy-
nanie terapii niepowiktanego NT od non-DHP an-
tagonisty wapnia (werapamil, diltiazem) nie jest
w zasadzie praktykowane. Warto przypomnie¢, ze
odmiennoscig Zalecern PTNT 2019 w poréwnaniu
z Wytycznymi ESH 2023 jest réwniez wskazanie
alternatywy dla amlodipiny w postaci lacidipiny
i lerkanidipiny, ktére w trudnym do wyjasnienia
mechanizmie (zapobieganie degranulacji ma-
stocytéw, odmienny w poréwnaniu z amlodiping
wplyw na naczynia przed- i zawtosniczkowe), rza-
dziej powoduja typowe dla tej podgrupy lekéw
obrzeki kostek. W Zaleceniach PTNT 2019 po raz
pierwszy zwrécono uwage na nefroprotekcyjne
dziatania lerkanidipiny wsréd tej podgrupy lekéw
(badania DIAL, Red LEVEL, ZAFRA), co — podob-
nie jak w przypadku lekéw z innych grup — zna-
lazto wyraz w tabeli indywidualizacji terapii hipo-
tensyjnej u pacjentéw z towarzyszaca nefropatia.
6. DT i DTP traktuje sie rbwnowaznie pod wzgle-

dem osigganych korzysci. Wnioski z niektérych

metaanaliz wskazujace na przewage DTP uzna-
no za niewystarczajace.

Réwniez w odniesieniu do DT stanowisko ESH
2023 jest odmienne od wymienionego w Zalece-
niach PTNT 2019, w ktérych przyjeto zasade pre-
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ferowania podgrupy DTP. Pierwsze sygnaty kwe-
stionujace przydatnos¢ klasycznych DT w terapii
hipotensyjnej naptynety 10 lat temu ze Stanéw
Zjednoczonych, a wiec z kraju, w ktérym przez
wiele lat rekomendowano rozpoczynanie terapii
hipotensyjnej u pacjentow z NT niepowiktanym
zawsze od tej grupy lekéw. W odniesieniu do hyd-
rochlorotiazydu (HCTZ) podnoszono brak dowo-
dow z duzych badan klinicznych w nadci$nieniu
na jego skutecznos¢ w obecnie stosowanych ma-
tych dawkach w prewencji sercowo-naczyniowe;j
(Kaplan, Messerli), krotszy od diuretykow tiazy-
dopodobnych czas dziatania (Chalmers) i niska
skutecznos¢ hipotensyjng (Messerli). Autorzy
Wytycznych ESH 2023 podkreslajag w omawianym
rozdziale, ze DTP, takie jak indapamid i chlortali-
don, sa silniejsze i wykazuja dtuzsze dziatanie hi-
potensyjne w stosunku do HCTZ. Po ukazaniu sie
metaanalizy Messerliego dotyczacej tego ostat-
niego zagadnienia eksperci PTNT uznali, ze prze-
stanki sg na tyle silne, by rekomendowac¢ diurety-
ki tiazydopodobne jako leki preferowane wsrod
lekéw moczopednych. W praktyce, w warunkach
polskich, oznacza to sugestie rozpoczynania tera-
pii hipotensyjnej od indapamidu, w razie wskazan
do DT. Indapamid zaistniat w wielu udanych wielo-
osrodkowych badaniach klinicznych. Konsekwen-
cja tego jest wskazanie dodatkowo indapamidu
jako diuretyku z wyboru w przypadku pacjentéw
po 80. rz. (lek | wyboru — badanie HYVET), u pa-
cjentéw z przebytym udarem moézgu (lek | wyboru
— badanie PATS, PROGRESS) i u pacjentéw z towa-
rzyszacg cukrzyca (lek | wyboru w terapii skojarzo-
nej — badanie ADVANCE), co ponownie znalazto
odzwierciedlenie w tabeli indywidualizacji terapii
hipotensyjnej. Pozycje indapamidu wzmacniaja
takze wyniki opublikowanej w 2023 r. metaana-
lizy Chalmersa (badania PATS, PROGRESS, HYVET,
ADVANCE), w ktérej potwierdzono korzystny
wplyw terapii z zastosowaniem indapamidu na
redukcje ryzyka s-n). Kwestia preferowania DTP
ma nieco mniejsze znaczenie w NT niepowikla-
nym z uwagi na algorytmy leczenia zaktadajace
stosowanie od poczatku lekéw ztozonych, w tym
takze DT w skojarzeniu z lekiem blokujacym uktad
RAA. W takim skojarzeniu niekorzystny profil me-
taboliczny i elektrolitowy HCTZ jest mniej wyrazo-
ny, ale pewnym ograniczeniem pozostaje dlugos¢
dziatania HCTZ w potaczeniu. Tym niemniej warto
zada¢ dwa pytania: czy w kontekscie przytoczo-

nych danych nie nalezatoby przynajmniej odwroé-

ci¢ kolejnosci i méwi¢ o DTP/DT zamiast o DT/DTP

w oficjalnych rekomendacjach i czy przewaga

indapamidu nad HCTZ powinna by¢ takze brana

pod uwage w doborze dwu- i tréjsktadnikowych
lekéw ztozonych.

7. BB sa petnoprawna podstawowg grupa lekéw hi-
potensyjnych i powinny by¢ stosowane od poczat-
ku lub na okreslonym etapie, zgodnie z wytyczny-
mi kardiologicznymi, w przypadku towarzyszacej:

« NSz uposledzona frakcjg wyrzutowa (HFrEF);

« przewlektej choroby niedokrwiennej serca;

«  MP w celu kontroli rytmu serca.

Nalezy réwniez rozwazy¢ zastosowanie BB jako
preferencyjnego leku hipotensyjnego m.in.
w przypadku:

« kobiet w wieku prokreacyjnym, szczegélnie pla-
nujacych ciaze oraz kobiet w cigzy;

« NT z tetnem spoczynkowym > 80/min, w tym
u 0s6b zespotem hiperkinetycznym serca;

« pozajelitowo w stanach nadcisnieniowych na-
glacych i pilnych;

« w NT w okresie okotooperacyjnym, w tym u pa-
cjentéw po powaznych operacjach pozaserco-
wych;

« nadmiernej reakgji presyjnej na wysitek fizyczny
i stres;

« zespotu posturalnej tachykardii ortostatycznej
i nadcisnienia ortostatycznego;

- towarzyszacego obturacyjnego bezdechu sen-
nego;

- towarzyszacej marskosci watroby z zylakami
przetyku, w tym nawrotowo krwawigcymi;

« towarzyszacej jaskry;

« tyreotoksykozy w przebiegu nadczynnosci tar-
czycy.

Zalecenia ESH 2023 na pewno podniosty range

BB w stosunku do wersji z 2018 roku i autorzy ni-

niejszego komentarza oceniaja to jako krok w do-

brym kierunku. Wyrazem tego jest umieszczenie

w podstawowym algorytmie leczenia informacji,

ze BB moga by¢ stosowane w monoterapii oraz na

kazdym etapie terapii skojarzonej w wielu sytu-
acjach klinicznych, nie tylko tych zwigzanych z po-
wiktaniami sercowymi. Wskazania te wymieniono

w zaleceniach w dodatkowej tabeli. Zwraca uwa-

ge, ze sytuacje te obejmuja nie tylko powikfania

NT (np. chorobe s-n) i choroby towarzyszace (np.

jaskre), ale takze okreslone fenotypy NT (np. NT

kiperkinetyczne czy NT u kobiet w wieku prokre-
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acyjnym). Zapewne eksperci ESH skonstatowali,
ze wskazania te sg tak czeste (np. polskie dane
wskazuja, ze akcja serca powyzej 80-85 u/min wy-
stepuje u okoto 30% chorych z NT), ze BB musza
by¢ ujete w gldwnym algorytmie terapii hipoten-
syjnej, poniewaz realnie sg jedna z najczesciej sto-
sowanych grup lekéw hipotensyjnych.

Nadal w zaleceniach ESH brakuje jasnego sta-
nowiska wobec réznicowania wskazan do zasto-
sowania nowoczesnych BB beta1-selektywnych
(bisoprolol) i wazodilatacyjnych (nebiwolol). Jak
zwykle w zaleceniach europejskich przyczyna
tego jest brak duzych badan klinicznych tych
dwadch preparatéw w NT. Trzeba przy tym jasno
powiedzie¢, ze takich badan juz nie bedzie, a mimo
to te dwa leki juz dominuja w uzyciu w wiekszosci
krajow. W Zaleceniach PTNT 2019 wprowadzono
istotne modyfikacje w kwestii wyboru BB. Obok
dotychczas (PTNT 2015) preferowanych prepara-
téw wazodilatacyjnych (w praktyce nebiwololu)
dodano preparaty klasyczne wybitnie kardiose-
lektywne (w praktyce bisoprolol). Zalecone w po-
przednich wytycznych PTNT preferowanie w tera-
pii hipotensyjnej BB wazodilatacyjnych (karwedi-
lol, nebiwolol) wsréd lekéw tej grupy wzbudzito
pewne dyskusje w gronie ekspertéw ze wzgledu
na to, ze argumenty oparte sg na przestankach pa-
tofizjologicznych i farmakologicznych w potacze-
niu z pewnymi obserwacjami w duzych badaniach
klinicznych i metaanalizach, ale nie stanowiag
klasycznego EBM. Tym bardziej warto je poznac.
Faktem jest, ze wysokos¢ cisnienia centralnego
w aorcie oddziatujagcego bezposrednio na narzady
docelowe ma istotniejszy wptyw na ryzyko incy-
dentéw s-n niz ci$nienie obwodowe, a klasyczne
BB kardioselektywne obnizaja je mniej efektyw-
nie niz inne grupy lekéw hipotensyjnych. To praw-
dopodobnie byto przyczyna ,porazki” atenololu
w poréwnaniu z amlodiping w badaniu ASCOT,
na co wskazuja wyniki badania CAFE opartego
na subpopulacji badania ASCOT, w ktérym ate-
nolol,generowat” wyzszy wskaznik wzmocnienia,
decydujacy o wysokosci cisnienia centralnego.
Wyzszym cisnieniem centralnym mozna réwniez
ttumaczy¢ mniejszg efektywnos¢ klasycznych BB
w redukcji ryzyka udaru mézgu. Pod wzgledem
hemodynamicznym przyczyna mniejszej efek-
tywnosci klasycznych BB w obnizaniu cisnienia
centralnego moze by¢ zwolnienie czynnosci ser-
ca i brak efektu wazodilatacyjnego, a nawet ten-

dencja do wazokonstrykgji naczyniowej (blokada

receptorow beta-2). Pod wzgledem klinicznym

argumenty te zostaly wzmocnione przez wyniki
metaanalizy Bangalore, w ktérej zwolnienie czyn-
nosci serca pod wptywem terapii klasycznymi BB

u pacjentoéw z NT w duzych badaniach klinicznych

(lecz nie u tych z NS i/lub choroba niedokrwien-

na serca) wigzato sie z wyzszym ryzykiem s-n. BB

wazodilatacyjne w mniejszym stopniu zwalniaja
czynno$¢ serca i nie prowadza do wazokonstryk-
¢ji naczyniowej, co wyjasnia ich korzystniejszy
wptyw na ci$nienie centralne i wskaznik wzmoc-
nienia. Wiekszo$¢ ekspertow PTNT uznata, ze te
argumenty sa na tyle istotne, by nadal rekomen-
dowac¢ BB wazodilatacyjne w razie wskazan do
zastosowania leku tej grupy w monoterapii hipo-
tensyjnej, co ma miejsce u pacjentow miodych.

W zaleceniach PTNT 2019 ta preferencja zostata

ograniczona do pacjentéw z wolniejsza czynno-

Scig serca, a podwyzszona czynnos¢ > 80 u/min

skfania do zastosowania klasycznego BB wybit-

nie kardioselektywnego. Precyzyjnie wymieniono
rowniez sytuacje kliniczne pacjentéw z NT, ktore
sktaniaja do wyboru bisoprololu albo nebiwololu.

Obok znanych argumentéw farmakodynamicz-

nych i klinicznych znaczenie przy wyborze jed-

nego z tych lekéw maja réowniez kwestie farma-
kotechnologiczne — dostepnos¢ w preparatach
ztozonych i dostepnos¢ wyzszych dawek lekéw.

Bisoprolol wystepuje w potaczeniach SPC z amlo-

diping i — co istotne u pacjentéw z towarzyszaca

choroba niedokrwienng serca — z perindoprilem

(potaczenie BB z IKA rekomenduje sie w Wytycz-

nych ESH 2023 jako preferencyjne u chorych ze

wspdtistniejacym przewleklym zespotem wien-
cowym). Natomiast nebiwolol wystepuje w SPC

z HCTZ, w polaczeniu do ewentualnego zastoso-

wania w przypadku towarzyszacej NS.

8. Do dodatkowych grup lekéw hipotensyjnych
naleza: antagonisci aldosteronu (AA) o budowie
steroidowej, diuretyki petlowe (DP), alfal-ad-
renolityki (AB), centralne sympatykolityki i leki
wazodilatacyjne.

Lista dodatkowych grup lekéw hipotensyjnych
nie zmienita sie, co jest kolejnym dowodem sta-
gnacji w farmakoterapii NT. Oczywiscie sa one wy-
korzystywane dopiero w llI-VI rzucie, czyli w NT
opornym, i tam bedg oméwione. Praktycznie jedy-
nym indywidualnym wskazaniem do stosowania
w | rzucie preparatu spoza pieciu podstawowych
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grup jest NT w cigzy, wowczas lekiem preferowa-

nym jest alfa-metyldopa.

Warto natomiast zwréci¢ uwage na wzrastaja-
ca juz od Wytycznych ESH 2018 role okreslonych
preparatow lekéw moczopednych nietiazydo-
wych w szczegdlnych wskazaniach w NT. Wsréd
AA dotyczy to spironolaktonu w NT opornym
i wéréd DP torasemidu w przypadku z NT z to-
warzyszacg hiewydolnoscig nerek i nadcisnienia
opornego. Szerzej na ten temat w komentarzu do-
tyczacym NT opornego.

9. W chorobach wspéfistniejacych (powiktania ser-
cowe) stosuje sie rowniez antagonistow recep-
toréw angiotensyny Il i inhibitoréw neprylizyny
(ARNI, angiotensin receptor-neprilysin inhibitor),
inhibitory kotransportera glukozowo-sodowego
2 (SGLT2, sodium-glucose co-transporter 2) i nie-
steroidowych antagonistéw aldosteronu.

Po raz pierwszy w Zaleceniach ESH 2023 wspo-
mniano o dodatkowych klasach lekéw, ktére nie
sg zarejestrowane do leczenia NT, ale stosuje sie
je w przypadku powiktan sercowych i metabolicz-
nych NT. Wynika to z uwzglednienia flozyn i ARNI
w wytycznych towarzystw kardiologicznych i dia-
betologicznych. Kwestie te oméwionp w komen-
tarzu do odpowiednich podrozdziatow.

6. Ogolny algorytm terapii
hipotensyjnej

Gtoéwne zatozenia podstawowego algorytmu tera-

pii hipotensyjnej mozna stresci¢ nastepujaco:

1. Rozpoczecie terapii od kombinacji dwulekowej
rekomenduje sie dla wiekszosci pacjentéw. Pre-
ferowane potaczenie powinno sktadac sie z leku
blokujacego uktad RAA (IKA lub sartan) oraz AW
lub DT/DTP. Mozna tez uzy¢ innych kombinagji
z pieciu podstawowych grup lekéw.

2. Rozpoczecie od monoterapii mozna rozwazy¢
u pacjentéw z NT 1. stopnia o nizszych warto-
$ciach cisnienia tetniczego (< 150/95 mm Hg),
pacjentéw z cisnieniem wysokim prawidtowym
i bardzo wysokim ryzykiem s-n oraz u pacjen-
tow w bardzo podesztym wieku z zespotem
kruchosci.

3. Jesdli nie zostanie osiggniete cisnienie docelowe
za pomoca terapii dwulekowej w maksymalnych
tolerowanych dawkach obu lekéw, nalezy zasto-
sowac kombinacje tréjlekowa, zazwyczaj inhibi-
tor RAA + AW + DT/DTP.

4. SPC powinny by¢ preferowane na kazdym etapie
terapii hipotensyjnej, tzn. przy rozpoczeciu i na
kolejnych etapach intensyfikacji leczenia.

5. Jesli nie zostanie osiggniete cisnienie docelowe
za pomoca terapii trojlekowej, nalezy zintensyfi-
kowac leczenie zgodnie z rekomendacjami dla
NT opornego.

W aktualnym dokumencie w poréwnaniu

z Wytycznymi ESC/ESH 2018 i Zaleceniami PTNT
2019 zasadniczy schemat leczenia nie ulegt zmia-
nie (ryc. 3). Tym niemniej na podstawowej rycinie
mozna dostrzec wiele zniuansowanych uzupet-
nien (zaznaczonych cyframi 1-6, ktoérych wiek-
szo$¢ autorzy niniejszego opracowania oceniajg
pozytywnie.
1, 2 — autorzy podkreslaja, ze zastosowanie
w | etapie terapii dwulekowej, a w Il etapie tréj-
lekowej zapewnia kontrole cisnienia tetniczego
u odpowiednio 60% i 90% pacjentéw. Ta infor-
macja jest bardzo motywujaca dla lekarzy i pa-
cjentoéw i juz sama w sobie powinna zmniejszy¢
inercje terapeutyczna, a zwiekszyc¢ przestrzeganie
zalecen.
3 — w Il etapie leczenia uzyto sformutowania, do-
daj dalsze leki”, podczas gdy w wersji Wytycznych
ESC/ESH 2018 rekomendowano spironolakton.
Ta niezrozumiata zmiana zostanie skomentowa-
na przy omawianiu zagadnienia NT opornego.
W Wytycznych PTNT 2019 schemat podstawowy
leczenia zakonczono po prostu na etapie kombi-
nacji tréjlekowej.
4 — mozliwos$¢ zastosowania BB w monoterapii
i na kazdym etapie terapii skojarzonej wedtug
wskazan szczegolnych, ale i zdaniem autoréw
komentarza u oséb miodych z podwyzszona
czynnoscia serca > 80/min. zostata na schemacie
wyeksponowana. Wzmacnia to stusznie pozycje
tej grupy lekéw, co oméwiono we wczesniejszej
czesci opracowania.

5 — na etapie terapii dwulekowej pojawito sie

zalecenie zwiekszania dawek lekéw do maksymal-

nych tolerowanych, czego nie byto w wersji Za-
lecerh ESC/ESH 2018. Nalezy przypomnie¢, ze juz

w Wytycznych PTNT 2019 zatozono w schemacie

leczenia dwie drogi, wiasnie zwiekszenie dawek

lekéw do petnych lub dodanie leku trzeciego, pre-
ferencyjnie w postaci SPC. Podobne rozwigzanie
przyjety w 2020 r. wytyczne Swiatowego Towa-
rzystwa Hipertensjologicznego (ISH, International
Society of Hypertension).
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6.

Preferuj SPC
w kazdym kroku

)

Rozpocznij od kombinacji dwulekowej
u wiekoszosci pacjentow

|

IKA lub sartany + AW lub DT/DTP

Krok 1 Zwieksz do petnej dawki
Kombinacja Q jesli dobrze tolerowana 5'
dwulekowa - do 60% pacjentéow — CT kontrolowane 1 o

IKA lub sartany + AW + DT/DTP
Krok 2 Zwieksz do petnej dawki
Kombinacja jesli dobrze tolerowana
tréjlekowa - do 90% pacjentéw — CT kontrolowane 2.
Krok 3 Prawdziwie oporne NT 3
Dodaj - do 5% pacjentéw 0
kolejny lek

)

Rozwaz konsultacje hipertensjologa
u pacjenta
z nadal niekontrolowanym CT

BB w | rzucie u pacjentéw z NT:
- z powiktaniami kardiologicznymi
Rozwaz BB w I/Il rzucie u pacjentéw z NT:

Rozpocznij od monoterapii tylko u wybranych
pacjentow:

- CT ponizej 150/95 i niskie ryzyko s-n

« lub CT wysokie prawidtowe i bardzo wysokie ryzyko s-n
« lub pacjent z zespotem kruchosci i/lub > 80 rz.

BB
Moga by¢ uzyte jako
monoterapia
lub w kazdym kroku jako
terapia skojarzona

Nadci$nienie tetnicze

Rozwaz monoterapie w | rzucie u pacjentéw z NT:
- 1. stopnia z niskim ryzykiem sercowo-naczyniowym
(osoby miode)

« z akcjg serca > 80 u/min (osoby mtode)
« u kobiet planujacych cigze

v

1 tabletka SPC 1 tabletka
IKA/sartan + DTP/DT
lub DHP AW
w dawkach podstawowych
1 CT > niz docelowe 1
1 tabletka 1 tabletka

SPC dwusktadnikowe
w petnych dawkach

\niz docei,/

SPC tréjsktadnikowe
w petnych dawkach

C| DTP/DT

SPC tréjsktadnikowe
w dawkach podstawowych

1

1 tabletka

1

1 tabletka

. DHP AW

. IKA lub sartan

Rycina 3. Podstawowy algorytm terapii hipotensyjnej wedtug zalecer Europejskiego Towarzystwa Nadcisnienia Tetniczego
(ESH) z 2023 r. (z zaznaczonymi modyfikacjami w stosunku do wersji Wytycznych ESC/ESH 2018 (A) i wedtug Polskiego
Towarzystwa Nadcisnienia Tetniczego (PTNT) z 2019 . (B). SPC (single pill combination) — lek ztozony w jednej tabletce;

CT — ci$nienie tetnicze; NT — nadcisnienie tetnicze; IKA — inhibitor konwertazy angiotensyny; AW — antagonista wapnia;
BB — beta-adrenolityk; DTP — diuretyk tiazydopodobny; DT — diuretyk tiazydowy; DHP AW — dihydropirydynowy
antagonista wapnia
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6 — podkreslenie w schemacie terapii hipoten-
syjnej preferowania na kazdym etapie SPC jest
zdecydowanie stuszne. Autorzy szeroko omawiaja
w tekscie wytycznych, ze podstawowym powo-
dem wiekszej skutecznosci terapii hipotensyjnej
za pomoca SPC dwu- i tréjlekowych jest poprawa
przestrzegania zalecen przez pacjentéw i zmniej-
szenie inercji terapeutycznej wéréd lekarzy.

Jak zwykle w wytycznych europejskich w omo-
wieniu SPC brakuje odniesienia do konkretnych
skojarzen lekowych. Na usprawiedliwienie trzeba
powiedzie(, ze jest to o tyle trudne, ze w poszcze-
golnych krajach europejskich rézna jest dostep-
nos¢ okreslonych SPC. W Polsce w ostatnich la-
tach osiggnieto istotny postep w dostepnosci SPC.
Poniewaz przysztosc¢ terapii hipotensyjnej nalezy
do SPC, w Zaleceniach PTNT 2019 umieszczono
wazne zdanie: Ze wzgledu na znaczne podniesie-
nie rangi lekéw ztozonych w aktualnych zaleceniach
AHA/ACC 2017, ESH/ESC 2018 i prezentowanych
PTNT 2019 rola réznych grup oraz poszczegdlnych
lekéw uzalezniona jest w duzej mierze od dostepno-
$ci SPC z lekiem z danej grupy.

Poniewaz zdecydowana wiekszos¢ SPC oparta
jest na leku blokujagcym uktad RAA, mozna za-
uwazyg, ze przemyst farmaceutyczny w ostatnich
latach lepiej zapewnial dostepnos¢ lekéw SPC
pozwalajacych zrealizowac kazdy z tych algoryt-
mow, opartych na IKA, a konkretnie na jednym
z nich — perindoprilu. W obrebie IKA lek ten nie
ma konkurencji w zakresie dostepnosci typowych
SPC dwu- i tréjsktadnikowych o réznych dawkach
preparatow sktadowych. Autor koordynujacy
Wytyczne PTNT 2019 podczas wykadow nazywa
czesto ten fenomen ,ciggiem technologicznym
perindoprilu”. Co wiecej, jako jedyny lek blokuja-
cy uktad RAA perindopril byt dostepny w formie
SPCwraz z DTP (indapamid), dostepne sa réwniez
SPC nietypowe, a przydatne w szczegolnych sytu-
acjach — potaczenie z BB (pacjent kardiologicz-
ny) czy potaczenia w dawkach subpodstawowych
(pacjent w wieku podesztym). Obecnie dostepne
jest rowniez SPC tréjsktadnikowe: potaczenie am-
lodipiny z HCTZ i ramiprilem, jednak krotki czas
dziatania IKA w tym leku ztozonym sprawia, ze
przy dawkowaniu rannym, a taka jest naturalna
pora dla lekéw ztozonych, polaczenie to jest kon-
trowersyjne pod wzgledem farmakokinetycznym.
Optymalne leki sktadowe SPC powinny zapewniac
catodobowa kontrole cis$nienia, a taka wsrod pota-

czen na bazie IKA zapewnia skojarzenie amlodipi-
ny z lisinoprilem lub perindoprilem.

W przypadku sartanéw nie ma tak wyraznego
lidera. Aktualnie olmesartan, telmisartan i wal-
sartan sg dostepne w formie SPC dwu- i tréjsktad-
nikowych. Nowoscig wsrod dwulekowych SPC na
bazie sartanu jest skojarzenie diugodziatajacego
telmisartanu z DTP (indapamidem). Dotychczaso-
we SPC oparte na sartanie zawieraty HCTZ.

Na pewno do poprawy czestosci stosowania
SPC jako lekéw stosowanych podczas rozpocze-
cia terapii hipotensyjnej przyczyni sie wprowa-
dzona przez Narodowy Fundusz Zdrowia (NFZ)
od lipca 2023 r. deregulacja w zakresie przepi-
sywania lekéw hipotensyjnych w formule SPC:
wiekszo$¢ z nich uzyskata nowe wskazanie re-
fundacyjne poza charakterystyka produktu lecz-
niczego (ChPL), ktére okreslono jako dodatkowo,
nadcisnienie tetnicze u oséb dorostych, w przy-
padkach innych niz okreslono w ChPL. Oznacza
to, ze obecnie wiekszos¢ SPC mozna stosowac
w zgodzie z polskim prawem od poczatku te-
rapii hipotensyjnej, a nie tylko — jak dotych-
czas — we wskazaniach substytucyjnych dawek
ekwiwalentnych.

7. Leczenie hipolipemizujace

Zaproponowane w Wytycznych ESH 2023 poste-
powanie hipolipemizujace w NT pozostawia duzy
niedosyt, bioragc pod uwage zwilaszcza objetos¢
calego dokumentu. Jest ono zdecydowanie zbyt
ograniczone jak na postep wiedzy, ktéry dokonu-
je sie w lipidologii. Mozna zatozyc, ze takie ujecie
tych zagadnien z géry wskazuje, ze bedzie to za-
sadnicza réznica z Wytycznymi ESC 2024, ktére
zapewne w tej grupie pacjentéw zaproponuja po-
stepowanie tozsame z wczes$niej opublikowanymi
wytycznymi ESC dotyczacymi prewencji, ostrych
zespotéw wiencowych czy kardiodiabetologii
— czyli bardziej obszerne, bardziej szczegéto-
we, uwzgledniajace szerzej nowe cele leczenia,
nowe mozliwosci terapeutyczne.

Na poczatku rozwazan warto zauwazy¢, ze
towarzystwa hipertensjologiczne tradycyjnie po-
zostajg w tyle za towarzystwami kardiologiczny-
mi w zakresie ustalania celéow leczenia chorych
z podwyzszonym stezeniem cholesterolu frakgji
LDL (LDL-C, low density lipoprotein cholesterol).
O ile juz w 2018 r. Sekcja Farmakoterapii Serco-
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Tabela 6. Wytyczne dotyczace docelowych wartosci cholesterolu frakcji LDL (LDL-C) ogtoszone w latach 2018-2020 przez:
Sekcje Farmakoterapii Sercowo-Naczyniowej Polskiego Towarzystwa Kardiologicznego (SFSN PTK), Polskie Towarzystwo
Nadcisnienia Tetniczego (PTNT), Europejskie Towarzystwo Kardiologiczne (ESC) i European Atherosclerosis Society (EAS) oraz
International Society of Hypertension (ISH)

Zalecenia towarzystw

. 2018/2019 SFSN PTK/PTNT
a kategoria ryzyka

2019 ESC/EAS 2020 ISH

<40 mg/dl
(< 1 mmol/l)*

< 35 mg/dl

*Tylko dla tych z drugim incydentem
(< 0,9 mmol/l)

s-n w przeciagu 2 lat, pozostajacych
na maksymalnej tolerowanej dawce

Ekstremalnie wysokie

LDL < 55 mg/dl

Bardzo wysokie (< 1,4 mmol/)

<70 mg/dl
(< 1,8 mmol/l)

Wysokie

statyny/terapii opartej na statynie

LDL < 70 mg/dI
(< 1,8 mmol/l)*
*< 55 mg/dl (< 1,4 mmol/l) tylko dla
tych z NT i wspétistniejacg chorobg
niedokrwienng serca

< 100 mg/dl
(< 1,8 mmol/l)

LDL < 55 mg/dl
(< 1,4 mmol/l)

<70 mg/dl
(< 1,8 mmol/l)

¢rednie <100 mg/dl <100 mg/dl <115 mg/dl
(< 2,6 mmol/l) (< 2,6 mmol/l) (< 2,6 mmol/Il)

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

wo-Naczyniowej Polskiego Towarzystwa Kardio-
logicznego (SFSN PTK) zaproponowata epokowaq
zmiane tych celow dla LDL-C, w maju 2019 r. po-
wtérzyly je i inkorporowaty Zalecenia PTNT 2019,
a w sierpniu 2019 r. te zalecenia hipolipemizuja-
ce potwierdzita ESC (cele w grupach bardzo wy-
sokiego, wysokiego, sredniego, niskiego ryzyka
odpowiednio dla LDL-C: < 55 mg/dl, < 70 mg/d|,
< 100 mg/dl, < 115 mg/dl), Wytyczne ISH 2020
przeniosty nas znéw w czasie, proponujac progi:
< 70 mg/dl, < 100 mg/dl oraz < 115 mg/dl dla
chorych z grup bardzo wysokiego, wysokiego
i Sredniego ryzyka. To zamieszanie wykreowane
w 2020 r. przez ISH zilustrowano w tabeli 6.

W Wytycznych ESH 2023 w | klasie zalecen
jest mowa o ,wyznaczaniu celu leczenia zgodne-
go z kategoria ryzyka sercowo-naczyniowego’,
a wiec mozna uznag, ze nie popetniono btednego
okreslenia celéw ISH w 2020 r., niestety w punk-
cie tym nie okreslono docelowych wartosci LDL-C,
co zdaniem autoréw niniejszego komentarza jest
btedne.

W Wytycznych ESH 2023 de facto cztery zale-
cenia postepowania hipolipemizujgcego uzyskaty
| klase (,zielony kolor” zalecenia) i do wszystkich
czterech sfomutowan mozna miec zastrzeze-
nia jako zbyt ogélnych lub nieodpowiadajacych
wspotczesnemu stanowi wiedzy.

ZALECENIE 1. Decyzja o leczeniu hipolipemizujqgcym
obnizajqcym LDL-C, a takze o celach leczenia oparta
powinna by¢ na oszacowaniu catkowitego ryzyka s-n,
ze szczegdlng uwagq poswiecanq pacjentom wyso-
kiego ryzyka.

Jak wskazano powyzej, nie okreslono expresis
verbis docelowych wartosci LDL-C dla poszczegél-
nych kategorii ryzyka. To niepokoi tym bardziej,
ze dokument ESH, jak informuje jego nagtéwek,
jest wsparty przez ISH (endorsed by the Internatio-
nal Society of Hypertension), co w uwaznym czytel-
niku budzi od razu pytanie, czy ISH wycofuje sie ze
swoich wczesniejszych pogladéw na cele lipido-
we LDL-C ogtoszonych w 2020 r., czy tez zmienita
zdanie w 2023? Zapomniano tez o drugiej bardzo
waznej zasadzie hipolipemizujacej przy okresla-
niu ryzyka s-n wprowadzonej przez ESCw 2019r.:
w grupach bardzo wysokiego i wysokiego ryzyka
s-n uznano wowczas, ze nalezy osiagna¢ okre-
slony cel LDL-C ORAZ jednoczesna, obligatoryj-
na redukcje wyjéciowych stezen LDL-C o co naj-
mniej 50%. To bardzo wazna kwestia, poniewaz
rowniez w trakcie wieloletniej ewolucji pogladow
w wytycznych ESC, w ich wczes$niejszych wyda-
niach, pojawiato sie w tym miejscu stowo ,LUB”
zamienione w 2019 r. na stowo ,ORAZ". Oznacza
to na przyktad, ze dla osoby z NT, z wyjsciowym
stezeniem LDL-C wynoszacym 80 mg/dl i bardzo
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Redukcja stezenia
LDL-C od wartosci
poczatkowych

Docelowe
stezenie LDL-C

Bardzo wysokie

250%

ORAZ

< 1,4 mmol/l
(55 mg/dl)
U pacjentéw z ASCVD, u ktdrych

wystapit drugi incydent naczyniowy w
ciggu 2 lat* < 1,0 mmol/I (40 mg/dl)

Wysokie 250%

ORAZ

< 1,8 mmol/l
(70 mg/dl)

Umiarkowane =

< 2,6 mmol/l
(100 mg/dl)

Niskie =

< 3,0 mmol/l
(115 mg/dl)

terapeutyczny stezer LDL-C < 1,0 mmol/I (< 40 mg/dl)

*U pacjentoéw z ASCVD, u ktérych wystapit drugi incydent naczyniowy w ciggu 2 lat (niekonieczne ten sam rodzaj zdarzenia,
co pierwszy incydent), podczas przyjmowania maksymalnej tolerowanej terapii opartej na statynach nalezy rozwazy¢ cel

Rycina 4. Aktualnie obowigzujace w Europie cele leczenia hipolipemizujacego. Na podstawie: Mach Fi wsp. Eur Heart J 2020;
41 (1): 111-188. ASCVD (atherosclerotic cardiovascular disease) — choroba sercowo-naczyniowa o podtozu miazdzycowym;
LDL-C (low-density lipoprotein cholesterol) — cholesterol frakcji LDL

wysokim ryzykiem s-n cel lipidowy LDL-C powi-
nien wynosic nie ponizej 55 mg/dl (jak mozna by
interpretowac Wytyczne ESH 2023 lub stare wy-
tyczne ESC ze stowem ,LUB”"), ale zawsze ponizej
40 mg/dl. Takich szczegétowych rekomendacji
brakuje w Wytycznych ESH 2023, co moze rodzi¢
wiele nieporozumien. Prawidtowy zapis celéw le-
czenia hipolipemizujacego obowiagzujacych kar-
diologéw w Europie, takze przy terapii pacjentéw
z NT, przypomniano na rycinie 4.

ZALECENIE 2. i 3. Statyny sq rekomendowanq grupq
lekéw u pacjentéw z NT i podwyzszonym ryzykiem
sercowo-naczyniowym. Jako leki | rzutu powinny by¢
stosowane w maksymalnych tolerowanych dawkach
u 0s6b z NT i wysokim ryzykiem s-n.

Réwniez to zalecenie pozostaje kontrowersyj-
ne, nieco starodawne i zbyt ogoélnikowe. W przy-
padku wysokiego i bardzo wysokiego ryzyka s-n
rzeczywiscie tylko cztery warianty leczenia sta-
tynowego (atorwastatyna 80 mg/rosuwastaty-
na 20 mg/rosuwastatyna 30 mg/rosuwastatyna
40 mg) dajg mozliwos¢ obnizenia stezenia LDL-C
0 50% i wiecej, ale aktualnie propaguje sie w tej
grupie pacjentéw od razu rozpoczynanie terapii
od zastosowania tabletki SPC zawierajacej staty-
ne z ezetimibem. Z perspektywy 2023 r. autorzy
komentarza postulujg i umieszczg w wielu kra-

jowych zalecaniach i stanowiskach ekspertéow
potrzebe rozpoczynania terapii lekiem SPC sta-
tyna/ezetimib (a wiec taczenia tzw. kroku 1. oraz
kroku 2. w algorytmie decyzyjnym postepowa-
nia hipolipemizujgcego) od samego poczatku
leczenia, zwlaszcza u pacjentéw z grupy wyso-
kiego/bardzo wysokiego ryzyka, z wysokimi war-
tosciami wyjsciowymi LDL-C, co zobrazowano na
rycinie 5.

ZALECENIE 4. Ezetimib moze by¢ dodany do maksy-
malnie tolerowanej dawki statyny, aby osiqgnq¢ cel
terapeutyczny LDL-C.

Réwniez to zalecenie jest obecnie kontestowa-
ne. Po pierwsze, stwierdzenie takie jest pochodna
przywiazania do starego algorytmu, w ktérym po
zastosowaniu maksymalnych dawek statyn czeka
sie 4-6 tygodni, wykonuje lipidogram i dotacza
ezetimib (Po co czekac¢ u chorych z grupy wyso-
kiego ryzyka? Po co narazac ich na zwiekszone
ryzyko incydentéw?). Po drugie, coraz czesciej
w | rzucie siega sie po kombinacje umiarkowa-
nie silnej statyny (rosuwastatyny 20 mg) z eze-
timibem 10 mg, aby od poczatku wdrozy¢ silne
leczenie SPC, unikajac jednoczesnie dziatan nie-
pozadanych statyn, a przy tym majac szanse na
dalsza optymalizacje leczenia, np. do dawek rosu-
wastatyny/ezetimibu 40/10 — najsilniejszej do-
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2023

TAK NIE
Modyfikacja stylu zycia,

postepowanie niefarmakologiczne

|
1. STATYNA w najwyzszej
rekomendowanej i tolerowanej dawce

Tabletka COMBO
jako pierwszy rzut

NIE
| Kto ma otrzymac

2. EZETIMIB inhibitor PCSK9?

TAK NIE |

Prewencja wtorna
— bardzo wysokie ryzyko

3. Inhibitor PCSK9 L
Prewencja pierwotna

— NS + czynnik ryzyka

. Prewencja pierwotna
Rozwaz:

inhibitor PCSK9

— bardzo wysokie ryzyko,
bez NS

Rycina 5. Aktualne w 2023 r. i dopuszczalne z perspektywy nowych wytycznych Europejskiego Towarzystwa Nadcisnienia
Tetniczego (ESH) 2023 u pacjentéw z grupy wysokiego ryzyka (np. po ostrym zespole wierncowym) zasady postepowania,
nieograniczajace sie do podawania statyn w pierwszym rzucie leczenia. LDL-C (low-density lipoprotein cholesterol)

— cholesterol frakcji LDL; PCSK9 (proprotein convertase subtilisin-like/kexin type 9) — konwertaza proproteinowa subtylizyny

keksyny typu 9; NS — niewydolnos¢ serca

ustnej tabletki hipolipemizujacej zarejestrowane;j
w Polsce. Przysztos¢ stosowania ezetimibu jako
osobnej tabletki hipolipemizujacej jest dla auto-
réw nieniejszego opracowania watpliwa.
Pozostate zalecenia hipolipemizujace sformu-
fowane w Wytycznych ESH 2023 réwniez moga
juz w przysztym roku nie sprosta¢ tempu postepu
wiedzy lipidologicznej. Umieszczenie tzw. ,trze-
ciego kroku” algorytmu [leki dziatajace poprzez
konwertaze proproteinowa subtylizyny keksyny
typu 9 (PCSK9, proprotein convertase subtilisin-li-
ke/kexin type 9) — inhibitory: alirokumab, ewo-
lokumab lub modulatory: inklisiran] w 1l klasie
zalecen (,kolor z6tty”), podobnie jak opatrzenie
takim ,gorszym” zaleceniem SPC lekéw hipoten-
syjnych i statyny (tzw. hybrydowe SPC w polskich

zaleceniach), pokazuje bardzo zachowawcze

i konserwatywne podejscie do nowosci leczenia

hipolipemizujacego. Zdaniem autoréw komenta-

rza oba te zalecenia powinny by¢ opatrzone kolo-
rem zielonym.
To nie jedyny problem z Wytycznymi ESH 2023

w zakresie rekomendacji lipidowych. Zarzuci¢ im

mozna réwniez:

« kompletny brak pochylenia sie nad réznicami
w obrebie skutecznosci hipolipemizujacej sta-
tyn (moze to skutkowaé nadal stosowaniem
innych niz atorwastatyna czy rosuwastatyna
statyn przez lekarzy praktykoéw); nota bene
w calym dokumencie nazwa ,atorwastatyna”
pada 3-krotnie, tak samo jak ,simwastatyna”,
a nazwa ,rosuwastatyna” w ogole nie wyste-

66 www.journals.viamedica.pl/nadcisnienie_tetnicze_w_praktyce



Andrzej Tykarski i wsp. Zalecenia ESH 2023 dotyczace postepowania w NT — komentarz

puje, co dobrze ilustruje stosunek autoréw do

tej kwestii;

brak innych celéw lipidowych poza LDL-C, cho-

ciaz w nowych Wytycznych ESC 2023 dotycza-

cych pacjentéw z cukrzyca, zaréwno docelowe
stezenie LDL-C, jak i docelowe stezenie chole-
sterolu nie-HDL (non-HDL-C, non-high-density
lipoprotein cholesterol) uzyskaty zalecenie | kla-
sy; nalezy zatem przypomnie¢, ze pacjent z NT

i cukrzyca musi, w zaleznosci od oszacowanego

ryzyka s-n w cukrzycy (skala SCORE2-Diabetes),

osiggna¢ docelowe stezenie nie-HDL-C ponizej

85 mg/dl oraz ponizej 100 mg/dl, odpowiednio

dla chorych z grup bardzo wysokiego oraz wy-

sokiego ryzyka s-n;

konsekwencjq uwagi powyzej jest kompletne zi-

gnorowanie w Wytycznych ESH 2023 innych le-

kéw stuzacych optymalizacji stezenia nie-HDL-C
poza statynami, a wiec przede wszystkim fibra-
téw (fenofibrat) i kwaséw omega-3;

w Wytycznych ESH 2023 brakuje jakiejkolwiek

wzmianki o chorych nietolerujacych terapii

statynami, a mozna by spodziewac sie pochy-
lenia nad tym problemem, gdy zauwaza sie
obecnos¢ na rynku SPC hybrydowych — pota-
czen lekéw hipotensyjnych ze statynami; po-
jawienie sie na rynku kwasu bempediowego

i jego potaczen z ezetimibem powinno by¢

— zdaniem autoréw komentarza — odnoto-

wane jako alternatywa leczenia dla pacjentéw

z NT, u ktérych wystepuje nietolerancja na sta-

tyny;

brakuje takze pochylenia sie nad innymi frak-

cjami lipidowymi, ktérych oznaczanie wedtug

wytycznych ESC sprzed 4 lat bylo konieczne,
takich jak:

a) stezenie apolipoproteiny B (apoB) — ko-
nieczne oznaczenie (I klasa zalecen wedtug
Wytycznych ESC 2019), jezeli NT wspétist-
nieje z cukrzyca, hipertriglicerydemig, otyto-
$cig, niskim stezeniem LDL-C; to jedyna, po-
srednia forma oszacowania aterogennosci
czasteczek LDL-C wedtug prostej zasady: im
wiegksze stezenie apoB, tym mniejsze, gest-
sze, bardziej aterogenne czasteczki LDL;

b) stezenie Lp(a) — co prawda wprowadzo-
na do listy czynnikéw ryzyka, ale bez wy-
raznej konstatacji, ze nalezy jg oznaczy¢
u kazdego chorego (tym bardziej kazdego
pacjenta z NT) przynajmniej raz w zyciu,

a u os6b ze stezeniem Lp(a) przekraczaja-
cym 180 mg/dl traktowac¢ jako ekwiwalent
hipercholesterolemii rodzinnej;

c) stezenia LDL-C u dzieci zNT — to grupa pa-
cjentéw, w ktérej statyny mozna podawac
od 8.-10.rz., a cel leczenia okreslono w wy-
tycznych hipolipemizujacych ESC 2019 po-
miedzy 10. a 18. rz. jako wartos$¢ LDL-C po-
nizej 135 mg/dl.

Konkludujac, rozdziat dotyczacy postepowa-
nia hipolipemizujacego u pacjentéw z NT pozo-
stawia czytelnika w wyraznym niedosycie, a warto
podkresli¢, ze jest to czynnik ryzyka dwukrotnie
czestszy w populacji niz samo NT.

8. Leczenie przeciwptytkowe

Podobnie jak w dokumentach publikowanych
w ostatnich latach w Wytycznych ESH 2023 stwier-
dzono, ze nie ma danych na powszechne stosowa-
nie matych dawek kwasu acetylosalicylowego (ASA,
acetylsalicylic acid) w prewencji pierwotnej pacjen-
tow z NT (,czerwone swiatto”), zarekomendowano
podawanie lekéw przeciwptytkowych w prewencji
wtérnej (,zielone swiatto”).

Nalezy zwréci¢ uwage, ze stusznie w zaleceniu
pierwszym uzyto zwrotu ,ASA”, a w drugim ,le-
czenie przeciwplytkowe”. Coraz czesciej bowiem
w ramach leczenia przeciwptytkowego pacjenci
stosujg w tzw. prewencji wtérnej przewlekle:

« klopidogrel zamiast ASA (pacjenci z miazdzyca
obwodowa);

« ASA z naczyniowg dawka riwaroksabanu
2 x 2,5 mg (model badania COMPASS dla oséb
z grupy wysokiego ryzyka s-n, ale niepodwyz-
szonego ryzyka krwawien);

- tikagrelor zamiast ASA (prewencja wtoérna po
ostrych zespotach wiencowych lub rewasku-
laryzacji);

« prasugrel (czasowo — po ostrych zespotach
wiencowych lub rewaskularyzacji, przy decyzji
o zaprzestaniu podawania ASA i podawaniu
tylko jednego leku przeciwptytkowego);

« doustny lek przeciwkrzepliwy — przy wspoét-
istnieniu wskazan do leczenia przeciwkrze-
pliwego.

Nalezy doda¢, ze takze w najnowszym pol-
skim konsensusie ekspertéw, opracowanym przy
udziale chirurgéw naczyniowych, angiologoéw,
kardiologéw, wspartym przez ekspertéw PTNT,
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réwniez w terapii np. pacjentéw z chorobami na-

czyn obwodowych dopuszcza sie przewlekte le-

czenie przeciwplytkowe z zastosowaniem jedne-

go z trzech algorytmoéw:

« monoterapia klopidogrelem;

- terapia ASA z malag dawka riwaroksabanu
2x2,5mg;

- terapia klopidogrelem z dodatkiem sulodek-
sydu.

Wytyczne ESH 2023 otwierajg mozliwos¢ (zale-
cenie ,z6tte”) stosowania matych dawek ASA z in-
nymi lekami (hipotensyjnymi, hipolipemizujacymi)
w ramach SPCw NT.

W warunkach polskich taka mozliwos¢ nie jest
dostepna. Preparat tgczacy ASA z bisoprololem
nie jest aktualnie dostepny, preparaty ASA z ro-
suwastatyna zarejestrowane sa w innych krajach
Europy. Réwniez szeroka paleta lekéw przeciw-
ptytkowych, przeciwkrzepliwych wymieniona
powyzej, rézne scenariusze kliniczne, a przede
wszystkim wyrazna indywidualizacja zalecen
w zakresie tego leczenia nie bedg — zdaniem
autorow komentarza — sprzyja¢ popularyzacji
+polypill” zawierajgcej ASA. Nie do konca zreszta
rozstrzygnieto nawet tak banalng kwestig, jak za-
lecana dawka ASA w takim preparacie. Najczesciej
mowa jest o 75-100 mg, ale system podziatu wag
brytyjskich zadecydowat o popularnosci dawki
81 mg w krajach anglosaskich, a w badaniu COM-
PASS oceniajacym taczenie matych dawek riwa-
roksabanu z ASA stosowano 100 mg ASA. Wiele
pisano w ostatnich latach réwniez o zjawisku aspi-
rynoopornosci, proponujac w niektérych grupach
chorych (pacjenci z cukrzyca) dawki 150 mg raz na
dobe lub podawanie tego leku w dawce 2 X 75 mg
na dobe.

9. Leczenie NT opornego

Prawdziwie oporne NT definiowane jest jako utrzy-
mywanie sie wartosci cisnienia tetniczego skurczo-
wego lub rozkurczowego odpowiednio = 140 mmHg
i = 90 mm Hg pomimo stosowania w maksymal-
nych zalecanych i tolerowanych dawkach kombi-
nacji trzech lekéw: IKA lub sartanu, AW i DT/DTP,
potwierdzone za pomoca ambulatoryjnego pomia-
ru cisnienia tetniczego (ABPM, ambulatory blood
pressure monitoring) lub, w razie niedostepnosci
tego badania, z wykorzystaniem pomiaru domo-
wego (HBPM, home blood pressure monitoring) i po

wykluczeniu réznych przyczyn NT pseudooporne-
go (zwtlaszcza nieprzestrzegania zalecen lekarskich
przez chorego) i NT wtérnego.

NT oporne nalezy traktowac jako stan wysokie-
go ryzyka s-n czesto zwigzanego z HMOD. Docelo-
we wartosci cisnienia tetniczego w trakcie terapii NT
opornego wynosza ponizej 140/90 mm Hg, a jesli sa
dobrze tolerowane to ponizej 130/80 mm Hg.

Jednoczesnie zaleca sie zintensyfikowa¢ mody-
fikacje stylu zycia.

Lekami, ktérych dodanie nalezy rozwazy¢ po
wykorzystaniu podstawowego algorytmu leczenia,
czyli w trzecim kroku, sa: spironolakton (preferowa-
ny lub inny AA), BB, AB, lek dziatajacy o$rodkowo
(klonidyna) lub amiloryd.

DT lub DTP zaleca sie w podstawowym sche-
macie leczenia, jesli szacowany wskaznik filtracji
ktebuszkowej (eGFR, glomerular filtration rate) wy-
nosi wiecej niz 30 ml/min/1,73 m* i nalezy go za-
stapi¢ diuretykiem petlowym, gdy jest mniejszy niz
30 ml/min/1,73 m’. Lek tej grupy mozna rozwazy¢
juz przy eGFR ponizej 45 ml/min/1,73 m®,

Chlortalidon (w dawce 12,5-25 mg 1 x dz.)
mozna zastosowac razem z diuretykiem petlowym
lub bez niego, gdy wartos¢ eGFR jest mniejsza niz
30 ml/min/1,73 m°.

RDN mozna rozwazy¢ jako dodatkowa opcje te-
rapeutyczna u pacjentéw z NT opornym, jesli eGFR
przekracza 40 ml/min/1,73 m’,

Chorych na NT oporne nalezy poddac¢ wnikliwej
obserwacji obejmujacej okresowy pomiar ABPM,
ocene HMOD, szczegdlnie czynnosci nerek, oraz
kontrole stezenia potasu w surowicy. Zaleca sie re-
gularne pomiary HBPM przez pacjenta oraz monito-
rowanie regularnosci przyjmowania lekéw.

Wytyczne ESH 2023 bardzo dobrze doprecyzo-
waly definicje NT opornego, wiaczajac do niej ko-
niecznosc¢ potwierdzenia braku kontroli ci$nienia
tetniczego w ABPM (unikniecie zjawiska ,biatego
fartucha”) i wykluczenia pseudoopornego NT (sta-
be przestrzeganie zalecen) oraz NT wtérnego. Tak
zdefiniowane NT oporne dotyczy okoto 5% catko-
witej populacji chorych na NT.

Odnoszac sie do terapii, w tabeli 7 przedstawio-
no rekomendacje w zakresie podstawowych zasad
leczenia hipotensyjnego u pacjentéw z NT opor-
nym wedtug Zalecen PTNT 2019, ktére sa zblizo-
ne do zaproponowanych w Zaleceniach ESC/ESH
2018. Tymczasem zmiany zaproponowane w Wy-
tycznych ESH 2023 budza pewne watpliwosci.

68 www.journals.viamedica.pl/nadcisnienie_tetnicze_w_praktyce



Andrzej Tykarski i wsp. Zalecenia ESH 2023 dotyczace postepowania w NT — komentarz

Tabela 7. Sekwencyjne wiaczanie lekéw hipotensyjnych u pacjentéw z nadcisnieniem tetniczym (NT) opornym wedtug
Wytycznych Polskiego Towarzystwa Nadcisnienia Tetniczego z 2019 .

W kolejnym kroku nalezy rozwazy¢ dotaczenie leku bezposrednio rozszerzajace tetniczki (dihydralazyna) lub dziatajacego

osrodkowo (klonidyna)

8(5)

W wyjatkowych przypadkach rzeczywistego opornego nadcisnienia tetniczego, po wyczerpaniu wszystkich powyzszych
zalecen farmakoterapii, mozna rozwazy¢ procedury inwazyjne (denerwacja tetnic nerek)

Po pierwsze, w odréznieniu do Zalecen
ESC/ESH 2018 i Wytycznych PTNT 2019 w tabeli
rekomendacyjnej nie wskazano wyraznie na spi-
ronolakton jako pierwszy lek dodawany do terapii
tréjlekowej. Zarowno badanie PATHWAY-2, w kt6-
rym u pacjentéw z NT opornym spironolakton
okazat sie skuteczniejszy niz doksazosyna i biso-
prolol, jak i wyniki wczesniejszej metaanalizy Liu
i wsp., w ktérej wykazano, ze w NT opornym spi-
ronolakton jest skuteczniejszy hipotensyjnie niz
eplerenon, uzasadniajg takie stanowisko. W Za-
leceniach PTNT 2019 zasugerowano nawet moz-
liwg zasadno$¢ redefinicji pojecia NT opornego
z brakiem kontroli cisnienia tetniczego ponizej
130/80 mm Hg, ale pod warunkiem zastosowania
spironolaktonu. W ten sposéb spironolakton byi-
by lekiem z wyboru w tzw. NT trudnym, czyli nie-
poddajacym sie kontroli za pomoca trzech pod-
stawowych lekéw hipotensyjnych w petnych daw-
kach z preferencjq SPC tréjsktadnikowego. Trzeba
przyzna¢, ze wczytujac sie w tekst rozdziatu o NT
opornym Wytycznych ESH 2023, mozna znalez¢
informacje, ze spironolakton jest najskuteczniej-
szym i najlepiej przebadanym lekiem w tym wska-
zaniu, ale tresc ta pozostaje w dysonansie z tabelg
rekomendacyjna.

Druga zmiana to rezygnacja ze wskazania ko-
lejnosci wprowadzania dalszych grup lekéw hipo-
tensyjnych i wskazania preferowanych prepara-
téw w tabeli rekomendacyjnej. Algorytm leczenia
NT opornego wedtug Zalecern PTNT 2019 reko-
menduje rozwazenie w drugim kroku zamiany
DT/DTP na diuretyk petlowy lub dodanie leku z tej
grupy z preferencja dla torasemidu. Z kolei wy-

bér w trzecim i czwartym kroku alfa-adrenolityku
lub BB, przy braku innych przestanek, moze by¢
zdeterminowany czestoscia akcji serca pacjenta:
pacjent ,wolny” — doksazosyna, pacjent ,szybki”
— bisoprolol. Wskazanie na konkretne leki wy-
nika oczywiscie z metodyki badania PATHWAY-2.
Ale w NT opornym na tym etapie przydatny moze
okazac sie nebiwolol w duzej dawce 10 mg i/lub
leki starszych generacji. Z tych ostatnich lekiem,
ktéry mozna rozwazy¢ wczesniej, niz to wynika
z algorytmu Zalecen PTNT 2019, jest klonidyna,
ktéra w badaniu ReHOT zastosowana w pierw-
szym kroku w NT opornym okazata sie réwnie sku-
teczna co spironolakton.

10. Denerwacja tetnic nerkowych
(RDN)

RDN mozna rozwazy¢ jako opcje leczenia u pacjen-
téw z eGFR powyzej 40/ml/min/1,73 m’, u ktérych
ci$nienie tetnicze nie jest kontrolowane pomi-
mo stosowania skojarzonej terapii hipotensyjnej
lub jesli leczenie farmakologiczne wywotuje powaz-
ne dziatania niepozadane i obniza jakosc zycia.

RDN mozna rozwazy¢ jako dodatkowa opcje le-
czenia u pacjentéw z opornym NT, jesli eGFR prze-
kracza 40 ml/min/1,73 m’.

Wybér pacjentéw, ktéorym oferowana jest RDN,
powinien by¢ dokonywany w procesie wspélnego
podejmowania decyzji po uzyskaniu obiektywnych
i petnych informacji o pacjencie.

Zabieg powinien by¢ wykonywany wylacznie
w doswiadczonych wyspecjalizowanych osrodkach,
aby zagwarantowac¢ odpowiedni doboér kwalifiku-
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jacych sie pacjentéw i kompletnos¢ procedury de-
nerwagji.

Zalecenia europejskie dotyczace RDN jako
sposobu inwazyjnego leczenia NT to dobry przy-
ktad na to, jak zalecenia w tym bardzo waznym
dokumencie potrafig rozmijac sie z szybko napty-
wajacymi wynikami badan. W Zaleceniach ESH
2013 RDN miata status zalecanej metody lecze-
nia NT opornego, podczas gdy juz rok pdzniej
ukazaty sie wnioski z badan Symplicity-HTN3,
pierwszego badania z grupa sham (rodzaj pla-
cebo), ktérego wyniki zakwestionowaly przydat-
nos¢ tej metody. W zwigzku z tym w Zaleceniach
ESC/ESH 2018 RDN nie byta zalecana (klasa za-
lecen Ill), mimo ze w tym czasie ukazaly sie bar-
dzo obiecujace wyniki innych badan (Prague-15,
RADIANCE-HTN SOLO, SPYRAL HTN-ON MED,
SPYRAL,v.or MED) dotyczace skutecznosci tej
metody. Wytyczne europejskie ponownie wiec
znalazly sie ,w niedoczasie” w stosunku do ak-
tualnego stanu wiedzy. Przyznat to w dyskusji
6wczesny Prezes ESH, prof. Konstantinos Tsioufis,
wskazujac na duzg inercje formalng zmian zale-
cen europejskich w reakcji na naptywajace wyni-
ki badan. W obecnych zaleceniach wyniki wspo-
mnianych badan oraz kolejnych (RADIANCE-HTN
TRIO, RADIANCE II, REQUIRE) sprawity, ze RDN
uznano jako metode warta rozwazenia nie tylko
w przypadku opornego NT, ale tez NT niekontro-
lowanego za pomoca terapii skojarzonej, czyli
na wczesniejszym etapie. Nalezy przypomnie¢,
ze w Zaleceniach PTNT 2019 proponowano roz-
wazenie RDN (,kolor zétty”) po wykonaniu, bez
oczekiwanego efektu hipotensyjnego, wszyst-
kich mozliwych modyfikacji leczenia farmakolo-
gicznego. Z cala pewnoscia jednak kwalifikacja
do RDN i jej wykonanie powinno by¢ ograniczo-
ne do osrodkéw specjalistycznych.

11. Nadcisnienie tetnicze
maskowane (NTM) i nocne (NTN)

Pomiar ABPM i/lub HBPM powinien by¢ wykony-
wany u 0séb z wysokim prawidtowym cisnieniem
krwi w celu identyfikacji nadcisnienia tetniczego
(maskowanego) (NTM).

U pacjentéw z NTM zaleca sie zmiany stylu zycia
i $cista obserwacje w celu zmniejszenia ryzyka s-n
oraz wczesnej identyfikacji utrwalonego NT i no-
wych uszkodzen narzadowych.

Nadal nie rozstrzygnieto, czy leczenie obnizajace
cisnienie tetnicze powinno by¢ stosowane w NTM,
ale mozna je rozwazy¢ u pacjentéw z wysokim ry-
zykiem s-n.

Zaleca sie ocene nadcisnienia tetniczego noc-
nego (NTN) za pomocg ABPM, poniewaz jest ono
bardziej predykcyjne dla wynikéw niz NT oceniane
w ciggu dnia, a takze dlatego, ze NTN oraz zjawiska
non-dipper i reverse dipper wigzg sie ze zwiekszonym
ryzykiem s-n.

W celu identyfikacji NTN konieczne jest powta-
rzanie ABPM ze wzgledu na stabg powtarzalnos¢.

NTN mozna kontrolowac za pomoca leczenia hi-
potensyjnego.

Cho¢ zagadnienia NTM i NTN omoéwiono
w osobnych rozdziatach Wytycznych ESH 2023,
warto zdac sobie sprawe, ze wiekszo$¢ przypad-
kéw NTM to zasadniczo izolowane NTN. Oba
fenotypy NT wystepuja czesciej u Afroameryka-
néw i oséb z cisnieniem wysokim prawidlowym
w pomiarach gabinetowych i wigza sie ze zwiek-
szonym ryzykiem HMOD oraz incydentéw s-n.
U os6b z izolowanym NTN wystepuje oczywiscie
fenotyp non-dipping profilu dobowego ciénienia.
Warto doda¢, ze u pacjentéw non-dippers i rever-
se dippers ryzyko s-n jest podwyzszone nawet
w przypadku prawidlowych wartosci cisnienia
tetniczego w nocy. Mimo braku badan oceniaja-
cych wptyw terapii hipotensyjnej na ryzyko in-
cydentow s-n u pacjentéw z NTM, NTN i tych ze
zjawiskiem non-dipping w Wytycznych ESH 2023
po raz pierwszy zalecono rozwazenie terapii hipo-
tensyjnej w tych grupach chorych (za wyjatkiem
0s6b non-dipper bez NT). Wytyczne PTNT przyjety
takie stanowisko juz w 2019 r., uznajac, ze ryzyko
zwigzane z NTMi NTN jest wystarczajagcym powo-
dem do wdrozenia terapii hipotensyjnej.

12. Pora podawania lekow
hipotensyjnych

1. Wiekszos$¢ dowoddw na korzysci terapii hipoten-
syjnej pochodzi z badan, w ktérych stosowano
poranne dawkowanie lekow.

2. Niektoérzy badacze proponujg wieczorne dawko-
wanie lekéw jako bardziej efektywne w obniza-
niu cisnienia tetniczego w nocy.

3. W badaniu TIME poréwnywano dwa sposoby,
poranny i wieczorny, dawkowania lekéw hipo-
tensyjnych:
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« badanie obejmowato 21 000 pacjentéw, rando-
mizacja 1:1, obserwacja dtuzej niz 5 lat;

+ oba sposoby dawkowania okazaty sie réwnie
bezpieczne;

« compliance wyniést 87,5% vs. 61% na korzys¢
dawkowania porannego;

+ nie odnotowano réznic w zakresie pierwotnego
ztozonego punktu koncowego.

4. Pacjent ma wybor preferowanego czasu dawko-
wania, a lekarz moze rozwazy¢ dawkowanie wie-
czorne u pacjentéw z udokumentowanym NTN.
W Wytycznych ESH 2023 jako preferowany czas

podawania lekéw hipotensyjnych wskazano go-
dziny poranne, jednak po raz pierwszy uznano
mozliwos¢ wieczornego dawkowania lekéw, a na-
wet zasugerowano rozwazenie takiej opcji przez
lekarza w przypadku udokumentowanego NTN,
czyli wprowadzono w nich elementy chronote-
rapii. Polskie Zalecenia PTNT 2011 byly pierw-
szymi, w ktérych zarekomendowano zasady chro-
noterapii NT, czyli wieczorne dawkowanie lekéw
hipotensyjnych u pacjentéw z potwierdzonym
w ABPM zaburzonym profilem dobowym ciénie-
nia typu non-dipper lub reverse dipper i u pacjen-
tow zizolowanym NTN. Takie sugestie znalazty sie
rowniez w zaleceniach amerykanskich American
Diabetes Association (ADA) i Canadian Hyperten-
sion Education Program (CHEP). W zwigzku z do-
minujaca rola SPCw Zaleceniach PTNT 2019 auto-
rzy komentarza zdecydowali sie podkresli¢ takze,
ze nietypowe SPC (krétkodziatajacy ramipril lub
skuteczny w poprawie profilu dobowego ci$nie-
nia tetniczego walsartan, oba zamlodiping) moga
miec zastosowanie w chronoterapii NT.

Chronoterapia nadal ma przeciwnikow wsréd
ekspertéw scisle trzymajacych sie zasad EBM. To
oczywiscie kwestia podejécia do roli wszelkich wy-
tycznych w medycynie. Czy maja ujmowac tylko
to, co niemal pewne, czy wyznaczac trendy w tej
dziedzinie nauki. W fizyce czastka (bozon) Hig-
gsa zostata przez tego naukowca przewidziana
48 lat wczesniej, zanim zostata udokumentowana
empirycznie. Co nie znaczy, ze nie funkcjonowata
w nauce, a co dopiero w ,sztuce”, za ktora stusznie
uwaza sie medycyne. Na szczescie w medycynie
postep osiaga sie szybciej.

Na pewno wiele ztego tej koncepcji terapii
przyniosto nierzetelne badanie HYGIA, w kto-
rym sugerowano niezwykta przewage (redukcja
0 40-55%) wieczornego dawkowania lekéw nad

dawkowaniem porannym w zakresie wszystkich
twardych punktéw koncowych. Powazne watpli-
wosci metodologiczne i etyczne dotyczace tego
badania sprawity, ze zostato ono usuniete z cza-
sopisma European Heart Journal.

Obecne, bardziej otwarte stanowisko Wytycz-
nych ESH 2023 w kwestii dawkowania wieczorne-
go lekow wiaze sie ze wspomnianym badaniem
TIME. Warto zauwazy¢, ze podobny wptyw obu
por dawkowania na redukcje ryzyka s-n osiagnie-
to przy wyraznie gorszym przestrzeganiu zalecen
u pacjentow losowo przydzielonych do grupy
przyjmujacej lek w godzinach wieczornych. Moze
to oznacza¢, ze u pacjentow, ktorzy zadeklaruja
preferencje wieczornego dawkowania lekéw hi-
potensyjnych, czyli z zatozeniami beda przestrze-
gali dawkowania, korzysci beda istotnie wieksze
niz przy dawkowaniu porannym. Jednoczesnie
oczywiscie, przy szerokim stosowaniu lekéw dtu-
godziatajacych i zwyczajowym stosowaniu lekéw
w godzinach porannych, racjonalne wydaje sie re-
komendowanie u wiekszosci pacjentéw przyjmo-
wania lekéw rano i zwigzanie ich z powtarzalng
w godzinach porannych czynnoscia.

Trzeba sobie uzmystowic, ze ani w badaniu HY-
GIA, ani TIME nie testowano opartej na razie na
logice, a nie EBM, podstawowej zasady chrono-
terapii — dawkowanie ranne u pacjentéw dipper,
dawkowanie wieczorne u pacjentéw non-dipper,
poniewaz nie réznicowano w nich tych dwéch fe-
notypow profilu dobowego ciénienia.

13. Nadcisnienie tetnicze w wieku
podesztym

Aktualne Wytyczne ESH 2023 zagadnieniom po-
stepowania u 0s6b z NT w starszym wieku poswie-
caja znacznie wiecej miejsca niz poprzednie Wy-
tyczne ESH 2018. Nie jest to tylko kwestia wiekszej
objetosci aktualnych wytycznych. W wytycznych
z2018r. tylko dwa jednostronicowe podrozdziaty
traktowaly o NT u starszych pacjentéw: ,,Rozpo-
czynanie leczenia u starszych oséb z 1. stopniem
nadcisnienia” w rozdziale ,Leczenie nadci$nienia”
i ,Nadcisnienie u starszych pacjentéw (wiek = 65
lat)” w rozdziale ,Nadci$nienie w sytuacjach szcze-
golnych”. Obecne wytyczne w rozdziale: ,Specy-
ficzne fenotypy nadcisnienia” poswiecaja podroz-
dziat: ,Izolowane nadcisnienie skurczowe u oséb
w starszym wieku” uwarunkowaniom, diagnosty-
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ce i leczeniu najbardziej typowej dla wieku po-
wyzej 70. rz. postaci NT. W obszernym dziale te-
matycznym: ,Nadcisnienie w réznych sytuacjach
demograficznych” znajduje sie natomiast duzy
rozdziatk:,Nadci$nienie u oséb starszych” (6 stron),
ktdéry zachowujac zasadniczy podziat na dwie gru-
py wiekowe: 65-79 lat i 80 lat i wiecej, zawiera
kilka podrozdziatéw.

W pewnych aspektach kwestig dyskusyjna
jest, czy zdecydowanie wieksza objetos$¢ tekstu
poswieconego zagadnieniu NT u oséb starszych
w obecnych wytycznych przektada sie na bar-
dziej precyzyjne i przydatne w praktyce klinicznej
ujecie tematu. Bezdyskusyjnie jednak na korzys$¢
odroéznia te wytyczne od poprzednich rozdziat po-
Swiecony ocenie krucho$ci wraz z dedykowana do
niego rycina.

Istotnym aspektem epidemiologii NT u oséb
w starszym wieku jest dominacja fenotypu NT izo-
lowanego skurczowego powyzej 70. rz. Ta postac
NT ma u oséb w starszym wieku wieksze znacze-
nie rokownicze niz podwyzszone wartosci cisnie-
nia rozkurczowego. Co wiecej, ré6znica miedzy
cisnieniem skurczowym i rozkurczowym, tzw. ci-
$nienie tetna, wyzsze niz 65 mm Hg jest niezalez-
nym czynnikiem ryzyka chorobowosci i $miertel-
nosci s-n. Oczywiscie i zwiekszona czestos¢ izolo-
wanego NT i wysokie cisnienie tetna sg skutkami
zjawiska narastania sztywnosci tetnic bedacego
wyrazem ich starzenia sie mniej lub bardziej pro-
porcjonalnie do wieku metrykalnego pacjenta, co
w duzej mierze zalezy od choréb wspélistnieja-
cych i czynnikéw ryzyka, w tym samego NT.

W wytycznych podkreslono, ze cho¢ sam wiek
metrykalny nie jest jedynym i najwazniejszym
kryterium okreslajacym strategie postepowania
w NT, to wyodrebnienie pewnych przedziatow
wiekowych ma uzasadnienie dla jej wyboru. Od-
powiednio:

« wiek 65 lat jest wiekiem, w ktérym zjawisko
sztywnosci tetnic zmienia obraz NT u wiekszo-
sci chorych w kierunku szybkiego wzrostu war-
tosci ci$nienia skurczowego i obnizania warto-
Sci ci$nienia rozkurczowego, a ponadto jest to
wiek zwigzany (u wiekszosci) z zaprzestaniem
aktywnosci zawodowej, co wigze sie z liczny-
mi problemami zdrowotnymi (somatycznymi
i psychologicznymi);

« wiekszo$¢ os6b w wieku 65-79 lat pozostaje
jednak w dobrym stanie funkcjonalnym i jest

w pelni samodzielna w wykonywaniu wiek-
szosci czynnosci zycia codziennego (ADL, ac-
tivities of daily living), stad skierowane do tej
grupy strategie postepowania s zblizone do
proponowanych osobom dorostym z przedzia-
tu wiekowego ponizej 65. rz., jednak u czesci
0s6b z tego przedziatu wiekowego obnizajacy
sie status funkcjonalny i autonomia w zakre-
sie ADL prowadza do koniecznosci wdrazania
strategii opracowanej w wiekszosci raczej dla
0s6b z wyzszego przedziatu wiekowego, czyli

w wieku 80 lat i starszych;

« grupa pacjentow w wieku 80 lat i starszych
charakteryzuje sie duzym odsetkiem oséb z co
najmniej kilkoma schorzeniami wspétistnieja-
cymi, zespotem kruchosci i obnizonym statu-
sem funkcjonalnym.

W tym samym przedziale wiekowym istotny
odsetek oséb cechuje sie jednak dobrym zdro-
wiem somatycznym i psychicznym oraz w petni
zachowanymi funkcjami poznawczymi. To spra-
wia, ze grupa ta jest najbardziej heterogenna
i tu — juz tytulem komentarza — najtrudniejsza
w ustaleniu wspoélnych zalecen dla wszystkich.
Bardzo pomocna moze sie tu jednak okaza¢ za-
proponowana tabela:,Dostosowanie strategii ob-
nizania cisnienia u pacjentéw = 80.rz. do ich stanu
czynnosciowego i samodzielnosci”. Sama tabela
jest zaczerpnieta przez wytyczne ESH ze stanowi-
ska Grupy Roboczej ESH ds. Nadci$nienia u oséb
w starszym wieku. Jej modyfikacje na potrzeby
niniejszego komentarza przedstawiono w dalszej
czesci rozdziatu.

Zaproponowany podziat na grupy wiekowe nie
jest nowy, wydaje sie jednak uzyteczny i zapewne
dlatego utrzymano go w takiej samej postaci jak
w poprzednich Wytycznych ESH 2018 i Wytycz-
nych PTNT 2019.

Postepowanie u pacjentéw z NT w grupie wie-
kowej powyzej 80. rz. warto dobrze sobie przy-
swoi¢, poniewaz to najszybciej odsetkowo przy-
rastajaca grupa wiekowa w populacji europejskiej
i w przysztosci opieka nad nig nie bedzie wytaczna
domena geriatrow czy internistéw, lecz jej ciezar
przesunie sie w kierunku POZ.

W ramach strategii postepowania u chorych
w starszym wieku w Wytycznych ESH 2023 pod-
kreslono, ze wraz z postepowaniem farmakolo-
gicznym nalezy wdraza¢ zalecenia niefarmako-
logiczne, obejmujace m. in. zalecenia dotyczace
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diety, aktywnosci fizycznej itd. Jednak u oséb
w starszym wieku nalezy zwréci¢ uwage na pew-
ne odrebnosci, np. zalecenie obnizenia masy
ciata do wartosci prawidlowych nalezy wdrazac
ostroznie ze wzgledu na zwiekszone w tej gru-
pie ryzyko sarkopenii. Ograniczenie spozycia soli
moze z kolei skutkowa¢ nasileniem utraty apetytu
— czestszego problemu u oséb w starszym wieku.
Najbardziej zalecang forma aktywnosci fizycznej
moga by¢ zajecia grupowe, ktore nie tylko wzmac-
niajag motywacje do regularnych ¢wiczen, ale tez
pozwalajg na utrzymanie pozytywnych interakgji
spotecznych, co ogranicza poczucie wykluczenia
i ryzyko depresji. W strategiach farmakoterapii
leczenie oparte na jednotabletkowe;j terapii leka-
mi ztozonymi SPC jest zblizone do stosowanego
w miodszych grupach wiekowych i podobnie ba-
zuje na rozpoczeciu leczenia od SPC dwusktadni-
kowego u wiekszosci chorych. U oséb z zespotem
kruchosci i pacjentéw powyzej 80. rz. za odpo-
wiednie uznano jednak rozpoczecie terapii od
monoterapii. Taka forma rozpoczecia terapii u pa-
cjentéw w wieku podesztym leczonych z powodu
choréb wspétistniejacych wieloma lekami moze
réwniez ograniczac liczbe niepozadanych interak-
cji lekowych.

Komentujac cze$¢ wytycznych dotyczaca le-
kéw hipotensyjnych, nalezy zgodzi¢ sie, ze nie
ma danych pozwalajacych na preferencje okre-
slonej klasy lekéw przeciwnadcisnieniowych
w tej grupie chorych. Jednak zgodnie z doswiad-
czeniem klinicznym, przy braku szczegélnych
wskazan do indywidualizacji terapii, za leki pre-
ferowane uwaza sie DTP/DT i DHP AW, ewentual-
nie uzupetnione IKA. Rekomendacja ta opiera sie
na wynikach randomizowanych badan klinicz-
nych (SHEP, Syst-Eur, HYVET). Wydaje sie, ze BB sg
tutaj najmniej wskazane ze wzgledu na dziatania
niepozadane, zmeczenie bezsennos¢ itd. Jednak
duza czestos¢ wspotistniejacych choréb s-n wy-
magajacych stosowania BB w tej grupie chorych
sprawia, ze i tak jest to jedna z najczesciej stoso-
wanych grup lekow.

W Wytycznych ESH 2023 stusznie potozono
nacisk na stale monitorowanie w kierunku orto-
statycznych spadkoéow cisnienia takze u chorych
bezobjawowych w starszym wieku podczas wizyt
ambulatoryjnych. Przydatne u pacjentéw bez na-
silonej demencji w ocenie efektéw leczenia jest
rowniez HBPM. W identyfikacji epizodéw hipo-

tensji i nocnych spadkoéw cisnienia niezastgpione
pozostaje ABPM.

Jedynym badaniem dokumentujacym zna-
czenie leczenia obnizajacego ci$nienie tetnicze
(indapamid, perindopril) u oséb powyzej 80. rz.
w redukcji $miertelnosci catkowitej, zdarzen s-n
i NS pozostaje badanie HYVET. Co ciekawe, w ana-
lizie post-hoc tego badania nie wykazano wplywu
nasilenia zespotu kruchosci na korzysci z leczenia
obnizajacego ci$nienie. Do podobnych wnioskéw,
czyli braku wplywu poziomu zaawansowania ze-
spotu kruchosci na korzysci z leczenia hipoten-
syjnego, prowadza wyniki subanalizy badania
SPRINT u 0s6b powyzej 75. rz. Wyniki te — podob-
nie jak wyniki duzego wiloskiego rejestru chorych
z zespotem kruchosci — wspierajq teze, zgodnie
z ktora stosowanie leczenia obnizajacego ci$nie-
nie takze u chorych z zespotem kruchosci moze
poprawiac rokowanie, w tym rokowanie dotycza-
ce przezycia.

Nalezy pamieta¢, ze nie ma zbyt wielu ran-
domizowanych badan obejmujacych chorych
w starszym i bardzo zaawansowanym wieku
(brak badan u 90-latkéw) oraz z zaawansowa-
nym zespotem kruchosci i ograniczong sa-
modzielnosciag, np. pensjonariuszy zakladéw
opiekuniczych, ktérzy z reguly sa wykluczani
z udziatu w takich badaniach i wielu rejestrach.
Wyniki z amerykanskiego rejestru sponsorowa-
nego przez National Institute of Ageing osoéb po
85.rz. zamieszkujacych w domach opiekunczych
wskazuja, ze w analizowanym okresie 6-letniej
obserwacji znacznie wieksze sq szanse przezy-
cia 0s6b ze skurczowym cisnieniem tetniczym
przekraczajacym 180 mm Hg niz oséb, u ktérych
nie przekracza ono 130 mm Hg. Wyniki licznych
badan obserwacyjnych, a takze wyniki duzego
badania ActiFE-UIm study, wskazujg réwniez
na zwigzek kruchosci z wieksza smiertelnoscia
i chorobowosciag. U 0s6b w podesztym wieku
z bardziej zaawansowana kruchoscig nizsze
wartosci cisnienia skurczowego i to juz od poni-
Zzej 140 mm Hg wigza sie gorszym rokowaniem
dotyczacym przezycia. Krucho$¢ (utrata rezerw
adaptacyjnych) i utrata samodzielnosci maja
znaczenie rokownicze i to niezaleznie od podej-
mowanych dziatan zmierzajacych do obnizania
cisnienia. Decyzje o wdrazaniu postepowania
przeciwnadci$nieniowego i jego intensywnosci
muszg uwzgledniac te czynniki.
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Tabela 8. Strategie leczenia przeciwnadci$nieniowego u pacjentéw w wieku 80 lat i starszych uwzgledniajace kruchos¢

i autonomie

Sprawni

Grupa chorych

Autonomiczni z kruchoscia

Zalezni

Rozpoczynanie leczenia od progu
skurczowego CT = 160 mm Hg, ale mozna
rozwazy¢

od 140-159 mm Hg

Docelowe skurczowe CT 140-150 mm Hg,
ale mozna rozwazy¢ 130-139 mm Hg

Mozna rozpocza¢ leczenie od monoterapii

Rozpoczynanie leczenia od progu
skurczowego CT = 160 mm Hg, ale mozna
rozwazy¢ od 140-159 mm Hg

Docelowe skurczowe CT 140-150 mm Hg
ale mozna rozwazy¢ 130-139 mm Hg

Mozna rozpocza¢ leczenie od monoterapii
i stopniowo zwieksza¢ dawke

Rozwazy¢ redukcje leczenia, gdy skurczowe
CT < 120 mm Hg i u chorych z hipotonig
ortostatyczna

W tej grupie nalezy powtarzac i rozszerzac
ocene funkcjonalng o dodatkowe testy:
depresji, sity miesniowej, odzywienia. Ich
wyniki moga rekwalifikowa¢ do grupy 1
lub3

Strategia postepowania w pierwszej
kolejnosci musi uwzglednia¢ choroby
wspodtistniejace i polifarmakoterapie z ich
powodu
Rozwazy¢ leczenie hipotensyjne, gdy
skurczowe CT > 160 mm Hg

Docelowe skurczowe CT w przedziale
140-150 mm Hg
Rozwaz redukcje leczenia, gdy skurczowe
CT < 120 mm Hg i u chorych z hipotonig
ortostatycznag

Przeanalizuj inne czynniki i leczenie mogace
obnizac cisnienie

CT — cis$nienie tetnicze

Wytyczne ESH 2023 zawieraja to w dwoch zale-
ceniach klasy I:

1. Ustarszych chorych z NT nalezy zawsze przepro-
wadzi¢ ocene stanu czynnosciowego/kruchosci

i samodzielnosci wtaczajaca funkcje poznawcze.
2. U pacjentéw z obnizong oceng stanu czynno-

sciowego nalezy indywidualizowac terapie.

W tabeli 8 przedstawiono zmodyfikowana wer-
sje postepowania u 80-latkow z zespotem krucho-
sci i NT za Wytycznymi ESH 2023, ale z uproszcze-
niami wlasnego autorstwa. Autorzy komentarza
uznali, ze wersja uproszczona pozwoli wiekszej
liczbie praktykow wykorzysta¢ wiedze w niej za-
warta.

14. Nadcisnienie tetnicze powiktane
chorobg niedokrwienng serca

W Wytycznych ESH 2023, w czesci dotyczacej tera-
pii,nadciénienia tetniczego powiktanego choroba
niedokrwienng serca” kardiologa razi juz sam ty-
tut, w ktérym uzywa sie nazwy nieistniejacej jed-
nostki chorobowej. Spektrum zespotéw wienco-
wych dzieli sie obecnie na ich formy ostre (zawaty
serca, niestabilna choroba wiericowa) oraz prze-
wlekle. Pojecie przewleklych zespotéw wienico-
wych (PZW) zastagpito wiec dawne rozpoznanie
choroby wiencowej czy choroby niedokrwiennej
serca, czy jeszcze bardziej antycznych rozpoznan
starszej daty kardiologéw: dlawicy piersiowej czy
dusznicy bolesnej.

Jak wiec nalezy postepowac przy wspétistnie-
niu NT z PZW? W wytycznych ESH 2023 sformu-
towano w tym zakresie 5 zalecen ,zielonych’; 1
»20tte” i 2,,czerwone”.

Wedtug tych zalecen nalezy:

U dorostych pacjentéw z PZW rozpoczynac terapie
przy wartosciach cisnienia tetniczego wysokiego nor-
malnego, a wiec = 130/80 mm Hg.

Komentarza do tego zalecenia i progéw rozpo-
czynania terapii hipotensyjnej dokonano juz we
wczesniejszej czesci publikacji, ale warto doda¢,
ze w praktyce zalecenie to oceni¢ mozna korzyst-
nie, bowiem sprzyjac bedzie stosowaniu BB oraz
IKA u wszystkich tych pacjentéw, nawet z relatyw-
nie niskimi wartosciami cisnienia tetniczego. Leki
te u tych pacjentéw stosowane sg jako leki wien-
cowe o udowodnionym (IKA — wszyscy chorzy)
lub prawdopodobnym dziataniu kardioprotekcyj-
nym (BB — chorzy z dodatkowymi wspotchorobo-
wosciami lub uszkodzong frakcja lewej komory,
lub tachykardia), a wiec powinny by¢ stosowane
nawet przy mniejszych wartosciach cisnien i tak
nalezy rozumiec to zalecenie. Szkoda, ze w Wy-
tycznych ESH 2023 nie zdobyto sie na wskazanie
zalecanych w tych warunkach lekéw w obrebie
klasy, czego pioniersko dokonano w Wytycznych
PTNT 2019. Nadal wsréd IKA autorzy niniejszego
opracowania zalecaliby w tej grupie w pierwszym
rzedzie perindopril lub zofenopril, dopuszczajac
jako trzeci ramipril.
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Te same cele hipotensyjne powinny by¢ osiggane
w grupie ze wspdfistniejgcym PZW, co ogdinie u 0oséb
ZNT.

Komentarz w tej kwestii rbwniez znajduje sie
w wczesniejszej czesci opracowania. Nie ma da-
nych EBM, pochodzacych z prospektywnych, kon-
trolowanych badan klinicznych, ktére sugerowaty-
by inne wartosci docelowe dla populacji ze wspot-
istnieniem PZW. Jezeli dane takie uzyskano z ana-
liz badan klinicznych i sugerowaty nieco wyzsze
wartosci ci$nienia rozkurczowego jako optymalne
dla tych chorych, pochodzity one z badan, w kto-
rych nie stosowano wspétczesnych schematow
leczenia PZW, obligatoryjnie zakfadajacych stoso-
wanie IKA, statyn i leczenia przeciwptytkowego.

Przy wspétistnieniu PZW oraz NT szczegdlnie reko-
mendowane sq IKA (lub sartany w razie nietolerancji
IKA) oraz BB.

Zrozumiaty zapis umieszczony w | klasie zale-
cen (zalecenia ,zielone”), wskazujacy na bezdys-
kusyjny prymat IKA nad sartanami w tej podgru-
pie pacjentéw. Zwazywszy na rekomendowane
stosowanie lekéw ztozonych w terapii NT, prefe-
rowanym potaczeniem w pierwszym kroku terapii
w tej grupie chorych jest IKA z BB.

Przy wspétistnieniu PZW oraz NT i objawdw dtawicy
piersiowej, BB oraz AW — zaréwno pochodne dihy-
dropirydynowe, jak i niedihydropirydynowe, sq wyjqt-
kowo uzyteczne.

Zapis ten pozostaje kontrowersyjny w zakre-
sie AW. Aktualnie w praktyce leczenia wiencowe-
go/przeciwdtawicowego stosuje sie pochodne
dihydropirydynowe (amlodipina), w ich przypad-
ku przeprowadzono najwiekszg liczbe badan kli-
nicznych w tej podgrupie pacjentéw. Stosowanie
lekow starych, takich jak diltiazem czy werapamil,
z uwagi na ich potencjalne dziatanie inotropowo
ujemne (zwlaszcza werapamilu) nie pozwala na
stawianie tego leku na réwni z inotropowo obo-
jetnymi pochodnymi dihydropirydyny. AW z gru-
py niedihydropirydynowych w praktyce zarezer-
wowano dla pacjentéw z wazospasmem naczy-
niowym, podejrzeniem patologii bardzo matych
naczyn, w zespotach niedokrwienia migsénia ser-
cowego bez istotnych zmian w duzych naczyniach
wiencowych (INOCA, ischaemia with non-obstruc-
tive coronary artery disease). Jednak nawet i w tych
wskazaniach czes$¢ ekspertéw preferuje diltiazem

nad werapamilem. Stosowanie tych lekéw tra-
dycyjnie jako zwalniajacych czestosc¢ akcji serca
przy nietolerancji BB réwniez stracita na znacze-
niu w zwigzku z wprowadzeniem coraz nowszych
BB oraz iwabradyny.

Zmniejszenie czestosci akcji serca do wartosci pomie-
dzy 60-80/min to dodatkowy cel w terapii pacjentéw
zNT i PZW, dla ktérego warto stosowac BB oraz niedi-
hydropirydynowych pochodnych AW.

Uwagi dotyczace stosowania lekéw, takich jak
diltiazem czy werapamil, sformutowano powyze;j.
W czasach dostepnosci do nowoczesnej beta-blo-
kady = dodatkowego stosowania iwabradyny
w tak okreslonej sytuacji klinicznej miejsce tych
lekow staje sie coraz bardziej watpliwe. Cieszy
wprowadzenie i przypomnienie takiego celu te-
rapeutycznego w tej czesci Wytycznych ESH 2023,
ale jednoczes$nie powinien on by¢ raczej sformu-
lowany jako zalecenie ogoélne dla pacjentow z NT,
nie tylko dla podgrupy ze wspétistnieniem NT
i PZW. Zalecenie to otwiera droge do preferowa-
nia BB o wiekszym potencjale zwalniajacym cze-
stos¢ akcji serca (bisoprolol), a posrednio — do
stosowania SPC z bisoprololem i IKA (perindo-
pril lub ramipril) dostepnych na polskim rynku,
zwlaszcza w tej grupie pacjentéw. Wydaje sig, ze
coraz bardziej konieczne staje sie propagowanie
docelowych wartosci akgji serca w réznych jed-
nostkach chorobowych, okreslenie wystandary-
zowania tego parametru, coraz czestsze korzy-
stanie z urzadzen monitorujacych i raportujacych
srednig akcje serca noszonych przez naszych pa-
cjentéw (smartwatche, opaski treningowe, urza-
dzenia przenosne). Na rycinie 6 przedstawiono
préby okreslania docelowych wartosci akcji serca
dla réznych populacji chorych, powtarzane w kil-
ku dokumentach i stanowiskach ekspertow.

Z analizy niniejszej propozycji wynika, ze o ile
docelowe wartosci akcji serca dla pacjentow z NT
wynoszg < 80 u/min, dla pacjentow z PZW bedzie
to przedziat 60-70 u/min, co sprawia, ze w przy-
padku wspétistnienia NT z PZW autorzy niniejsze-
go komentarza sklonni byliby zalecenie docelo-
we sformutowac raczej w przedziale 60-70 u/min,
a nie 60-80 u/min, jak to wskazano w Wytycznych
ESH 2023.

W zakresie zalecen ,zéttych” w Wytycznych
ESH 2023 powrécono do kwestii INOCA czy nawet
zawatu serca z uwolnieniem troponin, przy bra-
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Rycina 6. Sugerowane docelowe wartosci czestosci akcji serca (HR) dla réznych grup pacjentéw. ESC/ESH (European Society
of Cardiology/European Society of Hypertension) — Europejskie Towarzystwo Kardiologiczne/Europejskie Towarzystwo

Nadcisnienia Tetniczego; NT — nadcisnienie tetnicze

ku zmian miazdzycowych w duzych naczyniach
wiencowych (MINOCA, myocardial infarction with
nonobstructive coronary arteries), podkreslajac, ze
sytuacja takiego niedokrwienia u 0s6b z NT doty-
czy tych z przerostem lewej komory i u nich stoso-
wanie beta-blokady, AW oraz lekéw hamujacych
uktad RAA ma znaczenie.

W zakresie zalecen ,czerwonych” (,nie wolno”)
przypomniano o zakazie taczenia diltiazemu/we-
rapamilu z BB (mate znaczenie kliniczne, w Polsce
w ogole przepisywalnos¢ NonDHP AW jest coraz
bardziej marginalna) oraz ryzyku bradykardii
przy stosowaniu lekdw zwalniajagcych czestosé
akcji serca u oséb, u ktoérych nie przekracza ona
50 u/min (w wytycznych tworzonych przez ESC
uscisla sie zawsze to przeciwwskazanie, dopisu-
jac sformutowanie ,niezabezpieczonych elektro-
stymulacja”).

15. Nadcis$nienie tetnicze powiktane
niewydolnoscig serca z zachowang
lub zmniejszong frakcjg wyrzutowa

W Zzadnej innej chorobowej jednostce kardiolo-
gicznej w ostatnich latach nie doszto do takich
istotnych zmian w zakresie wytycznych leczenia,
jak w przypadku NS. Dos¢ powiedzie¢, ze ESC

swoje wytyczne leczenia dotyczace NS, wydane
w 2021 r., musiato po raz kolejny poprawia¢ i uzu-
petnia¢ w 2023 r.

W Wytycznych ESH 2023 bardzo ogdélnie omé-
wiono nowe zasady leczenia NS, wymieniajac gtéw-
ne reguty dotyczace:

« prewencji NS wérdd pacjentéw z NT;
+ leczenia skurczowej NS (HFrEF);
+ leczenia rozkurczowej NS (HFpEF).

Prewencja NS wsréd pacjentéw z NT: wskazano,
ze wérdd pacjentdw z NT wystapieniu NS zapobiega
skuteczne leczenie NT, niezaleznie od stosowanych
gtéwnych grup lekéw (IKA, sartany, BB, AW, DT/DTP).
Lekiem hipotensyjnym moze by¢ réwniez a-adreno-
lityk (wymieniono przyktadowo doksazosyne).

W tym ostatnim przypadku nalezy pamietac
o mozliwosci wystapienia tachykardii i/lub zasto-
ju ptynow, a wiec pomocniczo stosowac BB lub
diuretyki. Intencja sformutowania takiego osob-
nego zalecenia dla a-adrenolitykéw i opatrzenia
go | klasa zalecen (zielone ,zalecenie”) nie jest dla
autorow niniejszego komentarza do konca jasna,
moze niepotrzebnie uzasadnia¢ zastosowanie
tego leku w terapii hipotensyjnej, jak i usprawie-
dliwia¢ sam fakt, ze lek juz wywotuje cechy rozpo-
czynajacej sie NS. Zdaniem autoréw komentarza
to zalecenie odnosnie a-adrenolitykéw jest nie-
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potrzebne w kontekscie prewencji NS. Mozna by,
ewentualnie, nada¢ mu ,zétty kolor”.

Nowoscia jest umieszczenie wsrdd zalecen ,zie-
lonych” w najwyzszej klasie dowodu (dowdd rangi
A) zalecenia stosowania flozyn (inhibitoréw SGLT2)
w celu prewencji NS wsréd chorych ze wspétistnie-
jaca cukrzyca.

To bardzo wazne zalecenie, zgodne z nowy-
mi zaleceniami dotyczacymi NS i kardiodiabeto-
logicznymi ESC 2023. Jak zwykle jednak wspot-
autorzy europejskich Wytycznych ESH 2023 uni-
kaja, jak tylko moga, dyskutowania efektu klasy
i okreslenia, czy zalecenie to dotyczy dowolnej
flozyny. Eksperci ESC sa tutaj zdecydowanie bar-
dziej precyzyjni, odwazni, szeroko wykorzystuja-
cy dostepne dane kliniczne. Po raz pierwszy za-
tem w Wytycznych ESC 2023 — i tego samego
nalezy spodziewa¢ sie w wytycznych dotyczacych
NT ESC 2024 — doktadnie wskazano flozyny,
w ktorych przypadku istniejg dowody na ich dzia-
fanie prewencyjne w NS (5 flozyn), a takze flozyny
nadajace sie do leczenia NS skurczowej (3 flozyny)
i te, ktérych dziatanie udowodniono w NS rozkur-
czowej (2 flozyny). To cenne uzupetnienie, ktérego
tak obawiajag sie wspoétautorzy Wytycznych ESH
2023, unikajac tych rozréznien, przypomniano
w tabeli 9.

Leczenie skurczowej NS wsréd pacjentéw z NT:
jest ono identyczne jak w przypadku pacjentéw
bez NT, opiera sie na wspdélnym podawaniu czte-
rech grup lekéw: srodkéw hamujacych uktad RA
(IKA lub sartan, lub ARNI — sakubitril/walsartan),
BB, antagonistow aldosteronu i flozyn (inhibitorow
SGLT2). W przypadku braku kontroli hipotensyjnej
(bardzo rzadka sytuacja w przypadku uszkodzonej

czynnosci lewej komory) w ,zielonym” zaleceniu
umieszczono dodatkowe podawanie diuretykéw
i AW bedacych pochodnymi dihydropirydyny. We-
rapamil i diltiazem w sytuacji tych chorych sg oczy-
wiscie przeciwwskazane z uwagi na swoje dziatanie
inotropowo ujemne.

Zasadniczo nie ma pacjentéw ze skurczowq
NS, u ktorych nie mozna by kontrolowac cisnie-
nia tetniczego przy zastosowaniu duzych, opty-
malnych dawek az czterech lekéw potencjalnie
obnizajacych cisnienie (IKA/BB/antagonista aldo-
steronu/diuretyk) — w codziennej praktyce pro-
blemem terapeutycznym u takich pacjentow jest
ryzyko hipotonii, a nie ztej kontroli hipotensyjnej,
stad umieszczenie tutaj AW jako pigtego leku (nie-
majacego zadnego korzystnego wptywu na roko-
wanie w NS) jest modelem raczej teoretycznym.

Leczenie rozkurczowej NS wsréd pacjentéw
z NT: obejmuje ono skuteczng terapie hipotensyjng
dowolnym z podstawowych lekéw hipotensyjnych
oraz — co zgodne jest z najnowszymi Wytyczny-
mi ESC 2023 dotyczacymi NS — podawanie flozyn.
Mozna rozwazy¢ (zalecenie Il klasy,,z6tty kolor”) do-
datkowo dotaczenie antagonisty aldosteronu lub
zamiane IKA na ARNI (sakubitril/walsartan).

Poziom wiarygodnosci dwoch ostatnich zale-
cen jest jednak staby (klasa dowodu B) i bazuje na
pojedynczych badaniach klinicznych sprzed ery
triumfu flozyn.

16. Nadcisnienie tetnicze powiktane
migotaniem przedsionkéw

W zakresie wspétistnienia NT z MP w Wytycz-
nych ESH 2023 stusznie rozdzielono zalecenia na

Tabela 9. Najnowsze wytyczne Europejskiego Towarzystwa Kardiologicznego (Wytyczne ESC 2023) dotyczace flozyn, ktére
mozna stosowac w okreslonych scenariuszach: prewencji niewydolnosci serca (NS) w cukrzycy, leczenia NS skurczowej,

leczenia NS rozkurczowej

+EFEKT KLASY" w obrebie flozyn (inhibitory SGLT2)?

Zalecenia | klasy wedtug ESC 2023 — kardiodiabetologia

Serca u pacjenta z cukrzyca:

EMPAGLIFLOZYNA, DAPAGLIFLOZYNA, ERTUGLIFLOZYNA, KANAGLIFLOZYNA, SOTAGLIFLOZYNA (5)

DAPAGLIFLOZYNA, EMPAGLIFLOZYNA, SOTAGLIFLOZYNA (3)

Podaje w celu zmniejszenia ryzyka zgonu/hospitalizacji u pacjenta z cukrzyca/HFrEF:

DAPAGLIFLOZYNA, EMPAGLIFLOZYNA (2)

Podaje w celu zmniejszenia ryzyka zgonu/hospitalizacji u pacjenta z cukrzyca/ HFmrEF/HFpEF:

HFrEF (heart failure with reduced ejection fraction) — niewydolnos¢ skurczowa ze zredukowana frakcjg wyrzucania lewej komory; HFpEF (heart failure with
preserved ejection fraction) — niewydolnos¢ rozkurczowa z zachowang frakcja wyrzucania lewej komory; HFmrEF (heart failure with mildly reduced ejection fraction)
— niewydolnos¢ rozkurczowa z minimalnie uszkodzong frakcja wyrzucania lewej komory
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te dotyczace prewencji MP i te koncentrujace sie
na specyfice leczenia MP wspétistniejacego z NT.
W prewencji MP zwraca sie uwage na szczegol-
na dbalosé¢ i czujnos¢ diagnostyczng wzgledem
wykrycia tej arytmii u oséb z wysokim prawidto-
wym ci$nieniem tetniczym, u oséb z przebudowa
(powiekszeniem) lewego przedsionka oraz tych
z powiktaniem NT o typie przerostu lewej komo-
ry. Pojawito sie wazne zdanie dotyczace uzywania
urzadzen do pomiaru cisnienia tetniczego takze
w celu wykrycia MP (regularnos¢ tetna). Skutecz-
nie nalezy leczy¢ NT, wykorzystywacé wszystkie
z podstawowych grup lekéw hipotensyjnych
w tym wzgledzie, pamietag, ze niektére z lekow (Il
klasa zalecen, zalecenia ,z6tte”) mogq dodatkowo
zmniejszac ryzyko wystapienia tej arytmii. W wy-
tycznych wymieniono tutaj ,leki hamujace uktad
RA” oraz ,BB", co znowu jest charakterystyczna
dla ekspertéw europejskich ucieczka od nazwa-
nia tych lekdw blizej. W Wytycznych PTNT 2019
kwestie te doprecyzowano, piszac: w terapii hipo-
tensyjnej u pacjentow z ryzykiem wystqgpienia MP
de novo lub nawrotu MP mozna rozwazy¢ zastoso-
wanie IKA lub sartanu, a przy wspdlistnieniu nie-
wydolnosci serca — eplerenon. W Zaleceniach ESC
2021 dotyczacych NS dodano do tej listy réwniez
leki z grupy ARNI (walsartan/sakubitril). Nie ma
natomiast przekonujacych danych, ze podawanie
lekéw BB zapobiega napadom MP. Z dostepnych
danych EBM wynika jedynie, ze u pacjentéw le-
czonych z zastosowaniem BB w przypadku napadu
MP objawy sa mniejsze lub napad przebiega bez-
objawowo. Mozna zatem polemizowac z tak sfor-
mutowanym zaleceniem w Wytycznych ESH 2023.

Zalecenia w zakresie opieki nad pacjentem
z NT i wspotwystepujacym (najczesciej przewle-
ktym) MP nie budza juz kontrowersji. W grupie tej
(zalecenia ,zielone”, | klasa zalecen) nalezy sku-
tecznie leczy¢ NT, co najmniej trzykrotnie mie-
rzy¢ cisnienie w trakcie wizyty ambulatoryjnej,
pamietaé, ze zautomatyzowane pomiary cisnie-
nia sg bardziej wiarygodne w przypadku wspét-
istnienia MP dla ci$nienia skurczowego, a moga
nieco przeszacowywac cisnienie rozkurczowe
(zalecenie ,z6tte"). Preferowana grupq lekéw hi-
potensyjnych sa BB, ale jedynie ze wzgledu na ich
dodatkowe, wspomniane funkcje kontroli czesto-
éci rytmu komér w obrebie MP. Srednia czestos¢
rytmu komér w obrebie MP powinna by¢ wedtug
Zalecen ESH 2023 obnizona do wartosci ponizej

110 u/min, a najlepiej ponizej 80 u/min, mozna
dodatkowo wykorzysta¢ do tego digoksyne. To
bardzo mato precyzyjne zalecenia, stad tez lekarz
praktyk, chcacy dowiedzie¢ sig, jak postepowac
u pacjentow ze wspétistnieniem NT, MP i objawo-
wa tachykardia, powinien siegnac raczej po opra-
cowania z wytycznych ESC dotyczacych migotania
przedsionkéw (ryc. 7).

Cenng tabelg rekomendacji jest natomiast
umieszczenie osobnych zalecen dotyczacych
antykoagulacji we wspotistnieniu MP z NT. Przy-
pomina sie w nich (I klasa zalecen, zalecenia
»zielone”), ze najlepiej rozpoczynac leczenie
przeciwkrzepliwe, gdy wartosci skurczowego ci-
Snienia tetniczego nie przekraczajag 160 mm Hg,
a zasady te nie roznig sie od przyjetych u oséb
bez NT. Zalecenie ,z6tte” przypomina, ze osoba
z NT i MP moze otrzymac antykoagualcje nawet
wtedy, gdy to jedyny czynnik wyliczony ze skali
CHA2DS2-VASc.

17. Nadcis$nienie tetnicze powiktane
przebytym udarem

W Wytycznych ESH 2023, w sekcji poswieconej

leczeniu NT w chorobach s-n i zaburzeniach po-

znawczych, poswiecono sporo miejsca omoéwie-
niu postepowania w ostrym udarze krwotocz-
nym i niedokrwiennym. Jednak w odrdznie-

niu od wytycznych tego towarzystwa z 2018 r.

dos¢ mato miejsca poswiecono postepowaniu po

przebytym udarze mézgu lub TIA. Brakuje podsu-
mowania zalecen dla stanu po przebytym udarze

w tabeli zbiorczej. Poprzednio w takiej tabeli zna-

lazly sie 4 zalecenia, w tym 3 klasy I:

1. U pacjentéw po ostrym incydencie naczy-
niowo-mézgowym leczenie NT powinno by¢
wdrozZone niezwtocznie po TIA.

2. U pacjentow po ostrym incydencie naczy-
niowo-mézgowym leczenie NT powinno by¢
wdrozone w ciggu kilku dni po udarze mézgu.

3. Rekomendowanymi w strategii terapeutycz-
nej lekami powinny by¢ potaczenia blokeréw
uktadu RA (IKA lub sartany) z AW lub diure-
tykami,

i jedno zalecenie klasy l:

1. U wszystkich chorych z NT po udarze nie-
dokrwiennym lub TIA nalezy rozwazy¢ do-
celowe obnizenie ci$nienia skurczowego do
przedziatu 120-130 mm Hg.

78 www.journals.viamedica.pl/nadcisnienie_tetnicze_w_praktyce



Andrzej Tykarski i wsp. Zalecenia ESH 2023 dotyczace postepowania w NT — komentarz

0Ogolne zalecenia kontroli HR
MP |

v , ,

Leczenie pierwszego
wyboru u pacjentéw bez
objawow lub z niewielkimi zatokowego przekracza
objawami korzysci
[ | | |

!

tagodna kontrola czestosci tetna:

Leczenie, gdy ryzyko

Leczenie w przypadku przywrécenia rytmu

niepowodzenia
kontroli rytmu

Kontrola choréb
wspotistniejacych
u pacjentéw z MP

Zwalniaja w Inne leki czasem

pierwszytm HR < 110 u/min (w 12-odpr. EKG) stosowane:
rzucie: digoksyna
bisoprolol i amiodaron
betaksolol werapamil
metoprolol Objawy lub pogorszenie funkgji
XL, CR lewej komory lub CRT (CRT-P lub CRT-D)
Obniz HR: docelowo < 80/min (w EKG)
— Obniz HR z ciagta stymulacjg obu komorowa w CRT
— Ocen HR w trakcie wysitku: powolny wzrost HR: HR < 110 u/min podczas 25%
maksymalnego czasu trwania wysitku
— U pacjentéw z CRT: ocen stymulacje obu komor podczas wysitku
— Dla bezpieczenstwa wykonaj 24-godzinne badanie Holter EKG
. . Rozwaz strategie kontroli rytmu lub ablacje wezta zatokowo-przedsionkowego,
Trzeci rzut: NN . " ; . o .
. jesli objawy lub pogorszenie funkcji lewej komory i tachykardiomiopatia
zabiegowo! U S o - ;
utrzymuja sie lub jesli nie osiagnieto ciagtej stymulacji obukomorowej w CRT

Rycina 7. Zmodyfikowany algorytm obrazujacy optymalne postepowanie w zakresie kontroli rytmu komér w obrebie
migotania przedsionkéw — modyfikacja wtasna obowigzujacych wytycznych Europejskiego Towarzystwa Kardiologicznego
(ESC) w zakresie tej jednostki chorobowej. MP — migotanie przedsionkdw; CRT — kardiowerter defibrylator

W zaleceniu tym nie uwzgledniono wieku cho-
rego, jednak w innym miejscu wyraznie okreslo-
no, ze dotyczy to chorych do 65. rz.

Obecne Zalecenia ESH 2023 w sprawie poste-
powania po udarze zasadniczo powtarzajg niemal
literalnie tres¢ zalecen towarzystwa z 2018 r., nie
nadaja im jednak rekomendacji okreslonej klasy.
Na przyktad stwierdzono, ze pierwszorzedowym
celem leczenia NT jest osiggniecie wartosci doce-
lowej cisnienia tetniczego ponizej 140/80 mm Hg,
a dalej pod kontrola kliniczna, o ile to mozliwe,
osiagniecie wartosci ponizej 130/80 mm Hg, nato-
miast nieobnizanie cisnienia skurczowego ponizej
120 mm Hg.

Do$¢ duzo miejsca poswiecono natomiast
dyskusji dotyczacej stosowania BB w tej grupie
chorych. Wydaje sie, ze powodem jest nadanie
BB szczegodlnej roli przez obecne wytyczne. To
dyskusyjne, poniewaz istniejg silne dane z ba-
dan klinicznych (np. LIFE, ASCOT) wskazujace na

mniejsza efektywnos$¢ BB w zapobieganiu ponow-
nemu udarowi w stosunku do nowszych klas le-
kéw hipotensyjnych. Oczywiscie niepodwazalne
sg dowody ze starszych badan (SHEP czy STOP),
w ktérych BB i diuretyki takze redukowaly liczbe
udardw.

Autorzy Wytycznych ESH 2023 powotuja sie
rowniez na metaanalize, w ktérej wieksza skutecz-
nos¢ w zapobieganiu nawrotom udaru wykazaty
leki z grupy AW w stosunku zaréwno do BB, jak
i IKA. Przyznaja jednak, ze BB nie moga by¢ grupa
preferowana w zapobieganiu ponownemu udaro-
wi. Nie rezygnuja jednak tak do korca, odsytajac
czytelnika do tabeli (tabela 16 na s. 59) podsumo-
wujacej schorzenia i sytuacje kliniczne wymagaja-
ce zastosowania BB (w domysle zastosowania BB
jako leczenia skojarzonego ze wzgledu na choro-
be towarzyszaca przebytemu udarowi).

Jest kilka waznych aspektow, ktére lepiej niz
w obecnych Wytycznych ESH 2023 w odniesieniu
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do przebytego udaru przedstawiono w Wytycz-

nych PTNT 2019. Naleza do nich miedzy innymi

dwa wazne fakty:

1. Leczenie hipotensyjne jest znacznie skutecz-
niejsze w redukcji udaru mézgu niz powiktan
choroby niedokrwiennej serca.

2. Korzysci z leczenia hipotensyjnego w postaci
redukcji ryzyka udaru utrzymuja sie przy niz-
szych wartosciach ci$nieniach niz w przypad-
ku innych zdarzen s-n.

3. Dodatkowo polscy eksperci wskazuja na sku-
tecznos¢ DTP (indapamid w badaniu PATS
i w potaczeniu z perindoprilem w badaniu
PROGRESS) i sartanéw (badanie MOSES)
w prewencji wtornej udaru mézgu.

Gléwnym zagrozeniem dla chorych po przeby-
tym udarze, jak wskazuja wyniki badan epidemio-
logicznych, jest raczej ponowny udar niz choroba
niedokrwienna serca i zawal. Jak wskazywano
w poprzednich wytycznych towarzystwa z2018r.,
dosc¢ istotng luka w wiedzy jest brak danych na
temat potencjalnych korzysci lub ich braku przy
ustaleniu docelowych wartosci ci$nienia u cho-
rych po udarze na nizszym poziomie niz dotad
zalecany.

W Wytycznych ESH 2023, w zaleceniach u cho-
rych po udarze niedokrwiennym, brakuje réwniez
jednoznacznego odniesienia sie do terapii hipoli-
pemizujacej statynami oraz szerszego odniesienia
sie do wskazan do terapii przeciwptytkowej i anty-
koagulacyjnej w tej grupie chorych.

18. Nadcisnienie tetnicze powiktane
demencja

W biezacych Wytycznych ESH 2023 w specjalnym
rozdziale Co jest nowego i co sie zmienito w nowych
wytycznych ESH-2023 wymieniono az 22 zmiany,
wsérdd nich na miejscu 15. znalazto sie zagadnie-
nie Wplyw nadcisnienia i jego leczenia na zaburze-
nia poznawcze i demencje. Zagadnienia znaczenia
demencji i zaburzen poznawczych i ich zwigz-
kéw z NT i jego leczeniem byly tematem wyod-
rebnionego w poprzednich wytycznych z 2018 r.
podrozdziatu. W obecnych wytycznych rozdziat
ten jest moze nieco bardziej rozbudowany. Nie po-
jawily sie jednak w tej dziedzinie zadne nowe wy-
niki przetlomowych badan randomizowanych, kt6-
re pozwolityby na sformutowanie zalecern w okre-
slonej klasie opartych wiasnie na pochodzacych

z nich dowodach. Pewna nowoscig jest zaliczenie
w wytycznych (w tabeli 9 zatytutowanej Ocena
zaleznych od nadcisnienia uszkodzen narzqdowych
HMOD) do badan zalecanych u wszystkich cho-
rych z NT badania funkcji poznawczych z dopre-
cyzowaniem, ze chodzi o Mini Mental State Exa-
mination (MMSE) lub nowsza Montreal Cognitive
Assessment (MoCA). Oba narzedzia sa dostepne
w dobrze dopracowanej polskiej wersji jezykowej
i pozwalaja w krotkim czasie (do 5 min) uzyskaé
wiedze na temat obecnosci lub braku zaburzen
poznawczych (24-26 pkt) lub otepienia (ponizej
23 pkt) i jego ciezkosci ocenianej na podstawie
odpowiedzi pacjenta. Praktycznie wykonywanie
tych badan, w przekonaniu autoréw komentarza,
ma znaczenie u 0séb powyzej 60. lub 65. rz.

W rozdziale poswieconym demencji w wytycz-
nych podkreslono wzrost czestosci jej wystepo-
wania (zaréwno naczyniowej, jak i w chorobie
Alzheimera) w zwigzku ze starzeniem sie spote-
czenstw oraz fakt, ze demencja jest obecnie pia-
ta pod wzgledem czestosci przyczyng zgondw.
Przytoczono tez od lat znany fakt wskazujacy, ze
dlugoletnie oddziatywanie NT przyczynia sie do
wzrostu czestosci i przyspieszenia pojawienia sie
demencji, a jego odpowiednio wczesnie rozpocze-
te leczenie moze op6znic ten proces i zmniejszy¢
ryzyko demencji (najprawdopodobniej poprzez
zwolnienie progresji sztywnosci tetnic, zmniejsze-
nie wahan amplitudy ci$nienia tetna i opdznienie
wtérnych do niej zmian mikronaczyniowych oraz
zawaléw lakunarnych w moézgu). W wytycznych
wskazano réwniez na wyniki metaanalizy badan
randomizowanych, ktore wskazuja, ze obnizenie
ci$nienia w okresie 4-letnim (skurczowego/roz-
kurczowego o 10/4 mm Hg) redukuje o 13% ryzy-
ko wystapienia demencji. W odniesieniu do wybo-
ru lekow, ktére najskuteczniej moga zapobiegad
demencji, odwotano sie do starszych metaana-
liz i nowszych subanaliz badania SPRINT-MIND
i badania Pre-DIVA, ktérych wyniki sugeruja, ze
sartany, DHP AW, DTP sa skuteczniejsze w zapo-
bieganiu demencji niz IKA, NonDHP AW i BB. Tak
naprawde obserwacje te wymagalyby potwier-
dzenia w poswieconych tym lekom badaniach
randomizowanych. Nie poruszono w wytycznych
dos¢ kontrowersyjnego tematu: o ile rozpoczete
odpowiednio wczesnie leczenie NT redukuje ry-
zyko rozwoju demencji, to juz w przypadku rozpo-
znanej demencji leczenie przeciwnadcisnieniowe
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nie poprawia zdolnosci poznawczych chorego,
a zbytnie obnizanie cisnienia u chorego z demen-
cja moze nasilac jej objawy.

Jedyne zalecenie sformutowane z zastosowa-
niem stowa ,demencja” w Wytycznych ESH 2023
wskazuje, ze: Obecnos¢ demencji, podobnie jak
obnizony status funkcjonalno-autonomiczny, wy-
magajq indywidualizacji terapii przeciwnadcisnie-
niowej (I — C). Nalezy w tym miejscu dodac, ze row-
niez kazdej innej terapii, jak rowniez rozwiqzania
licznych probleméw codziennego funkcjonowania
wynikajqcych z demencji, i to wtasnie z tego powo-
du nie nalezy przeoczyc jej rozpoznania.

19. Nadcisnienie tetnicze
z towarzyszaca cukrzyca

Zasady leczenia NT u pacjentéw z cukrzyca wedtug

Zalecen ESH 2023 mozna stresci¢ nastepujgco:

+ ci$nienie tetnicze powinno by¢ monitorowane
u wszystkich pacjentéw z cukrzyca w celu wy-
krycia NT, poniewaz jest to czesta choroba towa-
rzyszaca zwigzana ze zwigekszonym ryzykiem s-n
i ryzykiem zdarzen nerkowych;

« NTN lub brak nocnego spadku cis$nienia sg cze-
stymi zjawiskami w cukrzycy typu 2 i powinny
by¢ monitorowane za pomocg ABPM lub HBPM;

+ leczenie hipotensyjne w cukrzycy typu 2 jest za-
lecane w celu ochrony przed powiktaniami ma-
kro- i mikronaczyniowymi;

« natychmiastowe zmiany dotyczace stylu zycia
i leczenie farmakologiczne zaleca sie u 0séb z cu-
krzyca typu 2, gdy cisnienie tetnicze gabinetowe
wynosi 140/90 mm Hg lub wiecej;

+ strategie leczenia farmakologicznego u pacjen-
tow z cukrzyca typu 2 powinny by¢ takie same
jak u pacjentéw bez cukrzycy, a gtéwnym ce-
lem jest obnizenie ci$nienia tetniczego ponizej
130/80 mm Hg;

« kontrola cisnienia tetniczego w cukrzycy jest
trudna i prawie zawsze konieczne jest leczenie
skojarzone;

+ inhibitory SGLT2 sa zalecane w celu ograniczenia
zdarzen sercowych i nerkowych w cukrzycy typu
2. Leki te maja dziatanie obnizajace ci$nienie tet-
nicze;

+ niesteroidowy antagonista receptora mine-
ralokortykoidowego (MRA, mineralocorticoid
receptor antagonist) — finerenon — moze by¢
stosowany ze wzgledu na jego witasciwosci

nefroprotekcyjne i kardioprotekcyjne u pacjen-

téw z cukrzycowa chorobg nerek i umiarkowanga

do ciezkiej albuminuria. Finerenon ma dziatanie
obnizajace ci$nienie tetnicze;

« istnieja tylko ograniczone dane na temat poten-
cjalnych korzysci z potgczenia flozyn i finerenonu.
Klasyczne zasady leczenia NT u pacjentéw z cu-

krzyca nie ulegty zmianie w Wytycznych ESH 2023

i nie sg nawet szczegétowo omawiane. Istotne jest,

Ze zasada rozpoczynania terapii hipotensyjnej od

leku blokujacego uktad RA jest praktycznie obo-

wigzkowa u pacjentéw z towarzyszaca cukrzyca,

a skojarzenie takiego leku z AW (amlodipina lub

lerkanidipina) lub DTP (indapamid) mozna trak-

towac réwnowaznie.

Nowosci dotycza mozliwosci zastosowania
nowych grup lekéw: flozyn, agonistéw recepto-
ra GLP-1 i niesteroidowych AA, ktére redukuja
zdarzenia sercowe i dziatajg nefroprotekcyjnie
u pacjentéw z cukrzycowaq choroba nerek. W kon-
tekscie pacjentow z NT podkreslono zauwazony
efekt obnizenia cisnienia przez te leki, lecz na tyle
nieduzy, ze nie uzyskaja one raczej statusu lekéw
hipotensyjnych.

20. Nadcisnienie tetnicze u pacjenta
z jaskra

Pacjenci z NT powyzej 60. rz. powinni by¢ badani
w kierunku jaskry.

U pacjentéw z NT i jaskrg nalezy wykonywac
czeste pomiary cisnienia, w tym ABPM, szczegdlnie
w przypadku niewyjasnionego pogorszenia pola
widzenia.

U pacjentéw z NT i jaskrag nalezy unikac zaréwno
bardzo wysokiego, jak i bardzo niskiego cisnienia,
szczegdlnie w nocy. Z tego wzgledu nalezy u nich
unika¢ wieczornego podawania lekéw, poniewaz
moze to zwiekszy¢ ryzyko niskich wartosci cisnienia
w nocy i na skutek tego prowadzi¢ do utraty pola
widzenia.

BB obnizaja ci$nienie wewnatrzgatkowe i zmniej-
szajq ryzyko jaskry pierwotnej kata otwartego, dlate-
go moga by¢ preferowane u pacjentéw z NT i jaskra.

Ten rozdziat znalazt sie po raz pierwszy w wy-
tycznych europejskich. Warto doda¢, ze u pacjen-
téw z NT i jaskra nie kwestionuje sie istnienia
krzywej J wartosci cisnienia w odniesieniu do
progresji jaskry. Kwestia indywidualizacji terapii
hipotensyjnej u pacjentéw z jaskra, polegajaca
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Reverse dippers
(risers)
Non-dippers

Dippers

Extreme dippers

tetniczego w nocy.

5.11.3. Nadcisnienie tetnicze i jaskra

Najbezpieczniejszymi lekami hipotensyjnymi, ktére nie wigza sie ze wzrostem ryzyka
wystgpienia i progres;ji jaskry, sa 3-adrenolityki. Wsréd czynnikéw ryzyka wystapienia
jaskry oprécz wysokiego cisnienia tetniczego coraz czesciej zwraca sie uwage na
niedocisnienie systemowe, ktére moze prowadzi¢ do zmniejszenia perfuzji na tarczy
nerwu wzrokowego i wywotywac zmiany o charakterze jaskrowym.

Wydaje sie, ze niedocisnienie systemowe jest znacznie istotniejszym czynnikiem ryzyka
progresji zmian w polu widzenia niz nadcisnienie tetnicze. Stad zbyt intensywne
leczenie hipotensyjne moze prowadzi¢ do progresji jaskry. Jako niekorzystny efekt
terapii hipotensyjnej podkresla sie przede wszystkim nadmierny nocny spadek
cisnienia tetniczego i wtérne obnizenie perfuzji ocznej.

U pacjentéw z jaskrg wieczorne dawkowanie lekéw hipotensyjnych jest
przeciwwskazane, o ile ABPM nie wykaze bardzo wysokich wartosci cisnienia

Rycina 8. Odmiennosci leczenia hipotensyjnego u pacjenta z towarzyszaca jaskra zgodnie z wytycznymi Polskiego
Towarzystwa Nadcisnienia Tetniczego (PTNT) z 2019 r. ABPM (ambulatory blood pressure monitoring) — ambulatoryjny pomiar

cis$nienia tetniczego

na preferowaniu BB i ostroznosci w kwestii wie-
czornego dawkowania lekéw hipotensyjnych
w zwigzku z ryzykiem zbyt niskich wartosci ci-
$nienia w nocy, zostata po raz pierwszy zawarta
w Wytycznych PTNT 2019 (ryc. 8), a oparta byta
m.in. na wynikach polskich badan przeprowadzo-
nych przez prof. Beate Krasinska.

21. Nadcisnienie tetnicze u pacjenta
onkologicznego

Dos¢ obszernie w nowych Wytycznych ESH 2023
potraktowano zagadnienia hipertensjoonkolo-
giczne i nalezy z uznaniem odnotowac ten fakt.
Oprdécz zalecen ogdlnych typu:

« zmierzenie ci$nienia tetniczego przed rozpocze-
ciem terapii onkologicznej;

. przypomnienia, ze wiele lekéw onkologicznych
moze wywotac reakcje hipertensyjna;

« koniecznosci terapii leku i bélu w trakcie lecze-
nia onkologicznego;

- szerokiego stosowania ABPM oraz HBPM wsrod
pacjentéw leczonych srodkami o potencjalnym
dziataniu zaostrzajgcym lub indukujacym NT;

« dodatkowej czujnosci diagnostycznej wzgledem
pacjentéw z NT rozpoczynajacych terapie onko-
logiczna (zalecenie ,z6tte”: wykonanie dodatko-
wych badan szacujacych potencjalne powikfania
NT, a wiec wykonanie: badania echokardiogra-
ficznego, EKG, oceny funkgji nerek, aktywnego
poszukiwania cech NS);

« przypomnienia o koniecznosci echokardiogra-
ficznego monitorowania pacjentéw leczonych
srodkami o duzej kardiotoksycznosci zaréwno
podczas leczenia, jak i w obserwacji odlegtej
(zalecenia o bardzo duzym stopniu ogdlnosci
— wytyczne karidoonkologiczne ESC z 2022 r.
szczeg6towo rozpisuja schematy monitorowania
oddzielne dla poszczegdlnych grup lekéw prze-
ciwnowotworowych).

W wytycznych ESH 2023 wymieniono wiele za-
lecen odnosnie terapii hipotensyjnej w tej grupie
chorych, z ktérych najwazniejsze to:

« odradzenie rozpoczynania terapii przeciwno-
wotworowej u pacjentéow ze Zle kontrolowa-
nym ci$nieniem tetniczym (cisnienie skurczo-
we > 180 mm Hg i/lub rozkurczowe > 110 mm Hg)
— zalecenie ,czerwone” (,nie nalezy”);

+ zniechecenie do stosowania DT/DTP w tej grupie
pacjentow (zalecenie ,z6tte") z uwagi na liczne
problemy, ktére moga powodowac leki tej grupy
wsrod pacjentéw onkologicznych, takie jak:

a) potencjalny wzrost kalcemii, niebezpieczny

zwlaszcza u pacjentoéw z przerzutami do kosci;

b) potencjalne ryzyko arytmii z uwagi na indu-
kowanie hipokalemii i wydtuzanie odstepu
Qr;

¢) zwiekszone ryzyko hiponatremii;

d) potencjalne zwiekszenie ryzyka odwodnie-
nia i hipowlemii (pacjenci z racji specyfiki
leczenia czesto z wymiotami i tendencja do
odwodnienia);
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Tabela 10. Precyzyjne algorytmy inicjacji leczenia hipotensyjnego u réznych pacjentéw onkologicznych — schemat
zaczerpniety z zalecen kardioonkologicznych opublikowanych przez Europejskie Towarzystwo Kardiologiczne (ESC) w 2022 .

Leczenie, rokowanie
pomysine

Zakonczone

HERI R leczenie

160+

Przerzuty, przezycie

Przerzuty, przezycie
prognozowane
1-3 lat

Przerzuty, przezycie

>3 lat > 1 roku

Lecz Lecz Lecz

140-159 Lecz

135-139

130-134

Lecz Rozwaz leczenie

Rozwaz leczenie

Brak Brak Brak

Brak

Brak Brak Brak

HBPM (home blood pressure monitoring) — domowy pomiar cisnienia tetniczego

 zakaz stosowania lekow, takich jak diltiazem czy
werapamil, z uwagi na potencjalne, liczne inte-
rakcje lekowe ze starymi i nowymi onkologicz-
nymi;

+ przypomnienie (zalecenie ,zotte”, Il klasa zale-
cen), ze w przypadku specyficznego, jatrogenne-
go NT po stosowaniu lekéw hamujacych czynnik
wzrostu srodbtonka naczyniowego (VEGF, vascu-
lar endothelial growth factor) siegaé powinno sie
po IKA/sartany i AW (leki o wiasciwosciach wa-
zodilatacyjnych).

W zaleceniu tym warto byloby przynajmniej
wymieni¢, o jakie leki chodzi, czego réwniez eks-
perci nie czynig (uwaga: najczesciej stosowane
w Polsce leki z grupy hamujacej VEGF to: bewaci-
zumab, lenwatinib, sunitinib, axitinib, sorafenib,
regorafenib, ponatinib, wandetanib, ramuciru-
mab, pazopanib, kabozantinib, ziv-afilbercept.

Za zbyt ogélne nalezy uznad pierwsze zale-
cenie (I klasa, zalecenie ,zielone”), ktére brzmi:
wsréd pacjentéw onkologicznych obowiqzuje ta sama
definicja NT, te same wartosci stuzqce jego klasyfikacji,
cele leczenia, interwencje pozafarmakologiczne, stra-
tegie lecznicze, jak dla ogdinej populacji z NT. Logika
tego sformutowania gubi sie w zestawieniu z na-
stepnymi zaleceniami, ktére wskazuja, ze tak nie
jest. Na szczescie w ostatnim zaleceniu moéwi sie:
u pacjentow ciezko chorych terapia hipotensyjna musi
by¢ indywidualizowana zgodnie z objawami, choro-
bami wspdtistniejqgcymi, uwzgledniajqgca inne przyj-
mowane leki w procesie wspdlnego podejmowania
decyzji o tym leczeniu. Ponownie z tych ogélnikéw
mato wynika dla lekarza praktyka, zapomniano
w tym zaleceniu réwniez o podstawowych kwe-
stiach decydujacych o podjeciu/intensywnosci
leczenia hipotensyjnego: rokowaniu pacjenta
i wyjsciowej wartosci cisnienia. Wytyczne kardio-

onkologiczne ESC z 2022 r. sg tutaj zdecydowanie
bardziej precyzyjne, wskazujac doktadnie, w ja-
kich okolicznosciach, u kogo, przy jakiej wartosci
ci$nienia tetniczego nalezy wdrozy¢ leczenie hi-
potensyjne (tab. 10).

22. Nadcisnienie tetnicze
z towarzyszaca dng moczanowa
i hiperurykemia

Czestos¢ NT jest dwukrotnie wieksza u pacjentéow
zdng moczanowa niz u 0séb bez dny, a hiperuryke-
mia wystepuje u okoto 25% pacjentéw z NT.

Podwyzszone stezenie kwasu moczowego jest
predyktorem rozwoju NT zaréwno u dzieci, jak
i u dorostych oraz czynnikiem ryzyka incydentow
s-n u pacjentéw z NT. Mechanizm tej zaleznosci nie
jest znany.

Obnizenie stezenia kwasu moczowego do war-
tosci ponizej 6 mg/dl za pomoca allopurinolu lub
innego inhibitora oksydazy ksantynowej zaleca sie
prewencyjnie w wytycznych leczenia dny moczano-
wej, co wigze sie z niewielkim obnizeniem cis$nienia
tetniczego.

Sugerowany jest kardioprotekcyjny efekt obnize-
nia stezenia kwasu moczowego za pomoca allopri-
nolu, ale w wynikach duzego badania klinicznego,
ALL-HEART, nie potwierdzono tego.

Leki hipotensyjne majg zré6znicowany wptyw na
stezenie kwasu moczowego. DT i DTP podwyzszaja
go, dlatego powinno sie ich unika¢ u pacjentow
z dng moczanowg lub stosowa¢ w matej dawce,
jezeli sg konieczne do uzyskania kontroli ci$nienia
tetniczego.

AW, IKA, sartany nie wptywajg na stezenie kwasu
moczowego. Wykazano, ze losartan obniza stezenie
kwasu moczowego poprzez zwiekszenie wydalania
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Tabela 11. Algorytm postepowania w przypadku hiperurykemii

5 krokow leczenia hiperurykemii

Po osiggnieciu celu nie odstawiaj leczenia, monitoruj stezenie kwasu moczowego 2 razy w roku 5

Rozpocznij allpurinol w dawce 100-200 mg, zwiekszajac do dawki 300-600 mg 4

W tym celu zachecaj do zmian stylu zycia, szczegdlnie zmiany diety

Wyeliminuj leki podwyzszajace stezenie kwasu moczowego

Rozwaz obnizenie stezenia kwasu moczowego do wartosci < 5 mg/dl

ryzyka sercowo-naczyniowego

Zainteresuj sie stezeniem kwasu moczowego przy wartosci > 6 mg/dl, a nawet > 5 mg/dl u pacjentéw z grupy wysokiego

nerkowego, a BB moga zmniejsza¢ nerkowe wyda-
lanie moczanow.

Wiekszos¢ stwierdzen zawarta w tym rozdziale
nie budzi zastrzezen. Od wielu lat przedmiotem
dyskus;ji jest zasadno$¢ obnizania stezenia kwasu
moczowego za pomocg allopurinolu u pacjentéw
z hiperurykemia w celu redukgji ryzyka s-n. Nalezy
przypomnie¢, ze Wytyczne PTNT 2019 jako pierw-
sze zalecenia krajowe sugerowaly rozwazenie
zastosowania inhibitora oksydazy ksantynowej
w ramach terapii pozahipotensyjnej zmniejsza-
jacej ryzyko s-n, wtedy gdy ryzyko to jest wyso-
kie. Szczegotowe uzasadnienie tego stanowiska
warto przeczyta¢ w miedzynarodowym konsen-
susie ekspertéw Expert consensus for the diagnosis
and treatment of patient with hyperuricemia and
high cardiovascular risk (Cardiology Journal 2021,
Vol. 28, No. 1, 1-14) sygnowanym m.in. przez
prof. Claudio Borgi. Warto przypomnie¢ przyjety
tam podstawowy algorytm postepowania w przy-
padku hiperurykemii (tab. 11).

W Zaleceniach PTNT 2019 ograniczono rozwa-
zenie zastosowania alloprurinolu do pacjentéw
z prawidlowa funkcja nerek, poniewaz ma on za-
hamowa¢ nadmierng produkcje kwasu moczo-
wego, a jednoczesnie wolnych rodnikéw, a nie
obnizac stezenie kwasu moczowego wynikajace
z uposledzonego wydalania tego kwasu. To nie
kwas moczowy per se, ale tworzace sie przy jego

produkcji wolne rodniki sg elementem zwigksza-
jacym ryzyko s-n.

W Wytycznych ESH 2023 nie odniesiono sie
bezposrednio do kwestii rozwazenia leczenia z za-
stosowaniem allopurinolu u pacjentéw z hiperu-
rykemia i wysokim ryzykiem s-n, ale bez rozpo-
znanej dny moczanowej. Jednak wyniki przyto-
czonego badania ALL-HEART sugeruja, Ze uznano
dziatanie kardioprotekcyjne allopurinolu za nie-
potwierdzone. Warto wspomnie¢, ze metodyka
badania ALL-HEART budzi wiele zastrzezen. Bada-
nie nie miato grupy placebo, nie byto zaslepione,
dotyczyto efektywnie pacjentéw powyzej 60. rz.,
zzaawansowang czasowo chorobg niedokrwienng
serca, nie zawierato w kryteriach wiaczenia pod-
wyzszonego stezenia kwasu moczowego i okreslo-
nego stezenia docelowego, a takze nie kontrolo-
wano stezenia tego kwasu w trakcie badania. Tym
samym zwiekszanie dawek allopurinolu byto obli-
gatoryjne, a nie kontrolowane efektem obnizenia
stezenia kwasu moczowego. Tych stabosci w me-
todyce stara sie uniknaé¢ duze polskie badanie
kliniczne ALL-Vascor (A randomized, double-blind,
placebo-controlled study evaluating the effect of
allopurinol on the risk of cardiovascular events in
patients with high and very high cardiovascular risk,
including the presence of long-COVID syndrome),
ktére rozpoczyna sie aktualnie w po uzyskaniu fi-
nansowania z Agencji Badan Klinicznych.
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