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* W niepowiktanym nadcisnieniu tetniczym, jesli wskazane sg beta-adrenolityki,
preferowane powinny byc te o dziataniu wazodylatacyjnym.
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Nebilet INFORMACJA O LEKU

Nebivololum

NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO: Nebilet®, 5 mg, tabletki SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY: Kazda tabletka zawiera 5 mg nebiwololu (nebivofofum) w postaci nebiwololu chlorowodorku: 2,5 mg
SRRR-nebiwololu (lub d-nebiwololu) i 2,5 mg RSSS-nebiwololu (lub I-nebiwololu). Substancja pomocnicza o znanym dziafaniu: kazda tabletka zawiera 141,75 mg laktozy jednowodnej POSTAC
FARMACEUTYCZNA Tabletka. Biate, okragte tabletki, ze skrzyzowanymi rowkami dzielacymi. Tabletki mozna podzieli¢ na rowne cztery czesci. WSKAZANIA DO STOSOWANIA: Nadcisnienie tetnicze
Leczenie pierwotnego nadcisnienia tetniczego. Przewlekta niewydolnos¢ serca (CHF) Leczenie stabilnej tagodnej i umiarkowanej przewlektej niewydolnosci serca, jako uzupetnienie standardowej terapii
u pacjentéw w podesztym wieku (> 70 lat). DAWKOWANIE | SPOSOB PODAWANIA: Dawkowanie Nadciénienie tetnicze Dorosli pacjenci Dawka dobowa to 1 tabletka (5 mg nebiwololu), najlepiej
przyjmowana codziennie o tej samej porze. Dziatanie obnizajace ciénienie tetnicze staje sie widoczne po 1-2 tygodniach leczenia. W rzadkich przypadkach optymalne dziatanie jest uzyskiwane
po 4 tygodniach. Skojarzenie z innymi lekami przeciwnadcisnieniowymi Beta-adrenolityki mozna stosowa¢ w monoterapii lub w skojarzeniu z innymi lekami przeciwnadcisnieniowymi. Jak dotad,
addycyjne dziatanie przeciwnadcisnieniowe obserwowano jedynie podczas jednoczesnego stosowania 5 mg nebiwololu z 12,5 mg do 25 mg hydrochlorotiazydu. Pacjenci z niewydolnosciq nerek Zalecana
poczatkowa dawka dobowa nebiwololu dla pacjentw z niewydolnoscia nerek wynosi 2,5 mg. W razie koniecznosci dawke dobowa mozna zwiekszy¢ do 5 mg. Pacjenci z niewydolnosciq wqtroby Dane
dotyczace stosowania produktu u pacjentéw z niewydolnoscia lub zaburzeniami czynnosci watroby s ograniczone. Dlatego stosowanie nebiwololu w tej grupie pacjentéw jest przeciwwskazane. Pacjenci
w podesztym wieku U pacjentéw w wieku powyzej 65 lat zalecana poczatkowa dawka dobowa nebiwololu wynosi 2,5 mg. W razie potrzeby dawke dobowa mozna zwigkszy¢ do 5 mg. Natomiast,
uwzgledniajac ograniczone doswiadczenie u pacjentéw w wieku powyzej 75 lat, nalezy zachowac szczegéIng ostroznos¢ i uwaznie kontrolowac pacjentow. Dzieci i mfodziez Nie okreslono bezpieczeristwa
stosowania ani skutecznosci produktu leczniczego Nebilet® u dzieci i mfodziezy w wieku ponizej 18 lat. Brak dostepnych danych. Dlatego nie zaleca sie stosowania produktu u dzieci i mtodziezy. Przewlekfa
niewydolnosc serca Leczenie stabilnej przewlektej niewydolnosci serca nalezy rozpoczac od stopniowego zwiekszania dawki, az do uzyskania optymalnej dawki podtrzymujacej dla danego pacjenta.
Pacjent powinien miec stabilng przewlekta niewydolnos¢ serca, bez ostrej niewydolnosci serca, przez szes¢ tygodni poprzedzajacych rozpoczecie leczenia. Zaleca sie, by lekarz prowadzacy miat
doswiadczenie w leczeniu pacjentéw z przewlekta niewydolnoscia serca. U pacjentow otrzymujacych leki dziatajace na ukfad sercowo - naczyniowy, w tym leki moczopedne i (lub) digoksyne i (lub)
inhibitory konwertazy angiotensyny i (lub) antagonistéw receptora AT, dla angiotensyny Il, dawka tych lekéw musi byc stata w okresie dwdch tygodni poprzedzajacych rozpoczecie leczenia produktem
Nebilet®. Poczatkowe zwiekszanie dawki powinno odbywac sie wedtug ponizszego schematu, w odstepach 1-2 tygodni, zgodnie z tolerancja leku przez pacjenta: dawke 1,25 mg nebiwololu nalezy
zwigkszy¢ do 2,5 mg nebiwololu raz na dobg, nastepnie do 5 mg raz na dobe i kolejno do 10 mg raz na dobe. Maksymalna zalecana dawka to 10 mg nebiwololu raz na dobe. Rozpoczecie leczenia
i kazdorazowe zwiekszenie dawki powinno by¢ prowadzone pod nadzorem do$wiadczonego lekarza przez okres co najmniej 2 godzin, aby mie¢ pewnos¢, ze stan kliniczny pacjenta pozostaje stabilny
(ze szczegdlnym uwzglednieniem parametrow cisnienia krwi, tetna, zaburzer przewodzenia, nasilenia objawéw niewydolnosci serca). Wystapienie objawéw niepozadanych moze uniemozliwic leczenie
maksymalng zalecana dawka. Jezeli to konieczne, osiagnieta dawke mozna tez stopniowo zmniejsza¢, a w razie potrzeby zwieksza¢ ponownie. Podczas zwiekszania dawki, w przypadku nasilenia sie
objawdw niewydolnosci serca lub wystapienia nietolerangji produktu, zaleca sie najpierw zmniejszenie dawki nebiwololu lub, w razie koniecznosci, natychmiastowe odstawienie leku (w przypadku
ciezkiego niedocisnienia, nasilenia objawdéw niewydolnosci serca z ostrym obrzekiem ptuc, wstrzasu kardiogennego, objawowej bradykardii lub bloku przedsionkowo-komorowego). Leczenie stabilnej
przewlektej niewydolnosci serca nebiwololem jest zazwyczaj dugotrwate. Nie zaleca sie nagtego przerywania leczenia nebiwololem, gdyz moze byc to przyczyna przemijajacego nasilenia sie objawéw
niewydolnosci serca. W razie koniecznosci przerwania leczenia, dawke nalezy zmniejsza¢ stopniowo, o potowe, w odstepach tygodniowych. Pagjenci z niewydoinoscig nerek U pacjentéw z tagodna
do umiarkowanej niewydolnoscig nerek nie jest konieczne modyfikowanie dawki, gdyz jej zwiekszanie do maksymalnie tolerowanej dawki jest przeprowadzane indywidualnie. Poniewaz brak
doswiadczen w leczeniu pacjentow z ciezka niewydolnoscia nerek (stezenie kreatyniny w surowicy > 2,83 mg/dl), nie zaleca sig stosowania nebiwololu w tej grupie pacjentéw. Pacjenci z niewydolnostciq
waqtroby Dane dotyczace podawania nebiwololu pacjentom z niewydolnoscia watroby sa ograniczone. Dlatego stosowanie produktu Nebilet® w tej grupie pacjentéw jest przeciwwskazane. Pagienci
w podesztym wieku Nie jest wymagane modyfikowanie dawki, gdyz jej zwiekszanie do maksymalnie tolerowanej dawki jest przeprowadzane indywidualnie. Dzieci i mfodziez Nie okreslono bezpieczenstwa
stosowania ani skutecznosci produktu leczniczego Nebilet® u dzieci i mtodziezy w wieku ponizej 18 lat. Dlatego nie zaleca si¢ stosowania produktu Nebilet® u dzieci i mtodziezy. Brak dostepnych danych.
Sposdb podawania Podanie doustne. Tabletki mozna przyjmowac razem z positkiem. PRZECIWWSKAZANIA: nadwrazliwos¢ na substancje czynng lub na ktdrakolwiek substancje pomocnicza;
niewydolnos¢ lub zaburzenie czynnosci watroby; ostra niewydolnos¢ serca; wstrzas kardiogenny lub epizody dekompensacji niewydolnosci serca wymagajace dozylnego podawania lekdw o dziataniu
inotropowym dodatnim. Dodatkowo, tak jak w przypadku stosowania innych lekow beta-adrenolitycznych, produkt Nebilet® jest przeciwwskazany w przypadku: zespotu chorego wezta zatokowego,
w tym bloku zatokowo-przedsionkowego; bloku przedsionkowo-komorowego Il i Il stopnia (bez wszczepionego stymulatora); stanéw skurczowych oskrzeli lub astmy oskrzelowej w wywiadzie;
nieleczonego guza chromochtonnego nadnerczy; kwasicy metabolicznej; bradykardii (czestos¢ pracy serca < 60 skurczéw/min przed rozpoczeciem leczenia); niedocisnienia tetniczego (cinienie skurczowe
< 90 mm Hg); cigzkich zaburzeri krazenia obwodowego. SPECJALNE OSTRZEZENIA | SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE STOSOWANIA: Ponizsze ostrzezenia i $rodki ostroznosci dotycza wszystkich
lekéw beta-adrenolitycznych: Znieczufenie ogdine Utrzymanie blokady receptordw beta-adrenergicznych zmniejsza ryzyko arytmii w czasie wprowadzenia do znieczulenia oraz intubacji. W razie potrzeby
przerwania blokady receptoréw beta-adrenergicznych, w celu przygotowania pacjenta do zabiegu chirurgicznego, nalezy przerwac podawanie lekdw beta-adrenolitycznych przynajmniej 24 godziny
przed zabiegiem. Zalecana jest ostroznos¢ w przypadku stosowania niektérych srodkéw znieczulajacych majacych depresyjny wptyw na migsien sercowy. W celu przeciwdziatania wystapieniu reakgji
z nerwu btednego, nalezy podac dozylnie atropine. Ukfad sercowo-naczyniowy Zasadniczo nie nalezy stosowac lekéw beta-adrenolitycznych u pacjentéw z nieleczong zastoinowa niewydolnoscia serca,
dopdki ich stan nie zostanie ustabilizowany. U pacjentéw z choroba niedokrwienng serca leczenie lekiem beta-adrenolitycznym nalezy odstawiac stopniowo, to jest w okresie 1-2 tygodni. W razie
koniecznosci nalezy w tym samym czasie rozpoczac leczenie zastepcze, aby zapobiec zaostrzeniu sie dfawicy piersiowej. Leki beta-adrenolityczne moga wywotywac bradykardie — jesli czynnos¢ serca
w spoczynku wyniesie ponizej 50-55 skurczow na minute i (lub) wystapia objawy zwiazane z bradykardia, dawke nalezy zmniejszyc. Nalezy zachowac ostroznos¢ w przypadku stosowania lekow beta-
adrenolitycznych u pacjentéw: z zaburzeniami krazenia obwodowego (choroba lub zespét Raynaud'a, chromanie przestankowe), poniewaz moga sie one nasili¢; z blokiem przedsionkowo-komorowym
pierwszego stopnia, z powodu ujemnego wptywu lekéw beta-adrenolitycznych na czas przewodzenia; z dtawica Prinzmetala, z powodu niehamowanego skurczu tetnic wiericowych na skutek pobudzenia
receptoréw alfa-adrenergicznych - leki beta-adrenolityczne moga zwiekszac liczbe napadéw dtawicowych i wydtuzac czas ich trwania. Zasadniczo nie zaleca sie jednoczesnego stosowania nebiwololu
Z antagonistami wapnia typu werapamilu i diltiazemu, jak rowniez z lekami przeciwarytmicznymi klasy | oraz lekami przeciwnadci$nieniowymi dziatajacymi osrodkowo - szczegdtowe informagje.
Metabolizm i uktad wewnqtrzwydziefniczy Produkt Nebilet® nie wptywa na stezenie glukozy u pacjentéw z cukrzyca. Nalezy jednak zachowac ostroznos¢ podczas stosowania produktu w tej grupie
pacjentéw, poniewaz nebiwolol moze maskowac niektdre objawy hipoglikemii (tachykardia, kofatanie serca). Leki beta-adrenolityczne moga maskowac objawy nadczynnosci tarczycy (tachykardia).
Nagte przerwanie stosowania produktu Nebilet® moze nasili¢ te objawy. Uktad oddechowy Zaleca sie ostrozne stosowanie lekdw beta-adrenolitycznych u pacjentéw z przewlektymi obturacyjnymi
chorobami ptuc, poniewaz leki te moga nasila¢ skurcz drég oddechowych. fnne Pacjenci z tuszczyca w wywiadzie moga by¢ leczeni lekami beta-adrenolitycznymi jedynie po doktadnej ocenie mozliwosci
ich zastosowania. Leki beta-adrenolityczne moga zwieksza¢ wrazliwos¢ na alergeny oraz nasilac reakcje anafilaktyczne. Rozpoczecie leczenia przewlektej niewydolnosci serca nebiwololem wymaga
monitorowania stanu pacjenta. Dawkowanie i sposéb podawania leku. Nie nalezy nagle przerywac leczenia, o ile nie jest to wyraznie wskazane. Produkt leczniczy zawiera laktoze. Nie nalezy go stosowac
u pacjentow z rzadko wystepujac dziedziczng nietolerancja galaktozy, niedoborem laktazy (typu Lapp) lub zespotem ztego wchtaniania glukozy-galaktozy. DZIAEANIA NIEPOZADANE: Ze wzgledu na
réznice w chorobach podstawowych, dziatania niepozadane podano osobno dla nadciénienia tetniczego i przewlektej niewydolnosci serca. Sklasyfikowano je w zaleznosci od ukfadu i uszeregowano
w zaleznosci od czestosci wystepowania przyjmujac nastepujace kryteria: bardzo czesto (=1/10); czesto (=1/100, < 1/10); niezbyt czesto (= 1/1 000, < 1/100); rzadko (= 1/10 000, < 1/1000); bardzo
rzadko (< 1/10 000). Nadcisnienie tetnicze Zaburzenia ukfadu immunologicznego czestos¢ nieznana: obrzek naczynioruchowy, nadwrazliwos¢ Zaburzenia psychiczne niezbyt czesto: koszmary senne,
depresja Zaburzenia ukfadu nerwowego czesto: bél gtowy, zawroty gtowy, parestezja; bardzo rzadko: omdlenie Zaburzenia oka niezbyt czesto: zaburzenia widzenia Zaburzenia serca niezbyt czesto:
bradykardia, niewydolnos¢ serca, zwolnienie przewodzenia przedsionkowo-komorowego i (lub) blok przedsionkowo-komorowy Zaburzenia naczyniowe niedocisnienie tetnicze, chromanie przestankowe
(lub jego nasilenie) Zaburzenia uktadu oddechowego, kiatki piersiowej i Srddpiersia czesto: dusznos¢; niezbyt czesto: skurcz oskrzeli Zaburzenia zotqdka i jelit czesto: zaparcie, nudnosci, biegunka; niezbyt
czesto: niestrawnosc, wzdecie, wymioty Zaburzenia skdry i tkanki podskdrnej niezbyt czesto: $wiad, wysypka rumieniowa; bardzo rzadko: nasilenie tuszczycy; nieznana: pokrzywka Zaburzenia uktadu
rozrodczego i piersi niezbyt czesto: impotencja Zaburzenia ogdine i stany w miejscu podania czesto: zmeczenie, obrzek. Ponadto, podczas stosowania niektdrych lekéw blokujacych receptory beta-
adrenergiczne, obserwowano nastepujace dziatania niepozadane: omamy, psychozy, dezorientacje, ozigbienie i (lub) zasinienie koriczyn, zespét Raynaud'a, suchos¢ spojowek, oraz zespét oczno-
Sluzéwkowo-skérny typowy dla praktololu. Przewlekfa niewydolnos¢ serca Dane dotyczace dziatari niepozadanych u pacjentéw z przewlekta niewydolnoscia serca pochodza z jednego badania klinicznego
z zastosowaniem placebo, w ktérym wzieto udziat 1067 pacjentow otrzymujacych nebiwolol oraz 1061 pacjentdw otrzymujacych placebo. W badaniu tym, tacznie 449 pacjentdw leczonych nebiwololem
(42,1%) zgfaszato dziatania niepozadane z co najmniej prawdopodobnym zwiazkiem przyczynowo-skutkowym, wobec 334 pacjentéw otrzymujacych placebo (31,5%). Najczesciej zgtaszanymi
dziataniami niepozadanymi u pacjentéw otrzymujacych nebiwolol byty bradykardia i zawroty glowy, wystepujace u okoto 11% pacjentéw. U pacjentéw otrzymujacych placebo odsetek powyzszych reakgji
wynosit odpowiednio okoto 2% i 7%. Zgtaszano nastepujaca czestos¢ wystepowania dziatar niepozadanych (przynajmniej prawdopodobny zwiazek przyczynowo-skutkowy ze stosowaniem leku), ktore
uznano za szczegdlnie zwiazane z leczeniem przewlektej niewydolnosci serca: nasilenie objawdw niewydolnosci serca wystapito u 5,8 % pacjentéw leczonych nebiwololem wobec 5,2% pacjentéw
otrzymujacych placebo; niedocisnienie ortostatyczne byta zgtaszane przez 2,1% pacjentéw leczonych nebiwololem wobec 1,0% pacjentéw otrzymujacych placebo; nietolerancja leku wystapita u 1,6%
pacjentéw leczonych nebiwololem wobec 0,8% pacjentéw otrzymujacych placebo; blok przedsionkowo-komorowy pierwszego stopnia wystapit u 1,4% pacjentow leczonych nebiwololem wobec 0,9%
pacjentéw otrzymujacych placebo; obrzek koriczyn dolnych zgtaszany byt przez 1,0% pacjentéw leczonych nebiwololem wobec 0,2% pacjentéw otrzymujacych placebo. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY
POSIADAJACY POZWOLENIE NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU: Berlin-Chemie AG (Menarini Group), Glienicker Weg 125, 12489 Berlin, Niemcy NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO 0BROTU
wydany przez Prezesa URPLWMiPB: 4040 Aktualizaja: 21.07.2015. Cena detaliczna: 16,12 PLN Maksymalna kwota doptaty ponoszonej przez pacjenta: 9,49 PLN. Ceny z dn. 01.05.2019. Lek wydawany
z przepisu lekarza (Rx). INFORMACJA NAUKOWA: BERLIN-CHEMIE/MENARINI POLSKA Sp. z 0.0., ul. Stomiriskiego 4, 00-204 Warszawa, tel. 22 566 21 00. Petna informacja o leku dostepna na zadanie.
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Nebicard

Nebivololum 10 mg

Skrécona informacja o leku: NEBICARD.
Nebicard, 10 mg, tabletki: kazda tabletka zawiera 10 mg nebiwololu (Nebivololum), co odpowiada 10,90 mg nebiwololu chlorowodorku. Substancja pomocnicza o znanym dziataniu: 171,92 mg laktozy jednowodnej w 1 tabletce. Grupa farmakotera-
peutyczna: wybidrcze beta-adrenolityki. Kod ATC: C07AB12. Wskazania do stosowania: Nadci$nienie tetnicze: Leczenie nadci$nienia tetniczego samoistnego. Przewlekla niewydolno$é serca: Leczenie stabilnej, tagodnej i umiarkowanej, przewlektej
niewydolnosci serca, jako uzupetnienie standardowej terapii u pacjentow w podeszlym wieku (70 lat lub wigcej). Dawkowanie i sposob podawania: D: ienie tetnicze: Dorosli: Dawka wynosi pét tabletki (5 mg) na dobe, najlepiej
przyjmowane codziennie o tej samej porze. Dziatanie obnizajgce ci$nienie tetnicze wystepuje po I-2 tygodniach leczenia. W rzadkich przypadkach optymalne d2|a|ame leku moze wystapi¢ dopiero po 4 tygodniach. Leczenie skojarzone z innymi lekami
przeciwnadcisnieniowymi: Leki blokujgce receptory beta-adrenergiczne moga by¢ stosowane w monoterapii lub w skojarzeniu z innymi lekami przeciwnadci$nieniowymi. Jak dotad, addycyjne dziatanie przeciwnadci$nieniowe obserwowano jedynie
podczas jednoczesnego stosowania leku Nebicard z hydrochlorotiazydem w dawce 12,5-25 mg. Pacjenci z niewydolno$cig nerek: Zalecana dawka poczatkowa dla pacjentéow z niewydolno$cig nerek wynosi 2,5 mg na dobe (takiej dawki nie mozna
uzyska¢ za pomocg tabletki produktu Nebicard o mocy 10 mg — nalezy stosowacé inne produkty lub produkt Nebicard o mocy 5 mg, ktérego tabletke mozna podzieli¢ na dwie dawki po 2,5 mg). W razie koniecznosci dawke dobowg mozna zwigkszy¢ do
5 mg. Pacjenci z niewydolno$cig watroby: Dane dotyczace pacjentéw z niewydolnoscig watroby lub zaburzeniami czynnosci watroby sg ograniczone. Dlatego stosowanie leku Nebicard u tych pacjentow jest przeciwwskazane. Pacjenci w podesztym
wieku: U pacjentow w wieku powyzej 65 lat zalecana dawka poczatkowa wynosi 2,5 mg na dobe (takiej dawki nie mozna uzyskac¢ za pomoca tabletki produktu Nebicard o mocy 10 mg — nalezy stosowac inne produkty lub produkt Nebicard o mocy 5 mg,
ktorego tabletke mozna podzieli¢ na dwie dawki po 2,5 mg). W razie potrzeby dawke dobowg mozna zwigk ¢ do 5 mg. $nie, ze wzgledu na ograniczone do$wiadczenie u oséb w wieku powyzej 75 lat, nalezy zachowa¢ ostroznos¢ i scisle
obserwowac pacjentéw. Dzieci i mtodziez: Nie okreslono skutecznosci i bezpieczenstwa stosowania leku Nebicard u dzieci i mtodziezy, dlatego nie zaleca sie jego stosowania w tej grupie wiekowej. Przewlekta niewydolno$¢ serca: Leczenie stabilnej
przewlektej niewydolnosci serca nalezy rozpocza¢ od stopniowego zwigkszania dawki, az do uzyskania optymalnej dawki podtrzymujacej dla kazdego pacjenta. Pacjenci powinni mie¢ stabilng przewlekig niewydolno$¢ serca, bez ostrej niewydolnosci
serca, przez ostatnie szes¢ tygodni. Zaleca sig, aby lekarz prowadzacy miat do$wiadczenie w leczeniu przewlektej niewydolnosci serca. U pacjentéw otrzymujacych leki dziatajgce na uktad sercowo-naczyniowy, w tym leki moczopedne i (lub) digoksyne
i (lub) inhibitory ACE i (lub) antagonistéw receptora angiotensyny I, dawkowanie tych lekéw powinno by¢ ustabilizowane podczas ostatnich dwéch tygodni przed rozpoczeciem leczenia lekiem Nebicard. Dawke poczatkowg nalezy zwigkszac co 1-2 ty-
godnie w zaleznosci od tolerancji leku przez pacjenta: 1,25 mg nebiwololu, zwiekszy¢ do 2,5 mg nebiwololu raz na dobe (takich dawek nie mozna uzyskac za pomoca tabletki produktu Nebicard o mocy 10 mg — nalezy stosowac inne produkty lub produkt
Nebicard o mocy 5 mg, ktérego tabletke mozna podzieli¢ na dwie dawki po 2,5 mg lub cztery dawki po 1,25 mg), nastgpnie do 5 mg raz na dobg i nastepnie do 10 mg raz na dobe. Maksymalna zalecana dawka wynosi 10 mg nebiwololu raz na dobe.
Rozpoczecie leczenia i kazde zwiekszenie dawki powinno by¢ wykonane pod nadzorem do$wiadczonego lekarza, przez okres trwajgcy co najmniej 2 godziny, aby upewni¢ sig, ze stan kliniczny pacjenta pozostaje stabilny (zwlaszcza cisnienie tetnicze,
czestos¢ akcji serca, brak Zaburzen przewodzenia i objawow nasilenia niewydolnosci serca). Wystapienie dziatan niepozgdanych moze uniemozliwia¢ leczenie maksymalng zalecang dawka leku. W razie koniecznosci dawke podtrzymujgcg mozna
réwniez stopniowo i ponownie zwi jezeli jest to wskazane. Podczas stopniowego zwigkszania dawki, w przypadku nasilenia niewydolnosci serca lub nietolerancji leku, najpierw zalecane jest zmniejszenie dawki nebiwololu lub,
w razie koniecznosci, natychmiastowe przerwanie leczenia (w przypadku ciezkiego niedoci$nienia tetniczego, nasilenia niewydolno$ci serca z ostrym obrzekiem pluc, wstrzgsu kardiogennego, objawowej bradykardii lub bloku przedsionkowo-komoro-
wego). Leczenie stabilnej przewlektej niewydolnosci serca nebiwololem jest zwykle leczeniem diugotrwatym. Nie zaleca sie nagtego przerywania leczenia nebiwololem, poniewaz moze to prowadzi¢ do przemijajgcego nasilenia niewydolnoéci serca.
Jesli przerwanie leczenia jest konieczne, dawka powinna by¢ zmniejszana stopniowo, o potowg co tydzien. Pacjenci z niewydolnoscig nerek: Nie jest wymagane dostosowanie dawki w przypadku tagodnej do umiarkowanej niewydolnosci nerek, gdyz
dawke zwigksza si¢ stopniowo do dawki maksymalnej tolerowanej przez pacjenta. Brak doswiadczen u pacjentéw z cigzkg niewydolnoscig nerek (stezenie kreatyniny w surowicy 2250 umol/l). Dlatego nie zaleca sig stosowania nebiwololu u tych pacjen-
téw. Pacjenci z niewydolno$cig watroby: Dane dotyczace pacjentéw z niewydolnoscig watroby sg ograniczone. Dlatego stosowanie leku Nebicard u tych pacjentéw jest przeciwwskazane. Pacjenci w podesztym wieku: Nie jest wymagane dostosowanie
dawki, gdyz dawke zwigksza sig stopniowo do dawki maksymalnej tolerowanej przez pacjenta. Dzieci i mtodziez: Nie przeprowadzono badan dotyczacych skutecznoéci i bezpieczenstwa stosowania nebiwololu u dzieci i mtodziezy w wieku ponizej 18
lat. Dlatego nie zaleca sie stosowama leku Nebicard u dzieci i mfodziezy. Sposéb podawania: Tabletke lub jej czesci nalezy potknaé popijajac wystarczajacg iloscig ptynu (np. jedna szklankg wody). Tabletki moga by¢ przyjmowane z pokarmem lub bez.
Pr ia: Nadwrazliwo$¢ na substancje czynng lub na ktorgkolwiek substancje pomocnicza. Niewydolno$¢ lub zaburzenia czynno$ci watroby. Ostra niewydolno$¢ serca, wstrzgs kardiogenny lub epizody niewyréwnanej niewydolnosci serca
wymagajace dozylnego podawania lekéw o dziataniu inotropowym dodatnim. Dodatkowo, tak jak w przypadku innych lekéw beta-adrenolitycznych, produkt Nebicard jest przeciwwskazany w przypadku: zespotu chorego wezta zatokowego, w tym bloku
zatokowo-przedsionkowego, bloku przedsionkowo-komorowego Il Ill stopnia (bez wszczepionego stymulatora), stanéw skurczowych oskrzeli lub astmy oskrzelowej w wywiadzie, nieleczonego guza chromochtonnego nadnerczy, kwasicy metabolicznej,
bradykardii (czesto$¢ pracy serca < 60 skurczéw na mlnute przed rozpoczeclem Ieczema) niedoci$nienia tetniczego (cisnienie skurczowe < 90 mm Hg), ciezkich zaburzen krazenia obwodowego. Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotycza-
ce stosowania: Patrz réwniez punkt Dziatania niep . Ponizsze ostrzezenia i $rodki ostroznosci dotyczg wszystkich lekéw beta-adrenolitycznych. Znieczulenie ogdine: Utrzymanie blokady receptoréw beta-adrenergicznych zmniejsza ryzyko
arytmii w czasie wprowadzenia do znieczulenia oraz intubacji. W razie potrzeby przerwania blokady receptoréw beta- \ergicznych, w celu pr: ia pacjenta do zabiegu chirurgicznego, nalezy przerwa¢ podawanie lekéw beta-adrenolitycznych
przynajmniej 24 godziny przed zabiegiem. Zalecana jest ostrozno$¢ w przypadku stosowania niektorych srodkéw znieczulajacych majgcych depresyjny wptyw na migsien sercowy. W celu przeciwdziatania wystgpieniu reakcji z nerwu btednego, nalezy
podac¢ dozylnie atroping. Ukfad sercowo-naczyniowy: Zasadniczo nie nalezy stosowac lekéw beta-adrenolitycznych u pacjentéw z nieleczong zastoinowg niewydolnoscig serca, dopoki ich stan nie zostanie ustabilizowany. U pacjentéw z chorobg nie-
dokrwienng serca leczenie lekiem beta-adrenolitycznym nalezy odstawiac¢ stopniowo, to jest w okresie 1-2 tygodni. W razie koniecznosci nalezy w tym samym czasie rozpocza¢ leczenie aby zapobiec zaostrzeniu sig dtawicy piersiowej. Leki
beta-adrenolityczne moga wywotywac¢ bradykardie — jesli czynno$c¢ serca w spoczynku wyniesie ponizej 50-55 skurczow na minute i (lub) wystapia objawy zwigzane z bradykardia, dawke nalezy zmniejszy¢. Nalezy zachowac¢ ostrozno$¢ w przypadku
stosowania lekow beta-adrenolitycznych u pacjentow: z zaburzeniami krazenia obwodowego (choroba lub zespot Raynaud'a, chromanie przestankowe), poniewaz moga sig one nasili¢; z blokiem przedsionkowo-komorowym pierwszego stopnia, z po-
wodu ujemnego wplywu lekoéw beta-adrenolitycznych na czas przewodzenia; z dtawicq Prir , z powodu niet skurczu tetnic wiericowych na skutek pobudzenia receptoréw alfa-adrenergicznych - leki beta-adrenolityczne moga zwigk-
szac¢ liczbe napadow dtawicowych i wydtuzaé czas ich (rwama Zasadniczo nie zaleca sie Jednoczesnego stosowania nebiwololu z antagonistami wapnia typu werapamilu i diltiazemu, jak réwniez z lekami przeciwarytmicznymi klasy | oraz lekami prze-
ciwnadci$nieniowymi dziatajagcymi o$rodkowo. / uktad E] y: Nebicard nie wptywa na stezenie glukozy u pacjentéw z cukrzycg. Nalezy jednak zachowaé ostrozno$¢ podczas stosowania produktu w tej grupie pacjentow,
poniewaz nebiwolol moze maskowac niektore objawy hipoglikemii (tachykardia, kotatanie serca). Leki beta-adrenolityczne moga maskowa¢ objawy nadczynnosci tarczycy (tachykardia). Nagte przerwanie stosowania produktu Nebicard moze nasili¢ te
objawy. Ukfad oddechowy: Nalezy ostroznie stosowac leki beta-adrenolityczne u pacjentéw z przewlektymi obturacyjnymi chorobami ptuc, poniewaz leki te moga nasila¢ skurcz drég oddechowych. Inne: Pacjenci z tuszczycg w wywiadzie moga by¢ le-
czeni lekami beta-adrenolitycznymi jedynie po doktadnej ocenie mozliwosci ich zastosowania. Leki beta-adrenolityczne moga zwiekszac wrazliwo$¢ na alergeny oraz nasila¢ reakcje anafilaktyczne. Rozpoczecie leczenia przewlektej niewydolnosci serca
nebiwololem wymaga monitorowania stanu pacjenta. Dawkowanie i sposéb podawania opisane sg w punkcie 4.2. Nie nalezy nagle przerywac leczenia, chyba ze jest to wyraznie zalecone. Produkt Iecznlczy zaW|era laktoze jednowodng i dlatego nie

powinien by¢ stosowany u pacjentéw z rzadko wystepujaca dziedziczng nietolerancjg galaktozy, brakiem laktazy lub zespotem ztego wchtamanla glukozy galaktozy je z innymi produk i i inne rodzaje |nterakc]| Interakcje
farmakodynamiczne. Ponizsze interakcje dotyczg wszystkich lekéw beta-adrenolitycznych. 1e_leczenie skojarzone: Leki pr. k/asyl , hydrochinidyna, cybenzolina, flekainid, d| i

propafenon): mozliwe nasilenie wptywu na czas przewodzenia przedsionkowo-komorowego oraz nasilenie dziatania inotropowego ujemnego. A isci wapnia lypu pamilu/dilti nega1ywny wpfyw na kurczllwosc i przewodzenie przedsion-
kowo-komorowe. Dozylne podanie werapamllu pacjemom stosujgcym leki beta-adrenolityczne moze prowadzi¢ do cigzkiego niedoci$nienia tetniczego i bloku przedsionkowo-komorowego. _Leki pr dziataniu o$rodkowym (klonidy-
na, fe pa, ry ): jednoczesne stosowanie lekow przeciwnadcisnieniowych o dziataniu osrodkowym moze nasila¢ objawy niewydolnosci serca poprzez zmniejszenie osrodkowego napigcia wspotczulnego
(zmniejszenie czestoscl tetnai pojemnoscl minutowej serca, rozszerzenie naczyn krwionoénych). Nagte przerwanie stosowania leku, szczegélnie przed odstawieniem leku blokujqcego receptory beta-adrenergiczne, moze zwigkszy¢ ryzyko ,nadci$nienia
z odbicia”. Leczenie skojarzone, ktére nalezy stosowa¢ ostroznie: Leki przeciwarytmiczne klasy Il (amiodaron): mozliwe nasilenie wptywu na czas pr ia pr. kowo-| . Srodki do znieczulenia ogolnego - halogenowe $rodki

wziewne: stosowanie beta-adrenolitykéw i lekéw znieczulajgcych moze ostabia¢ odruchowa tachykardig i zwiekszac¢ ryzyko niedoci$nienia. Jako Zasade ogdlng trzeba przyjgé, ze nalezy unikaé naglego przerwania stosowania beta-adrenolitykow. Nale-
2y poinformowac lekarza anestezjologa, ze pacjent jest leczony produktem Nebicard. Insulina i doustne leki przeciwcukrzycowe: mimo ze nebiwolol nie wptywa na stezenie glukozy, jego jednoczesne stosowanie moze maskowac niektore objawy hipo-
glikemii (kotatanie serca, tachykardia). Baklofen (lek zmniejszajacy napiecie migsni), amifostyna (przeciwnowotworowy lek wspomagajgcy): jednoczesne stosowanie z lekami przeciwnadcisnieniowymi prawdopodobnie nasila obnizenie ci$nienia tetni-
czego krwi, dlatego nalezy odpowiednio dostosowa¢ dawke leku przeciwnadcisnieniowego. Leczenie skojarzone, ktore nalezy rozwazy¢: Glikozydy naparstnicy: jednoczesne stosowanie moze wydtuza¢ czas przewodzema przedslonkowokomorowego
Badania kliniczne z zastosowaniem nebiwololu nie wykazaty interakcji z glikozydami naparstnicy. Nebiwolol nie wptywa na kinetyke digoksyny. Antagonisci wapnia typu dihydropirydyny lodypina, felodypina, lacydypina, lypina, lypina, nimo-
dyp/na nitrendypina): jednoczesne stosowanle moze ZW|ekszyc ryzyko niedoci$nienia tgtniczego. U pacjentéw z niewydolnoscig serca nie mozna réwniez wykluczy¢ zwigkszonego ryzyka dalszego pogorszenia czynnoéci skurczowej komor. Lekl prze-

/p. tyczne, prz presyjne (tréjpie we, y i fenotiazyny): jednoczesne stosowanie moze nasila¢ hipotensyjne dziatanie lekow beta-adrenolitycznych (dziatanie addytywne). Niesteroidowe leki przeciwzapalne (NLPZ): brak
wpfywunahipotensyjne dziatanie nebiwololu. Leki sympatykomimetyczne: jednoczesne stosowanie moze ostabia¢ dziatanie beta-adrenolitykow. Leki beta-adrenolityczne moga prowadzi¢ do niehamowanej aktywnosci sympatykomimetycznej lekow o
dziataniu adrenomimetycznym, zaréwno na receptory alfa- jak i beta-adrenergiczne (ryzyko nadci$nienia, ciezkiej bradykardii i bloku serca). Interakcje farmakokinetyczne: Poniewaz metabolizm nebiwololu odbywa sie za posrednictwem izoenzymu
CYP2D6, jednoczesne podawanie z substancjami hamujgcymi aktywno$¢ tego enzymu, a w szczegélno$ci z paroksetyna, fluoksetyna, tiorydazyna i chinidyna, moze prowadzi¢ do zwigkszenia stezenia nebiwololu w osoczu, co wigze sig ze zwigkszeniem
ryzyka wystgpienia nasilonej bradykardii i dziatan niepozadanych. Jednoczesne stosowanie z cymetydyng powoduje zwiekszenie stezenia nebiwololu w osoczu, bez wptywu na dziatanie kliniczne. Jednoczesne zastosowanie ranitydyny nie miato wptywu
na farmakokinetyke nebiwololu. MozZliwe Jest]ednoczesne slosowanle leku Nebicard i lekéw zobojetniajgcych kwas zotgdkowy, pod warunkiem, ze produkt Nebicard jest przyjmowany z positkiem, a lek zobojetniajgcy - pomigdzy positkami. Jednoczesne
zastosowanie nebiwololu z nikardyping pi ie stezenia obu lekéw w osoczu, bez wptywu na dziatanie kliniczne. Jednoczesne podanie alkoholu, furosemidu lub hydrochlorotiazydu nie miato wptywu na farmakokinetyke
nebiwololu. Nebiwolol nie ma wptywu ani na farmakoklnetyke, ani na farmakodynamike warfaryny. Wptyw na ptodnosé, ciaze i laktacje: Cigza: Nebiwolol wykazuje dziatanie farmakologiczne, ktore moze mie¢ szkodliwy wplyw na cigze i (lub) ptod/
noworodka. Leki beta—adrenolityczne zmniejszajg przeptyw krwi przez tozysko, co moze spowodowac opoznienie wzrostu, wewnatrzmaciczne obumarcie ptodu, p ienie lub porod pr y. U ptodu i r moga wystapic¢ dziatania niepo-
zadane (np. hipoglikemia i bradykardia). Jezeli podawanie lekow blokujacych receptory beta-adrenergiczne jest konieczne, nalezy stosowa¢ wybiorcze beta, - adrenoh(yki. Nebiwololu nie nalezy stosowa¢ w okresie cigzy, chyba Ze jego zastosowanie jest
konieczne. Jezeli leczenie nebiwololem jest konieczne, nalezy monitorowa¢ przeptyw krwi przez maciceg i fozysko oraz wzrost ptodu. W przypadku wystapienia szkodliwego wptywu na przebieg cigzy lub ptod, nalezy rozwazy¢ leczenie alternatywne.
Noworodki muszg znajdowac sie pod $cistg kontrolg. Objawy hipoglikemii i bradykardii najczesciej wystepuja w ciggu pierwszych trzech déb. Karmienie piersig: Badania na zwierzetach wykazaty przenikanie nebiwololu do mleka samic. Nie wiadomo,
czy nebiwolol przenika do mleka kobiecego. Wigkszo$¢ lekow beta- adrenoh!ycznych zwlaszcza ZWIaZkI I\poflne do ktérych nalezy nebiwolol i jego czynne metabolity, przenika w zmiennych ilo$ciach do mleka kobiecego. W zwigzku z tym nie zaleca sig
karmienia piersig podczas stosowania nebiwololu. Wptyw na yn: Nie przeprowadzono badan dotyczacych wptywu produktu Nebicard na zdolno$¢ prowadzenia pojazdéw i obstugiwania maszyn.
Badania farmakodynamiczne wykazaty, ze nebiwolol nie wplywa na czynnoscl psychoruchowe W trakcie prowadzenia pojazdéw lub obstugiwania maszyn nalezy pamieta¢ o mozliwosci sporadycznego wystgpowania zawrotéw gtowy i zmeczenia.
Dziatania niepozadane: Ze wzgledu na réznice w chorobach podstawowych, dziatania niepozadane podano osobno dla nadci$nienia tetniczego i przewlektej niewydolnosci serca. Nadci$nienie tetnicze: W tabeli ponizej przedstawiono, zgodnie z kla-
syfikacjg uktadow i narzadow oraz czegstoscig wystepowania, zgtoszone dziatania niepozadane. W wigkszosci przypadkéw dziatania niepozgdane byty tagodne lub umiarkowane.

: PR . Czesto Niezbyt czgsto Bardzo rzadko .
Klasyfikacja uktadéw i narzadoéw (211100 do <1/10) (21/1000 do <1/100) (<1/10000) Czestos¢ nieznana
Zaburzenia uktadu immunologicznego obrzek naczynioruchowy, nadwrazliwo$¢
Zaburzenia psychiczne koszmary senne, depresja
Zaburzenia uktadu nerwowego bal g?OWY,’ zawroty glowy pochg- omdlenie

dzenia o$rodkowego, parestezja
Zaburzenia oka zaburzenia widzenia
bradykardia, niewydolno$¢ serca, zwolnienie przewodzenia
Zaburzenia serca przedsionkowo-komorowego i (lub) blok przedsionkowo-ko-
morowy

. . niedociénienie tetnicze, chromanie przestankowe (lub jego

Zaburzenia naczyniowe I
nasilenie)
_Zf'ib'urz_emg uktadu oddechowego, klatki piersiowej dusznosé skurcz oskrzeli
i $rodpiersia
Zaburzenia zotadka i jelit zaparcie, nudnosci, biegunka niestrawnos$¢, wzdecie, wymioty
Zaburzenia skory i tkanki podskornej $wigd, wysypka rumieniowa nasilenie tuszczycy pokrzywka
Zaburzenia uktadu rozrodczego i piersi impotencja
Zaburzenia ogolne i stany w miejscu podania zmeczenie, obrzgk

Ponadto, podczas stosowania niektorych lekéw blokujgcych receptory beta-adrenergiczne, obserwowano nastepujace dziatania niepozadane: omamy, psychozy, dezorientacjg, ozigbienie i (lub) zasinienie koriczyn, objaw Raynaud’a, sucho$¢ spojowek,
oraz zespdt oczno-$luzéwkowo-skorny typowy dla praktololu. P niew) $¢ serca: Dane dotyczace dziatan niepozadanych u pacjentéw z przewlektg niewydolnoscig serca pochodzg z jednego badania klinicznego kontrolowanego placebo,
w ktérym wzigto udziat 1067 pacjentéw otrzymujgcych nebiwolol oraz 1061 pacjentéw otrzymujacych placebo. W badaniu tym, tgcznie 449 pacjentéw leczonych nebiwololem (42,1%) zgtaszato dziatania niepozadane z co najmniej prawdopodobnym
zwigzkiem przyczynowo-skutkowym, wobec 334 pacjentow otrzymujgcych placebo (31,5%). Najczesciej zgtaszanymi dziataniami niepozadanymi u pacjentow otrzymujacych nebiwolol byty bradykardia i zawroty glowy, oba wystepujace u okoto 11%
pacjentéw. U pacjentéw otrzymujacych placebo odsetek powyzszych reakcji wynosit odeW|edn|o okoto 2% i 7%. Zgtaszano nastepujgca czgstos¢ wystgpowania dziatan niepozadanych (przynajmniej prawdopodobny zwigzek przyczynowo-skutkowy
ze stosowaniem leku), ktére uznano za specyficznie z leczeniem pr. j niewydolnosci serca: Nasilenie objawow niewydolnosci serca wystapito u 5,8 % pacjentéw leczonych nebiwololem wobec 5,2% pacjentéw otrzymujacych placebo.
Niedociénienie ortostatyczne byta zgtaszane przez 2,1% pacjentéw leczonych nebiwololem wobec 1,0% pacjentéw otrzymujacych placebo. Nietolerancja leku wystapita u 1,6% pacjentéw leczonych nebiwololem wobec 0,8% pacjentéw otrzymujgcych
placebo. Blok przedsionkowo-komorowy pierwszego stopnia wystapit u 1,4% pacjentéw leczonych nebiwololem wobec 0,9% pacjentow otrzymujacych placebo. Obrzek konczyn dolnych zgtaszany byt przez 1,0% pacjentéw leczonych nebiwololem wobec
0,2% pacjentéw otrzymujgcych placebo. Zgtaszanie podejrzewanych dziatan niepozadanych: Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zgtaszanie podejrzewanych dziatan niepozgdanych. UmoZliwia to nieprzerwane monitorowanie
stosunku korzysci do ryzyka stosowania produktu leczniczego. Osoby nalezace do fachowego personelu medycznego powinny zgtasza¢ wszelkie podejrzewane dziatania niepozgdane za posrednictwem Departamentu Monitorowania Niepozadanych
Dziatan Produktow Leczniczych Urzedu Rejestraciji Produkiow Leczniczych, Wyrobow Medycznych i Produktow Biobojczych, Al. Jerozollmskle 181C, 02-222 Warszawa, tel.: +48 22 49 21 301, faks: +48 22 49 21 309, e-mail: ndi@urpl.gov.pl. Dziatania
niepozgdane mozna zgtasza¢ rowniez podmiotowi odp ialnemu. P Brak danych di ch pr: ia r 1. Objawy: Objawy przedawkowania beta-adrenolitykoéw to: bradykardia, niedocisnienie tetnicze, skurcz
oskrzeli i ostra niewydolnos¢ serca. Leczenie:W przypadku przedawkowania lub reakcji nadwrazliwosci, paclema nalezy poddac scistej obserwacii i leczeniu na oddziale intensywnej opieki medycznej. Nalezy kontrolowa¢ stezenie glukozy we krwi.
Wchtanianiu leku pozostajgcego w przewodzie pokarmowym mozna zapobiec wykonujac ptukanie Zotadka oraz podajgc wegiel aktywny i $rodki przeczyszczajgce. Moze by¢ konieczne ie oddychania 1ego. Bradyk ¢ lub nasilone
reakcje ze strony nerwu btednego nalezy Ieczyc podajgc atroping lub metyloatroping. Niedoci$nienie i wstrzgs nalezy leczy¢ podaniem osocza lub preparatéw osoczozastgpczych oraz, w razie potrzeby, podawaniem katecholamin. Blokowamu receptorow
beta-adrenergicznych mozna pr. iata¢ podajac w p j infuzji dozylnej izoprenaliny chlorowodorek, rozpoczynajac od dawki okoto 5 pg/min lub dobutaming, rozpoczynajac od dawki 2,5 pg/min, az do uzyskania pozgdanego skutku. W przy-
padku braku reakcji na leczenie mozna podac¢ |zoprenallne Jednoczesme z dopaming. Jesli powyZzsze sposoby okazg si¢ nieskuteczne, nalezy rozwazy¢ dozylne podanie glukagonu w dawce 50-100 pg/kg. W razie koniecznosci dawke mozna powtorzy¢
w ciggu godziny, a nastepnie, jesli bedzie to konieczne, mozna podawac glukagon w infuzji dozylnej w dawce 70 pg/kg/godzing. W skrajnych przypadkach bradykardii opornej na leczenie farmakologiczne moze by¢ konieczne wszczepienie rozrusznika
serca. Podmiot odpowiedzialny: Biofarm Sp. z 0.0., ul. Watbrzyska 13, 60-198 Poznar. Pozwolenie na dopuszczenie do obrotu nr: 25056 Rp — produkt leczniczy wydawany z przepisu lekarza.
Dostepne opakowania: 14, 28 i 56 tabletek.
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Wprowadzenie

Polskie Towarzystwo Nadcisnienia Tetniczego (PTNT) oddaje w rece polskich lekarzy
kolejna, piata w ciagu minionych 16 lat, edycj¢ wytycznych dotyczacych zasad postgpowa-
nia w nadci$nieniu tgtniczym, najczgstszej choroby wystgpujacej w Polsce.

W ciagu czterech lat, ktére uplynely od ogloszenia poprzednich zalecen PTNT
22015 roku, opublikowano wyniki wielu waznych badan i metaanaliz, w kt6rych oceniano
leczenie hipotensyjne. Wyniki te poszerzyly zakres informacji, modyfikujac wiedz¢ o nad-
ci$nieniu tegtniczym, szczegélnie dotyczaca optymalnych docelowych wartosci ci$nienia,
intensywnosci leczenia i metod poprawy przestrzegania zalecen, zasad leczenia nadcisnie-
nia opornego i wtérnego, w tym leczenia zabiegowego oraz leczenia pozahipotensyjnego,
zmniejszajacego ryzyko sercowo-naczyniowe.

Niniejszy dokument w swoim ksztalcie bazuje na zaleceniach PTNT z 2015 roku, zacho-
wujac ich praktyczny charakter z uwzglednieniem realiéw polskich w zakresie diagnostyki
i farmakoterapii nadci$nienia t¢tniczego, ale uwzglednia on niektére nowe rozwigzania
dydaktyczne oraz znaczacg czg$¢ zmian merytorycznych, uznanych przez autoréw za stusz-
ne, zawartych w nowych wytycznych sygnowanych przez Europejskie Towarzystwo Kar-
diologiczne i Europejskie Towarzystwo Nadci$nienia Tetniczego z 2018 roku (ESC/ESH,
European Society of Cardiology/European Society of Hypertension).

W tabelach podsumowujacych podstawowe zasady terapii nadcisnienia tgtniczego nie
wprowadzono typowej gradacji rekomendaciji (klasa zalecent z uwzglednieniem sity dowo-
déw naukowych), lecz pozostawiono prostszy podzial na trzy kolory ,$wiatet drogowych”,
uwzgledniajacy w wigkszym stopniu niz ma to miejsce w wytycznych ESC/ESH 2018
opinie ekspertéw, obok wiedzy opartej na dowodach naukowych (EBM, evidence based
nedicine).

Kolory te oznaczaja:

26lty — sugestie zasadnosci okreslonego postepowania, mimo stabszych podstaw
z powodu braku odpowiednich badan lub niejednoznacznych dowodéw z badan
naukowych, oparta na opinii wickszosci ekspertéw wynikajacej ze zdrowego
rozsadku i osobistego doswiadczenia klinicznego;

czerwony — zalecenie zaniechania okreslonego post¢epowania ze wzgledu na brak

uzasadnienia lub jego szkodliwosé, na ogél oparte na jednoznacznych dowodach
z badaf naukowych lub opinii wigkszosci ekspertéw.




Zasady postgpowania w nadcis$nieniu tetniczym — 2019 rok

1. Epidemiologia i prewencja
nadcisnienia tetniczego

Nadci$nienie tetnicze (NT) pozostaje najwazniej-
szym modyfikowalnym czynnikiem ryzyka choréb
uktadu krazenia, a wedlug Swiatowej Organizadji
Zdrowia (WHO, World Health Organization) jest
wciaz pierwsza przyczyna przedwezesnych zgondw
na $wiecie. Wysoko$¢ cisnienia tetniczego (CT)
wykazuje liniowy zwiazek ze $miertelnoscia i zapa-
dalnoscig na choroby ukladu krazenia (zawat serca,
udar, choroba t¢tnic obwodowych), niewydolno$¢
nerek, we wszystkich grupach wiekowych, etnicz-
nych, zaréwno u kobiet, jak i me¢zczyzn. Wéréd oséb
po 50. roku zycia warto$¢ skurczowego cisnienia tet-
niczego (SCT) lepiej opisuje ryzyko sercowo-naczy-
niowe, dodatkowym wskaznikiem zwigkszonego za-
grozenia jest ci$nienie t¢tna, czyli réznica pomigdzy
wartoscig SCT a warto$cia rozkurczowego ci$nienia
tetniczego (RCT).

Dane z ostatnich 20 lat wskazujg na wzrost
rozpowszechnienia NT w Polsce. Wedtug bada-
nia NATPOL 2011, w ktérym wyniki opracowa-
no na podstawie pomiaréw wykonanych podczas
dwéch oddzielnych wizyt, rozpowszechnienie nad-
ci$nienia t¢tniczego wérédd oséb w wieku 18-79
lat w ciagu 10 lat wzrosto z 30% do 32%, czyli
dotyczy 9,5 milionéw oséb. Do tej liczby nalezy
doda¢, na podstawie rezultatéw badania POLSE-
NIOR, ponad milion oséb z nadci$nieniem tgtni-
czym po 80. rz. Z kolei w badaniu WOBASZ II
z 2014 roku cze¢sto$¢ wystgpowania podwyzszone-
go ci$nienia tetniczego wsréd dorostych Polakéw
w wieku 19-99 lat, oceniona na podstawie pomia-
réw wykonanych podczas jednej wizyty, wynosita
42,7%. Odsetek pacjentéw, u ktérych rozpoznano
wezesniej nadcisnienie tetnicze, wynosit 59,3%,
leczenie wdrozono u 46,1% chorych, a kontrolg
CT uzyskano u 23% badanych. Pamigtajac, ze
diagnozowanie nadci$nienia, zgodnie z zalecenia-
mi klinicznymi, podczas co najmniej dwéch od-
dzielnych wizyt daje wyniki o ok. 9% nizsze niz
podczas jednej wizyty, mozna na podstawie badan
NATPOL i WOBASZ oszacowa¢ liczbg chorych
z nadci$nieniem w Polsce na okoto 11 mln oséb.
Utrzymanie si¢ obserwowanych tendencji moze
spowodowa¢, ze do roku 2035 liczba pacjentéw
z NT zwigkszy si¢ o potowe.

Rozwojowi NT mozna zapobiegaé przede wszyst-
kim poprzez wptyw na uwarunkowania $rodowi-
skowe. Najskuteczniejsza metods unikniecia lub
opdznienia rozwoju N'T (prewencja pierwotna) jest
modyfikacja stylu zycia, a zwlaszcza zapobieganie
otytosci oraz zwigkszenie aktywnosci fizycznej. Pre-

wencje pierwotna dzieli si¢ na populacyjna, skie-

rowang do ogétu oséb, oraz celowans, dotyczaca

0s6b zagrozonych NT w stopniu wickszym niz ogét
populacji. Te intensywniejsze dziatania powinny by¢
skoncentrowane na nast¢pujacych grupach osob:

1. Pacjenci z rodzinnym obcigzeniem chorobami
uktadu krazenia (udar mézgu), zawat serca, nie-
wydolno$¢ serca) — kobiety przed 65. rz., mez-
czyzni przed 55. rz.

2. Osoby z cukrzyca lub wspdtistniejaca choroba
nerek.

3. Chorzy z przynajmniej dwoma klasycznymi czyn-
nikami ryzyka chordb sercowo-naczyniowych.

4. Osoby z CT wynoszacym 130/85 mm Hg lub
WYZSZym.

Prewencja pierwotna zmierza do zwickszenia wy-
krywalno$ci NT, mozliwie w bezobjawowym okresie
choroby, w ktérym zwiazane z nig uszkodzenia na-
rzadowe sg jeszcze nieobecne lub ograniczone. Okoto
30% osob nie wie o swojej chorobie nadcisnieniowej,
co wynika z faktu, ze prawie 40% dorostych w na-
szym kraju nie zna wartosci wlasnego CT. Ze wzgle-
du na niska wykrywalno$¢ NT w Polsce zaleca sie,
aby przesiewowymi pomiarami CT obja¢ wszystkie
osoby doroste, u ktérych pomiary cisnienia tgtni-
czego powinny by¢ wykonywane przynajmniej raz
w roku, niezaleznie od wezesniejszych wartosci CT.

Mianem prewencji wtérnej poznej (trzecio-
rzgdowej) okresla si¢ dzialania terapeutyczne po-
dejmowane wobec 0s6b z rozpoznang choroba,
ktdrych celem jest zapobiezenie lub przynajmniej
odsunigcie w czasie jej niekorzystnych nastgpstw
(powiktan sercowo-naczyniowych i nerkowych).
Publiczna wiedza na temat zagrozeni zwigzanych
z wysokim CT, cho¢ poprawia si¢, nadal pozostaje
niezadowalajaca. W badaniu NATPOL 2011 wy-
kazano, ze odsetek 0s6b z rozpoznanym NT nie-
podejmujacych leczenia hipotensyjnego zmniejszyt
sie z 18% do 13%.

2. Rozpoznanie i klasyfikacja

Podstawa rozpoznania NT jest prawidlowo wy-
konany posredni gabinetowy pomiar CT. Zakaz
stosowania urzadzen zawierajacych rte¢ w krajach
Unii Europejskiej powoduje, ze obecnie do pomiaru
CT zaleca si¢ uzywanie sfigmomanometréw auto-
matycznych, pétautomatycznych ostuchowych lub
oscylometrycznych. Uzyskanie wiarygodnej warto-
$ci CT wymaga zastosowania aparatu spetniajace-
go kryteria doktadno$ci pomiaréw, odpowiedniego
przygotowania pacjenta i prawidtowej techniki ba-
dajacego (tab. I). Zaleca si¢ prowadzenie pomiaréw

www.ntwp.viamedica.pl
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Tabela I. Zasady prawidtowego pomiaru cisnienia tetniczego w gabinecie lekarskim

Wymagania dotyczace sprzetu pomiarowego

Aparat na ramie posiadajacy certyfikat dokfadnos$ci (patrz: www.nadcisnienietetnicze.pl/dla_lekarzy/zalecenia_i_standardy/zalecenia_ptnt)

U wigkszosci pacjentéw pomiar wartosci CT nalezy przeprowadzi¢ z zastosowaniem standardowego mankietu naramiennego (szeroko$¢ 12-13 cm,
dtugo$¢ 35 cm); w przypadku obwodu ramienia pacjenta > 32 cm nalezy zastosowac wigkszy mankiet, a u pacjentéw z obwodem < 24 cm
— odpowiednio mniejszy

Przygotowanie pacjenta do pomiaru cisnienia

Co najmniej 30 minut przed wykonaniem pomiaru pacjent powinien powstrzymac sie od spozywania kawy, palenia papieroséw i przyjmowania
innych substancji stymulujacych

Pomiar nalezy wykona¢ przynajmniej po 5-minutowym odpoczynku w pozycii siedzacej z podpartymi plecami, w cichym pomieszczeniu, z zachowa-
nym komfortem cieplnym. Koficzyna, na ktdrej wykonywany jest pomiar CT, powinna by¢ zgieta w tokciu, rozluzniona i wsparta na poziomie serca
pacjenta. Ramie powinno by¢ wolne od uciskajacej odziezy

Technika pomiaru cisnienia tetniczego

Wykonujac pomiar metodg klasyczng, ostuchowa, mankiet nalezy napompowac do cisnienia 0 30 mm Hg wyzszego od cisnienia, przy ktorym
slyszalne s3 tony/wyczuwalne jest tetno. Wypuszczanie powietrza z mankietu odbywa sig z predkoscia 2 mm Hg/s

Nalezy przeprowadzi¢ pomiar na obu konczynach gérnych, natomiast w celu odlegtego monitorowania CT i oceny skutecznosci terapii hipotensyjnej
nalezy wykonywac pomiary na rece, na ktdrej wartosé CT byta wyzsza

W metodzie ostuchowej za ci$nienie skurczowe (SCT) uznaje sie moment pojawienia sig pierwszego tonu przy oprdznianiu mankietu — | faza
Korotkowa, a za ci$nienie rozkurczowe (RCT) uznaje sie moment zaniku styszalno$ci ostatniego tonu przy opréznianiu mankietu — V faza Korotkowa

Dla ustalenia warto$ci CT nalezy obliczy¢ $rednig z 2 ostatnich pomiaréw; za standard nalezy przyja¢ przynajmniej 3-krotny pomiar wartosci CT
przeprowadzony w czasie tej samej wizyty w odstepach 1-2 minut. W przypadku réznic pomiedzy wartosciami CT pomiedzy poszczegélnymi
pomiarami (> 10 mm Hg) nalezy przeprowadzi¢ dodatkowe pomiary

Pomiar warto$ci CT u pacjentdw z arytmig (np. migotanie przedsionkéw) powinien by¢ przeprowadzony metoda osfuchowg

W pierwszorazowej ocenie u wszystkich pacjentow nalezy przeprowadzi¢ probe ortostatyczna, wykonujac pomiary CT po 1. i 3. minucie od zmiany
pozycii z siedzacej na stojaca. Rozpoznanie hipotonii ortostatycznej definiuje obnizenie wartosci SCT 0 > 20 mm Hg lub RCT > 10 mm Hg lub obnize-
nie SCT < 90 mm Hg. Prébe ortostatyczng z pozycii lezacej do stojacej nalezy rozwazy¢ u osob starszych, chorych na cukrzyce lub innych pacjen-
téw z podwyzszonym ryzykiem rozwoju hipotonii ortostatycznej. W grupie tej nalezy rozwazy¢ przediuzenie do 5 minut proby oceny ortostatycznego
spadku CT

Pomiar tetna powinien by¢ wykonany w celu wykluczenia istotnych arytmii; spoczynkowa czesto$¢ rytmu serca stanowi takze element oceny
ryzyka sercowo-naczyniowego

Przy réznicy warto$ci CT pomigdzy koficzynami jako wiasciwg nalezy przyjaé warto$¢ wyzsza (preferowany pomiar jednoczasowy, a w przypadku
jego niedostepnosci — pomiar sekwencyjny)

CT — ci$nienie tetnicze; SCT — skurczowe cisnienie tetnicze; RCT — rozkurczowe cisnienie tetnicze

CT z zastosowaniem mankietéw naramiennych,
aparatami posiadajacymi certyfikat (lista walidowa-
nych aparatéw pomiarowych zostala zamieszczona
na stronie Polskiego Towarzystwa Nadcisnienia Tet-
niczego — www.nadcisnienietetnicze.pl/dla_lekarzy/
zalecenia_i_standardy/zalecenia_ptnt).

Nadci$nienie t¢tnicze mozna rozpoznaé, jedli §red-
nie warto$ci CT (wyliczone co najmniej z dwdch
pomiaréw dokonanych podczas co najmniej dwéch
réznych wizyt) s réwne lub wyzsze niz 140 mm Hg
dla SCT i/lub 90 mm Hg dla RCT.

U chorych z wartosciami SCT w zakresie
140-159 mm Hg i RCT 90-99 mm Hg, ze wspodtist-
niejacym niskim/umiarkowanym ryzykiem sercowo-
naczyniowym rozpoznanie powinno si¢ potwierdzi¢,
wykonujac w miar¢ mozliwosci automatyczng reje-
stracj¢ ci$nienia t¢tniczego (ABPM, ambulatory blood
pressure monitoring) lub poprzez realizacj¢ domowych

pomiaréw CT (tab. II), przyjmujac odmienne normy
dla tych pomiaréw (tab. III).

U chorych z wartosciami SCT wynoszacymi 180
mm Hg i wyzszymi i/lub RCT réwnymi i prze-
kraczajacymi 110 mm Hg i mozna rozpozna¢ NT
podczas pierwszej wizyty, po wykluczeniu czynnikéw
podwyzszajacych wartosci ci$nienia, na przyklad:
leku, bélu, spozycia alkoholu.

Rozpoznanie NT jest réwniez dopuszczalne na
podstawie danych z wywiadu lub dokumentacji
pacjenta [wartoci CT lub zazywanie lekéw hipo-
tensyjnych, powiklania narzadowe typowe dla NT
(HMOD, hypertension-mediated organ damage)).

Klasyfikacja NT jest oparta na pomiarach gabine-
towych z podziatem na trzy stopnie i wyréznieniem
podtypu izolowanego nadci$nienia skurczowego
(ISH, isolated systolic hypertension). Szczegtowa kla-
syfikacj¢ NT przedstawiono w tabeli IV.
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Tabela Il. Zalecenia dotyczace prowadzenia domowych pomiaréw cisnienia tetniczego (CT)

Zaleca sig uzywanie w petni automatycznych aparatéw posiadajacych walidacje z mankietem zaktadanym na ramie (patrz: http://www.nadcisnie-
nietetnicze.pl/dla_lekarzy/zalecenia_i_standardy/zalecenia_ptnt)

Pomiary nalezy wykonywac przez 6-7 kolejnych dni przed wizytg (min. 3 dni)

Nalezy wykonywac po 2 pomiary w kilkuminutowych odstepach, rano i wieczorem, o statych porach (np. 6.00-18.00, 7.00-19.00 itp.).
Pomiar powinien by¢ wykonywany przed przyjeciem lekéw i przed jedzeniem

Zaleca sie wykonywanie pomiaréw zgodnie z zasadami opisanymi w tabeli |

Pacjent powinien zapisywac uzyskane wartosci CT w poszczegdlnych pomiarach w dzienniczku samokontroli

Srednie CT dla HBPM oblicza sie, pomijajac wartosci z pierwszej doby prowadzenia pomiaréw

Nalezy rozwazy¢ celowos¢ HBPM u chorych z podwyzszonym poziomem leku

Wartos$ci pomiaréw domowych nie powinny stuzy¢ do doraznej modyfikacji terapii przez samego pacjenta

HBPM (home blood pressure monitoring) — domowe pomiary cinienia tetniczego

Tabela Ill. Rozpoznanie nadci$nienia tetniczego (NT) na podstawie wyniku pomiaréw w gabinecie lekarskim i poza nim

Kategoria SCT [mm Hg] RCT [mm Hg]
Pomiary w gabinecie > 140 i/lub >90
Catodobowa rejestracja CT (ABPIM)

— w ciggu dnia (lub czuwania) >135 i/lub >85

— w nocy (lub w czasie snu) >120 i/lub >170

— $rednia w ciggu doby >130 i/lub >80
Pomiary domowe ($rednia z min. 3 dni) >135 i/lub >85

ABPM (ambulatory blood pressure monitoring) — automatyczna rejestracja ci$nienia tetniczego; CT — cisnienie tetnicze ; RCT — rozkurczowe cisnienie tetnicze; SCT — skurczowe ci$nienie
tetnicze

Tabela IV. Definicje i klasyfikacja ci$nienia tetniczego. Stopniowanie nadci$nienia tetniczego (NT) jest wiasciwe jedynie
dla pomiaréw gabinetowych

Kategoria SCT [mm Hg] RCT [mm Hg]
Optymalne CT <120 i <80
Prawidtowe CT 120-129 i/lub 80-84
Wysokie prawidtowe CT 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

RCT — rozkurczowe cisnienie tetnicze; SCT — skurczowe cisnienie tetnicze

Wysokos¢ CT ma podstawowe znaczenie w straty-
fikacji ryzyka sercowo-naczyniowego chorego.

2.1. Automatyczne, nienadzorowane pomiary
ci$nienia t¢tniczego w gabinecie lekarskim
Technika wykonywania automatycznych, nienad-
zorowanych pomiardw cignienia tetniczego w gabine-
cie lekarskim (AOBPM, automated office blood pressu-
re measurement) jest zblizona do procedury mierzenia
ci$nienia w gabinecie lekarskim, z ta réznica, ze pod-

czas kolejnych pomiaréw CT w obecnosci pacjenta
nie ma personelu medycznego. Aparat jest progra-
mowany w ten sposéb, aby sekwencyjne pomiary
CT w odstgpach 1-3-minutowych rozpoczely sie
po 5 minutach od uruchomienia, a zatem po opusz-
czeniu pomieszczenia przez pielegniarke czy lekarza.
Zabieg ten pozwala na zmniejszenie lub eliminacjg
wplywu stresu na wartosci CT (efeke biatego fartu-
cha). Wartosci CT uzyskane w pomiarach AOBPM
sq z reguly nizsze niz w pomiarach gabinetowych
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wykonywanych w sposéb klasyczny o ok. 5-15 mm
Hg dla SCT i sa poréwnywalne do wartosci CT
rejestrowanych w pomiarach domowych lub ambu-
latoryjnych w okresie aktywnosci. Z uwagi na bardzo
ograniczone dane dotyczace predykeji zdarzen serco-
wo-naczyniowych na podstawie ci$nienia AOBPM,
niejasng relacj¢ do wartosci cisnienia gabinetowego
oraz nieduze rozpowszechnienie metody dotychczas
nie ustalono norm i wartosci decyzyjnych dla tego
rodzaju pomiar6w.

2.2. Pozagabinetowe pomiary ci$nienia
tetniczego

Pozagabinetowe pomiary CT stosuje si¢ w diag-
nostyce NT, a takze w celu monitorowania efektéw
terapii hipotensyjnej. Informacje pozyskane z do-
bowych automatycznych pomiaréw CT oraz do-
mowych samodzielnych pomiaréw nalezy traktowaé
w sposéb komplementarny. Zestawienie wynikéw
pomiaréw CT rejestrowanych w gabinecie i poza
nim pozwala na okreslenie fenotypéw, ktérych nie
mozna oszacowac jedynie na podstawie klasycznego
pomiaru CT (tj. NT biafego fartucha, efekt biatego
fartucha, NT maskowane czy maskowane niekon-
trolowane NT).

2.2.1. Domowe pomiary cisnienia tetniczego

Pomiar CT w warunkach domowych (HBPM,
home blood pressure monitoring) nie tylko zmniejsza
ryzyko wystapienia reakgji biatego fartucha, obserwo-
wanej czgsto podezas pomiaru w gabinecie lekarskim,
ale takze wykazuje duzg zgodnos¢ z wynikami obser-
wowanymi w ciagu dnia w ABPM. Wartosci CT reje-
strowane w domu wykazuja réwniez lepsza korelacje
z ryzykiem sercowo-naczyniowym niz obserwowane
w gabinecie lekarskim. W diagnostyce NT za niepra-
widlowe CT w pomiarach domowych przyjmuje si¢
$rednia wartos¢ z kilku pomiaréw przekraczajacg lub
réwna 135 i/lub 85 mm Hg,.

Codzienne pomiary domowe nalezy szczegdlnie
zaleca¢ w tygodniu bezposrednio poprzedzajacym
wizyte kontrolng i powinny one stanowi¢ podstawe
ewentualnej modyfikacji terapii hipotensyjnej przez
lekarza.

Dla pacjenta samodzielny pomiar CT jest stosun-
kowo tatwy do wykonania, moze si¢ takze przyczy-
ni¢ do poprawy wspétpracy i efektywnosci leczenia
poprzez zaangazowanie chorego w proces terapeu-
tyczny. Warunkiem jest doktadne nauczenie pacjenta
techniki pomiaru oraz stosowanie atestowanego apa-
ratu. Trudno$¢ moze stanowi¢ fake, ze jedynie nie-
liczne aparaty dostepne na rynku w Polsce spetniajg
kryteria jakosci. Szczegétowe wskazania do HBPM
wymieniono w tabeli II.

2.2.2. Automatyczny pomiar cisnienia tetniczego

Automatyczny pomiar ci$nienia tg¢tniczego
(ABPM) prowadzony jest zwykle w czasie 24-go-
dzin (rzadziej przez 2 doby). Interwaly kolejnych
pomiaréw programuje si¢ co 15-30 minut w okre-
sie aktywnosci oraz 30—-60 minut w czasie snu bada-
nego. Zwigkszenie liczby pomiaréw poza gabinetem
lekarskim, w warunkach odpowiadajacych natural-
nemu Srodowisku pacjenta, pozwala na bardziej
wiarygodng oceng rzeczywistego CT. Za prawidto-
we CT oznaczone za pomocg ABPM nalezy uznaé
wartoéci $rednie ponizej 135/85 mm Hg w ciagu
dnia i 120/70 mm Hg w nocy oraz ponizej 130/80
mm Hg w ciagu doby. Wartosci $rednie z ABPM
(réwniez HBPM) lepiej okreslajg ryzyko zdarzen
sercowo-naczyniowych i wykazuja wickszy stopien
korelacji z wystgpowaniem powiktan narzadowych
niz wyniki pomiaréw w gabinecie.

Pomimo niewatpliwej przydatnosci klinicznej
ABPM ma réwniez pewne ograniczenia, migdzy in-
nymi wysoki koszt badania, niezadowalajaca dostep-
no$¢ i niepewna powtarzalnos¢ wynikéw (cho¢ wigk-
sza niz w pomiarach tradycyjnych). W celu uzyskania
wiarygodnych wynikéw konieczne jest korzystanie
z aparatdw majacych walidacje oraz zastosowanie
standaryzowanej techniki pomiaru.

Pomiar ABPM umozliwia wykrycie niekorzyst-
nych rokowniczo zjawisk, takich jak efekt biatego
fartucha, nadmierny poranny wzrost ci$nienia tgtni-
czego (morning surge), brak (,non-dipper”) lub nad-
mierny nocny spadek ci$nienia t¢tniczego (,extreme
dipper”), czy odwrécony profil dobowy cisnienia
tetniczego (reverse-dipper). Bardzo wainym wska-
zaniem do przeprowadzenia ABPM jest weryfikacja
rozpoznania NT, zwlaszcza u oséb ze stopniem 1.
w pomiarach gabinetowych. Szczegélowe wskaza-
nia do ABPM w praktyce lekarskiej wymieniono
w tabeli V.

3. Diagnostyka

Z chwilg rozpoznania NT pacjenta nalezy podda¢
calosciowej ocenie klinicznej obejmujacej ukierunko-
wany wywiad, badanie przedmiotowe oraz wybrane
testy dodatkowe.

Celem oceny klinicznej jest ustalenie:

1. Przyczyny podwyiszonego CT i wskazari do ba-
dan diagnostycznych w kierunku postaci wtdr-
nych.

2. Istnienia ewentualnych powiktad narzadowych
i innych choréb, w tym ukfadu sercowo-naczy-
niowego i nerek, a takze stopnia ich zaawanso-
wania.
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Tabela V. Wskazania i zasady wykonywania 24-godzinnej rejestracji ci$nienia tetniczego (ABPM)

Wskazania do wykonywania ABPM

ryzykiem sercowo-naczyniowym

Potwierdzenie rozpoznania nadcisnienia tetniczego u pacjentdw z nadcisnieniem 1. stopnia w pomiarach gabinetowych i niskim/umiarkowanym

Podejrzenie nadcisnienia biatego fartucha
— nadcis$nienie 1. stopnia w pomiarach gabinetowych

— nadci$nienie bez powiktan narzadowych i niskie globalne ryzyko sercowo-naczyniowe
— znaczne réznice CT w pomiarach gabinetowych (> 20 mm Hg) lub rdznice miedzy pomiarami domowymi a gabinetowym

Podejrzenie nadcisnienia tetniczego maskowanego
— wysokie prawidtowe CT w gabinecie

Sercowo-naczyniowym

— prawidtowe CT w gabinecie przy istniejacych subklinicznych uszkodzeniach narzadowych lub przy duzym globalnym ryzyku

— podejrzenie nadcisnienia nocnego i/lub nieprawidfowego profilu dobowego CT

Podejrzenie hipotonii (zawroty gtowy, upadki, zastabniecia, utraty przytomnosci) lub dysfunkeji ukfadu autonomicznego

Wykrywanie prawdziwego lub rzekomego nadcisnienia opornego

— podejrzenie efektu biatego fartucha u pacjentéw z leczonym nadcisnieniem tetniczym

Nadcisnienie tetnicze u kobiet w ciazy

Specyficzne wskazania do wykonania ABPM:
— nadci$nienie tetnicze u pacjentow z jaskrg

— ocena wysokosci CT w nocy i jego spadku u chorych z 0BS, cukrzycg, PChN oraz po przeszczepieniu narzadéw unaczynionych

Zasady wykonywania ABPM

Pierwszy pomiar na obu koficzynach przy uzyciu standardowego sfigmomanometru na obu koficzynach wg ogélnych zasad (patrz: tab. 1)

Przy réznicy CT pomigdzy ramionami:
<10 mm Hg (SCT) — mankiet zatozy¢ na reke niedominujgca
> 10 mm Hg — mankiet zatozy¢ na reke o wyzszym cisnieniu

Dobranie odpowiedniego mankietu i pomiar automatycznym rejestratorem

mankiet urzadzenia

Jesli réznica migdzy poczatkowo zmierzonymi warto$ciami a pomiarem CT przez rejestrator przekracza 5 mm Hg, nalezy ponownie dopasowac

Wyznaczy¢ odstep pomiedzy pomiarami (preferowane 15-20 min w dzie i 30 min w nocy)

Wytaczy¢ wyswietlanie wyniku

Wydaé pacjentowi dzienniczek aktywnosci (oraz numer telefonu kontaktowego)

Za zadowalajace nalezy uzna¢ badanie, w ktérym zarejestrowano co najmniej 70% zaplanowanych pomiaréw CT w ciagu dnia i nocy

ABPM (ambulatory blood pressure monitoring) — 24-godzinna rejestracja cisnienia tetniczego; CT — cisnienie tetnicze; 0BS — obturacyjny bezdech senny; PChN — przewlekta choroba nerek;

SCT — skurczowe cisnienie tetnicze

3. Wspdtistnienia cukrzycy i jej powiktan.
4. Wspdtistnienia innych czynnikéw ryzyka sercowo-
-naczyniowego.

3.1. Badanie podmiotowe

W wywiadach uzyskanych od pacjenta nale-
zy zwrdci¢ uwage na czas trwania NT, stwierdzane
wezesniej wartosci CT oraz stosowane leczenie i jego
efekty. Zebrane dane powinny uwzgledniaé objawy
wskazujace na wtérny charakter NT, obecnos¢ czyn-
nikéw ryzyka, chordb wspélistniejacych, rodzinne
wywiady NT i choréb ukfadu krazenia czy nerek,
keére moga wskazywalé na dziedziczne tlo. Nalezy
odnotowaé przyjmowanie innych lekéw mogacych
wplywa¢ na wartos¢ CT, jak réwniez zwrdcié¢ uwagg
na objawy sugerujace mozliwo$¢ nieprzestrzegania
zaleceni terapeutycznych (niepamig¢ nazw lekéw i da-

wek, nieregularne wizyty, braki dokumentacji, duza
zmienno$¢ CT w kontroli domowej). U kobiet ko-
nieczne jest uzyskanie informacji o wartosciach CT
w trakcie ciazy. Nalezy odnotowa¢ fakt stosowania
uzywek, w tym alkoholu oraz palenia tytoniu, po-
dajac liczbe paczkolat, zmiany masy ciata, nawyki
Zywieniowe.

3.2. Badanie przedmiotowe

U kazdego pacjenta nalezy przeprowadzi¢ petne
badanie przedmiotowe ze szczegdlnym zwréceniem
uwagi na wykrywanie patologii wskazujacych na NT
wtérne oraz obecno$¢ powiklari narzadowych.

W dokumentagji nalezy odnotowaé mase ciata,
wzrost pacjenta oraz obliczy¢ wskaznik masy ciata
(BML, body mass index) = masa ciata [kg]/(wzrost [m])”.
Nadwage rozpoznaje si¢, gdy wyliczony BMI wy-
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nosi > 25 kg/m’, a otylo$¢, gdy wynosi > 30 kg/m”.
Z uwagi na fak, ze interpretacja wartosci BMI moze
budzi¢ kontrowersje w pewnych grupach pacjentéw
(np. u oséb starszych), nalezy jednoczesnie oszacowaé
stopieni otytosci na podstawie pomiaru obwodu talii
(obwéd brzucha w plaszczyznie poziomej na wysoko-
$ci gérnego brzegu talerza biodrowego). W praktyce
obwdd talii przekraczajacy 80 cm u kobiet i 94 cm
u mezezyzn nalezy uznad za wartoéci alarmowe, na-
tomiast 88 cm u kobiet i 102 cm u mezczyzn za
warto$¢ krytyczna, po przekroczeniu ktérej jedno-
znacznie zaleca si¢ redukcje masy ciata.

3.3. Badania dodatkowe u chorych

na nadci$nienie tetnicze
Badania diagnostyczne rekomendowane u cho-

rych na NT mozna podzieli¢ na:

1. Podstawowe — konieczne do wykonania u kaz-
dego chorego z NT.

2. Dodatkowe — wykonywane w miar¢ dostgpno-
$ci u wszystkich chorych.

3. Rozszerzone — wykonywane u nickedrych cho-
rych w celu poglebienia diagnostyki NT prowa-
dzonej w o$rodkach referencyjnych.

3.3.1. Badania podstawowe
Badania podstawowe obejmuja:

* morfologi¢ krwi;

* stezenie glukozy w osoczu na czczo lub doustny
test obciazenia glukoza (OGTT, oral glucose tole-
rance test) w przypadku wskazan;

* stezenie sodu i potasu w surowicy;

* stezenie cholesterolu catkowitego, frakeji HDL
(high-density lipoproteins) i LDL (low-density lipo-
proteins) oraz triglicerydéw w surowicy;

* stezenie kreatyniny w surowicy i oszacowanie
wielkosci filtracji kigbuszkowej (eGFR, estimated
glomerular filtration rate);

* stezenie kwasu moczowego w surowicy;

* stezenie hormonu tyreotropowego (TSH, thyroid-
stimulating hormone) w surowicy;

* aktywno$¢ aminotransferazy alaninowej (ALT,
alanine aminotransferase) w surowicy;

* badanie ogélne moczu (z oceng osadu moczu);

* ocena albuminurii (test paskowy lub inny);

* 12-odprowadzeniowy elektrokardiogram.

Na podstawie wynikéw badan podstawowych
mozna uzyska¢ informacje dotyczace obecnosci
powiktan narzadowych NT, takich jak przerost
migénia lewej komory serca (EKG), sztywno$é
naczyni (pomiar CT — ci$nienie t¢tna = SCT -
RCT), uszkodzenie nerek [ocena stezenia kreatyni-
ny i eGFR, badanie ogélne moczu (z oceng osadu
moczu)].

3.3.2. Badania dodatkowe
W celu petniejszej oceny powiktan narzadowych

NT, doktadniejszej oceny ryzyka sercowo-naczynio-

wego oraz przesiewowego poszukiwania wtérnych

postaci NT u kazdego chorego z NT nalezy wykona¢

(w miar¢ dostgpnosci):

* badanie USG nerek z oceng dopplerowska prze-
pltywoéw w tetnicach nerkowych;

* badanie echokardiograficzne™;

* obliczenie wskaznika albumina/kreatynina
(UACR, wurine albumin-to-creatinine ratio) (po-
ranna prébka moczu);

* obliczenie wskaznika aldosteronowo-reninowego
(ARR, aldosterone-to-renin ratio) po 2 godz. pio-
nizagji (chorzy z NT 2. i 3. stopnia);

* badanie dna oka (chorzy z NT 2. i 3. stopnia).
U kazdej kobiety z NT w wieku rozrodczym nale-

zy wykona¢ jakosciow oceng biatkomoczu oraz ba-

danie USG nerek z oceng dopplerowska przeplywéw

w tetnicach nerkowych. U kobiet planujacych ciazg

nalezy rozwazy¢ oceng ilosciowa biatkomoczu.
*Badanie echokardiograficzne w poréwnaniu

z EKG jest badaniem bardziej czutym w wykrywa-
niu przerostu lewej komory serca, ponadto dostarcza
istotnych informagji dotyczacych struktury i funkeji
serca. Pozwala na bardziej doktadna oceng ryzyka ser-
cowo-naczyniowego, a w obserwacji odleglej umoz-
liwia monitorowanie skutecznosci leczenia. Badanie
echokardiograficzne powinno obejmowa¢ oceng:

* masy mie$nia lewej komory i grubosci przegrody
i $ciany tylnej;

¢ funkcji skurczowej lewej komory;

* funkcji rozkurczowej lewej komory (ze szczegél-
nym uwzglednieniem wymiaréw lewego przed-
sionka);

* obecnosci poszerzenia aorty i cech koarkracji aorty;

* zastawek serca.

3.3.3. Badania rozszerzone
W zalezno$ci od wskazari diagnostyke chorych

z NT mozna rozszerzy¢ o:

* badanie dopplerowskie tetnic szyjnych;

* 24-godzinng rejestracjc EKG w przypadku zabu-
Izen rytmu serca;

* badanie wskaznika kostka—ramie (ABI, ankle—
—brachial index);

* badanie predkosci fali tgtna (PWYV, pulse wave
velocity);

* ocen¢ wydalania sodu i potasu z moczem;

* ilo$ciowa ocene biatkomoczu/albuminurii.
Dalsze badania specjalistyczne maja na celu wykry-

cie niekt6rych powiktan narzadowych (np. rezonans

magnetyczny u os6b z podejrzeniem encefalopatii

nadciénieniowej), zwykle sa konieczne dla ustalenia
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Tabela VI. Badania podstawowe, dodatkowe i rozszerzone wykonywane u pacjentow z rozpoznaniem nadcisnienia tetniczego

Badania podstawowe
Wszyscy chorzy na nadcisnienie tetnicze

Badania dodatkowe
Wszyscy chorzy na nadcisnienie tetnicze
w miare dostgpnosci

Badania rozszerzone
W zaleznosci od wskazan

Morfologia krwi obwodowej

Badanie USG nerek z dopplerowska oceng
przeptywoéw w tetnicach nerkowych

Badanie USG tetnic szyjnych

Stezenie glukozy w osoczu na czczo lub OGTT
w przypadku wskazan

Obliczenie wskaznika albumina/kreatynina
(prébka moczu)

Wydalanie sodu i potasu w moczu

Stezenie cholesterolu catkowitego, cholesterolu
frakcji LDL i HDL, trigliceryd6éw w surowicy

Badanie echokardiograficzne

24-godzinna rejestracja EKG w przypadku
zaburzen rytmu serca

Stezenie potasu, sodu i kwasu moczowego
W surowicy

Obliczenie wskaznika aldosteronowo-reninowe-
go W 0soczu po 2 godz. pionizacji

Pomiar ABI

Stezenie kreatyniny w surowicy (w potaczeniu
z szacunkowa oceng GFR)

Badanie dna oka (chorzy z nadci$nieniem tetni-
czym 2. i 3. stopnia)

Pomiar PWV

Badanie ogdlne moczu (z oceng osadu moczu)

Jakosciowa ocena biatkomoczu u kobiet
w okresie rozrodczym

Dalsze poszukiwanie uszkodzen mézgu, serca,
nerek i naczyn

Aktywnos¢ ALAT w surowicy

Stezenie TSH w surowicy

12-odprowadzeniowe badanie EKG

ABI (ankle—brachial index) — wskaznik kostka—ramie; ALAT (alanine aminotransferase) — aminotransferaza alaninowa; GFR (glomerular filtration rate) — wskaznik filtracji kigbuszkowej;
HDL (high-density lipoproteins) — lipoproteiny wysokiej gestosci; LDL (low-density lipoproteins) — lipoproteiny niskiej gestosci; OGTT (oral glucose tolerance test) — doustny test obcigzenia
glukoza; PWV (pulse wave velocity) — predko$¢ fali tetna; TSH (thyroid-stimulating hormone) — hormon tyreotropowy

Tabela VII. Czynniki ryzyka uwzgledniane w stratyfikacji ryzyka sercowo-naczyniowego

Niemodyfikowalne

Modyfikowalne

Pte¢ meska

Palenie tytoniu — aktywne lub w przesztoci

Wiek (mezczyzni > 55 lat; kobiety > 65 lat)

Hipercholesterolemia

Przedwczesna menopauza

Hiperurykemia

Przedwczesna choroba ukfadu krazenia w wywiadzie rodzinnym
(mezczyzni < 55. rz.; kobiety < 65. 1z.)

Nadwaga i otyfo$¢

Siedzacy tryb zycia

Nadcisnienie rozpoznane w mtodym wieku u rodzicow
lub w wywiadzie rodzinnym

Czynniki psychospoteczne i socjoekonomiczne

Spoczynkowa akcja serca > 80/min

HDL (high-density lipoproteins) — lipoproteiny wysokiej gestosci; LDL (low-density lipoproteins) — lipoproteiny niskiej gestosci

lub wykluczenia wtérnych postaci NT. Zestawienie
wszystkich badai diagnostycznych wykonywanych
u pacjenta z NT zawarto w tabeli VI.

3.3.4. Ocena globalnego ryzyka
sercowo-naczyniowego

U wigkszo$ci pacjentéw w chwili postawienia
rozpoznania N'T wykrywa si¢ wspélistniejace czyn-
niki rzutujace na ogélne ryzyko sercowo-naczy-
niowe. Globalne ryzyko sercowo-naczyniowe oce-
nia si¢ u wszystkich pacjentéw z NT, biorac pod
uwage wysokos¢ CT (stopieri), obecno$¢ innych
klasycznych i nieklasycznych czynnikéw ryzyka,
subklinicznych uszkodzeri narzadowych, powiktan
sercowo-naczyniowych i PChN (tab. VII i VIII).

Szacowane ryzyko okresla si¢ jako niskie, umiar-
kowane, wysokie i bardzo wysokie. Interpretacja
poziomu ryzyka (niskie, umiarkowane, wysokie
lub bardzo wysokie) wedtug modelu Framingham
oznacza, ze 10-letnie, absolutne ryzyko wystapienia
incydentéw sercowo-naczyniowych wynosi odpo-
wiednio: < 15%, 15-20%, 20-30% i > 30%. Nato-
miast wedtug europejskiej skali Systematic Coronary
Risk Evaluation (SCORE) 10-letnie absolutne ry-
zyko choréb sercowo-naczyniowych zakonczonych
zgonem (CVD, cardiovascular death) wynosi przy
poszczegblnych poziomach ryzyka w przyblizeniu
odpowiednio: < 1%, 1-5%, 5-10% i > 10%. Dla
populagji europejskich zaleca si¢ stosowanie adju-

stowanej skali SCORE. W Polsce odpowiada jej
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Tabela VIII. Uszkodzenia narzadowe, choroby metaboliczne, ukfadu sercowo-naczyniowego i nerek uwzgledniane w stratyfi-

kacji globalnego ryzyka sercowo-naczyniowego

Subkliniczne uszkodzenia narzadowe w przebiegu nadci$nienia

Sztywno$¢ tetnic: ciSnienie tetna (u starszych chorych) > 60 mm Hg
PWV > 10 m/s

Elektrokardiograficzne cechy LVH

— wskaznik Sokolowa-Lyona > 3,5 mV
— amplituda zatamka R w aVL > 1,1 mV
— iloczyn Cornell > 2440 mV*ms

Echokardiograficzne cechy LVH

Wskaznik masy lewej komory (LVMI): mezczyzni > 50 g/m*’; kobiety > 47 g/m*’ [wzrost w m*]
U os6b z prawidtowa masg ciata mozna indeksowaé wzgledem BSA. LVIM/BSA > 115 g/m” (mezczyzni) i > 95 g/m? (kobiety)

Wskaznik kostka—ramie < 0,9

PChN 3. stopnia z eGFR 30-59 ml/min/1,73 m’ (BSA) lub PChN > 4. stopnia z eGFR < 30 ml/min/1,73 m? (BSA)

(najlepiej z porannej zbiérki moczu)

Albuminuria (30-300 mg/24 h) lub stosunek stezenia albumin w moczu do stezenia kreatyniny w moczu (30-300 mg/g; 3,4—34 mg/mmol)

Zaawansowana retinopatia (wylewy lub wysigki, obrzek tarczy nerwu wzrokowego)

Cukrzyca

Cukrzyca niepowikfana

Cukrzyca powiktana (typowe powikfania mikroangiopatyczne i makroangiopatyczne)

Jawne choroby uktadu sercowo-naczyniowego lub nerek

Choroba naczyniowo-mézgowa: udar niedokrwienny, krwawienie srddmdzgowe, TIA

Choroba wiencowa: zawat serca, dfawica piersiowa, rewaskularyzacja migsnia sercowego

Blaszki miazdzycowe uwidocznione w badaniach obrazowych

Niewydolno$¢ serca, w tym niewydolnos$¢ serca z zachowana frakcjg wyrzutowa lewej komory

Objawowa choroba tetnic obwodowych w obrebie konczyn dolnych

Migotanie przedsionkdw

BSA (body surface area) — powierzchnia ciata; eGFR (estimated glomerular filtration rate) — szacowana filtracja kigbuszkowa; LVH (left ventricular hypertrophy) — przerost mig$nia lewej komory
serca; LMV (left ventricle mass) — masa lewej komory serca; PChN — przewlekta choroba nerek; PWV (pulse wave velocity) — predko$¢ propagacii fali tetna; TIA (transient ischemic attack)

— przemijajace niedokrwienie o$rodkowego uktadu nerwowego

skala Pol-SCORE 2015 (tab. IX). Stosowanie karty
SCORE zaleca si¢ u 0séb bez wspétistniejacych
chordb uktadu krazenia, cukrzycy, w wieku powyzej
40 lat.

U wszystkich chorych na NT polecane jest sza-
cowanie globalnego ryzyka sercowo-naczyniowego
uwzgledniajacego stadia zaawansowania choroby
nadcisnieniowej. Stadium 1. to choroba niepowi-
klana, w ktdrej wspotwystepuja niemodyfikowalne
i modyfikowalne czynniki ryzyka powiktai sercowo-
naczyniowych; Stadium 2. to choroba bezobjawowa,
w ktérej wspdtistnieja powiktania narzadowe choroby
nadciénieniowej, takie jak przewlekta choroba nerek

(PChN 3. stopnia), niepowiklana cukrzyca. Stadium
3. to jawna choroba nadcisnieniowa z powikfaniami
w postaci choréb uktadu sercowo-naczyniowego lub
ze wspottowarzyszaca bardziej zaawansowana PChN
(> 3. stopnia) czy cukrzycg z powiktaniami (tab. X).
U pacjentéw z NT maskowanym ryzyko globalne
odpowiada wartosciom stwierdzanym u chorych
z NT jawnym, jest natomiast nizsze u oséb z NT
biatego fartucha.

Poziom globalnego ryzyka sercowo-naczyniowego
ma wplyw na wybér strategii i agresywnosci leczenia
NT, a szczegélnie na decyzje o wlaczeniu leczenia
pozahipotensyjnego.
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Tabela IX. Ocena globalnego ryzyka wg skali Pol-Score
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10-letnie ryzyko zgonu sercowego
W= P P B 2 % <%
Instrukcja stosowania karty Uwagi
1. Znajdz tabele witasciwa dla pici, palenia tytoniu i wieku, a w jej obrgbie — kratke, 1. Osoby z juz rozwinigtg choroba sercowo-naczyniowa i chorzy na cukrzyce sg obcigzeni
ktéra najbardziej odpowiada skurczowemu cisnieniu tetniczemu (SCT) i stezeniu duzym ryzykiem, niezaleznie od obecnosci innych czynnikow ryzyka (nie ma u nich
cholesterolu catkowitego u danego pacjenta. W kratce podano ryzyko wyrazone potrzeby oceny ryzyka wg karty SCORE).
w procentach. 2. Ryzyko moze by¢ wyzsze, niz wskazuje karta, u 0sdb:
2. Przesuwajac sig w gore tabeli, odczytaj wplyw ekspozycji na czynniki ryzyka w ciagu — 2blizajacych sig do nastepnej kategorii wiekowej;
Zycia. — zmiazdzyca przedkliniczng, tzn. bezobjawowa (np. wykryta za pomoca ultrasonografii tetnic);
3. Ryzyko wynoszace > 5% traktuj jako duze. — zsilnie dodatnim wywiadem rodzinnym w kierunku przedwczesnej choroby
4. Postugujac sie karta mozesz pokazaé pacjentowi, jak sig zmieni jego zagrozenie, Sercowo-naczyniowej;
jesli na przykiad przestanie pali¢ lub zmniejszy inne czynniki ryzyka. — zmalym stezeniem cholesterolu frakcji HDL, zwigkszonym stezeniem triglicerydow,

uposledzong tolerancia glukozy;
— otylych i prowadzacych siedzacy tryb zycia.
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Tabela X. Ocena globalnego ryzyka u pacjenta z nadcisnieniem tetniczym na podstawie modelu Framingham

Powiktania narzadowe,
cukrzyca bez powiktan,
PChN 3

Stadium 3.

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

CT — ci$nienie tgtnicze; PChN — przewlekia choroba nerek

Bardzo wysokie

4. Postepowanie terapeutyczne

4.1. Ogélne cele i zasady leczenia

Podstawowym celem terapii pacjenta z NT jest
zmniejszenie $miertelnosci oraz globalnego ryzy-
ka powiktan sercowo-naczyniowych i nerkowych.
W szczegblnosci leczenie NT powinno prowadzié
do obnizenia CT do wartoéci uznanych za docelowe
u os6b z NT lub, jesli to niemotzliwe, do wartosci
najbardziej do nich zblizonych. Wynika to z licznych
obserwacji wskazujacych, ze skuteczne obnizenie CT
zmniejsza wzgledne ryzyko zgonu (10-15%) i po-
wiklan w uktadzie sercowo-naczyniowym (20%),
a zwlaszeza udaru (35%) niewydolnosci serca (40%),
a takze opéznia progresj¢ choroby nerek. Korzysci
te s3 podobne niezaleznie od wyjsciowego stopnia
NT i ryzyka sercowo-naczyniowego oraz wicku, pici
i rasy. Jednoczesnie globalna strategia leczenia pacjen-
ta z nadci$nieniem tetniczym powinna obejmowaé
skorygowanie wszystkich pozostatych, modyfiko-
walnych czynnikéw ryzyka sercowo-naczyniowego,
aw szczegélnoéci masy ciafa, 0S0CZOWego stezenia
cholesterolu, st¢zenia kwasu moczowego oraz czgsto-
sci rytmu serca.

4.1.1. Wskazania do terapii hipotensyjnej

Pomiar CT stanowi najistotniejszy element bada-
nia pacjenta przed podjeciem decyzji o wdrozeniu
terapii hipotensyjnej. Badania kliniczne i metaanali-
zy wskazuja, ze podstawa decyzji o wdrozeniu tera-
pii hipotensyjnej przede wszystkim powinna by¢

Wysokie

Bardzo wysokie

Warto$é CT [mm Hg]
Sl DL Al 2 Wvsoki . Nadcisnienie tetnicze Nadcisnienie tetnicze Nadcisnienie tetnicze
tetniczeqgo ysokie prawidiowe CT . . t
s 130-139/85-89 - S 2. stopnia 3. stopnia
140-159/90-99 160-179/100-109 >180/110

tadum 1'. 5 Umiarkowane Wysokie

Bez czynnikéw ryzyka

Stadium 1. , _
Stadium 1. Niskie/ : :
Stadium 2.

Wysokie Bardzo wysokie

Bardzo wysokie Bardzo wysokie

wysokos¢ CT, a nie ocena globalnego ryzyka ser-
cowo-naczyniowego, poniewaz korzysci wzgledne
s takie same niezaleznie od stopnia ryzyka. Cho¢
redukcja bezwzgledna ryzyka jest wicksza u pacjen-
téw z wyjsciowym wysokim ryzykiem sercowo-na-
czyniowym, to u tych pacjentéw ryzyko rezydualne
przy prawidtowej kontroli CT jest najwigksze, stad
dodatkowa korzyscia leczenia hipotensyjnego u pa-
cjentéw z nizszym ryzykiem sercowo-naczyniowym
jest opdznienie lub niedopuszczenie do przejécia do
grupy wysokiego ryzyka.

Postgpowanie niefarmakologiczne polegajace na
zmianie stylu zycia stanowi pierwszy, nieodzowny
element terapii NT i powinno zostaé zalecone na
pierwszej wizycie lekarskiej u wszystkich chorych
z podejrzeniem NT, w tym réwniez u 0séb z wyso-
kim prawidlowym CT. Decyzja o jednoczasowym
zastosowaniu lub dofaczeniu leczenia farmakolo-
gicznego nie zwalnia pacjenta i lekarza od dalszego
przestrzegania zasad zmian stylu zycia. Jednoczes-
nie z uwagi na niski stopied wspétpracy pacjenta
w zakresie przestrzegania zmian stylu zycia wdroze-
nie postgpowania niefarmakologicznego nie powinno
opdzniaé decyzji o wlaczeniu terapii farmakologicz-
nej, szczegblnie u pacjentéw z wyzszym ryzykiem
sercowo-naczyniowym.

W przypadku stwierdzenia NT 3. stopnia
(CT 21801i/lub 110 mm Hg) lub 2. stopnia (CT > 160
i/lub 100 mm Hg) potwierdzonego kilkoma pomia-
rami, odpowiednio podczas jednej lub dwéch wizyt
lekarskich, nalezy — obok postgpowania niefarma-
kologicznego — niezwlocznie podjaé leczenie farma-
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kologiczne, a pelng oceng profilu ryzyka przeprowa-
dzi¢ w nastgpnej kolejnosci.

W przypadku wartosci CT odpowiadajacych nad-
ci$nieniu tetniczemu 1. stopnia (CT 140-159/90-99
mm Hg) nalezy wdrozy¢ postgpowanie niefarmako-
logiczne, a decyzja o rozpoczgciu farmakoterapii po-
winna zosta¢ podjeta po dokonaniu petnej stratyfika-
¢ji ryzyka pacjenta. U pacjentéw z grupy wysokiego
i bardzo wysokiego ryzyka sercowo-naczyniowego
leczenie farmakologiczne nalezy wdrozy¢ niezwlocz-
nie. U pacjentéw z grupy ryzyka niskiego do umiar-
kowanego nalezy oceni¢ efekty 3-G-miesigcznego
postepowania niefarmakologicznego. W przypadku
warto$ci CT spetniajacych nadal kryteria 1. stopnia
NT wskazana jest dodatkowa weryfikacja rozpozna-
nia NT za pomocg ABPM. U pacjentéw z uszko-
dzeniami narzadowymi i/lub powiktaniami serco-
wo-naczyniowymi weryfikacja rozpoznania NT na
podstawie ABPM nie jest konieczna, poniewaz wdro-
zenie farmakoterapii hipotensyjnej zaleca si¢ zaréwno
u pacjentéw z NT 1. stopnia, jak i w NT biatego
fartucha. Farmakoterapii hipotensyjnej nie zaleca si¢
natomiast u os6b z NT biafego fartucha w przypad-
ku braku uszkodzeri narzadowych i/lub niskiego do
umiarkowanego ryzyka sercowo-naczyniowego. Ta

rekomendacja jest zgodna z wytycznymi ESC/ESH

2018, w ktérych nastapita zmiana w tym wzgledzie
w stosunku do wersji wytycznych z 2013 roku.

Podtrzymana zostata zasada braku koniecznosci
rutynowego wdrazania farmakoterapii hipotensyjnej
u pacjentéw z wysokim prawidtowym CT (130-139/
/85-89 mm Hg). U tych oséb wskazane sq jedynie
zmiany stylu zycia, a zastosowanie u nich lekéw hi-
potensyjnych w przypadku wysokiego i bardzo wyso-
kiego ryzyka sercowo-naczyniowego wynika z innych
wzgledéw (leczenie powiktan sercowo-naczyniowych,
prewencja wtérna incydentéw sercowo-naczynio-
wych lub préba regresji zmian narzadowych).

Analiza badan klinicznych i najnowszych meta-
analiz sprawia, ze zasady rozpoczecia terapii hipo-
tensyjnej u oséb w podesztym wieku (> 65. rz.) nie
réznig si¢ od opisanych wyzej zasad u pacjentéw
miodszych. W szczegdlnosci leczenie hipotensyjne
pacjentéw w podesztym wieku z NT 1. stopnia jest
niezbedne, a nie jedynie mozliwe do rozwazenia.
Jedynym badaniem determinujacym postgpowanie
u pacjentéw z NT bedacych w bardzo podesztym
wieku (> 80. rz.) jest nadal badanie HYVET. W te
grupie wickowej terapia hipotensyjna jest wskazana
od wartoéci SCT 160 mm Hg,.

Zasady rozpoczynania terapii przedstawiono w ta-

belach XTI i XII.

Tabela XI. Zasady wdrazania leczenia hipotensyjnego w zalezno$ci od wartosci ci$nienia tetniczego (CT) oraz globalnego

ryzyka sercowo-naczyniowego

Wysokie prawidtowe CT

Sytuacja kliniczna 130-139/85-89

Nadcisnienie tetnicze
1. stopnia
140-159/90-99

Warto$é CT [mm Hg]
Nadcisnienie tetnicze Nadcisnienie tetnicze
2. stopnia 3. stopnia
160-179/100-109 >180/110

Stadium 1.
Bez czynnikéw ryzyka

Stadium 1.

Sl et Modyfikacja stylu zycia

Stadium 1.

> 3 caynniki ryzyka Modyfikacja stylu zycia

Stadium 2.
Powiktania narzadowe,

Postepowanie niefarmakologiczne i farmakoterapia hipotensyjna

Modyfikacja stylu zycia
+ farmakoterapia
od 2. wizyty
(tzn. od rozpoznania)**

Modyfikacja stylu zycia
+ farmakoterapia
od 1. wizyty**

cukrzyca bez powikian,
PChN 3

Modyfikacja stylu zycia*

Stadium 3.

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

Modyfikacja stylu zycia
+ rozwaz farmakoterapie*

Modyfikacja stylu zycia
+ farmakoterapia
od 1. wizyty**

Modyfikacja stylu zycia
+ farmakoterapia
od 1. wizyty**

*W przypadku wysokiego prawidtowego CT czesto wskazana farmakoterapia lekami o dziataniu hipotensyjnym z innych wskazan niz wysokos¢ CT (terapia powikian sercowych, prewencja
sercowo-naczyniowa, nefroprotekcja), bez koniecznosci uzyskania CT < 130/80 mm Hg; **Wskazane osiggnigcie docelowych wartoéci CT w ciagu 3 miesigcy; ***lub za pomocg pomiarow
domowych; PChN 3 — przewlekta choroba nerek 3. stadium (eGFR 30-59 ml/min/1,73 m?); PChN > 4 — przewlekfa choroba nerek w stadium od 4 stadium (eGFR < 30 ml/min/1,73 m?);
ABPM (ambulatory blood pressure monitoring) — 24-godzinna rejestracja cisnienia tetniczego
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Tabela XII. Kryteria rozpoczecia terapii hipotensyjnej, docelowe i niezalecane ci$nienie tetnicze (CT) w zalezno$ci od wieku

pacjenta i typu nadci$nienia tetniczego

Nadcisnienie tetnicze
skurczowo-rozkurczowe
Pacjent w wieku
< 65 lat

Kryterium CT
rozpoczecia terapii

I° (posredni) cel
terapeutyczny SCT

II° (ostateczny) cel
terapeutyczny SCT

SCT niezalecane

Cel terapeutyczny
RCT

RCT niezalecane

Nadcisnienie tetnicze
skurczowo-rozkurczowe
Pacjent w wieku
65-80 lat

Nadcisnienie tetnicze
skurczowo-rozkurczowe
Pacjent w wieku
> 80 lat

Izolowane nadcisnienie
skurczowe

*W przypadku izolowanego nadcisnienia skurczowego w wieku podesztym i bardzo podeszlym obowiazuja kryteria rozpoczecia terapii i docelowe oraz niezalecane wartosci SCT odpowiednie

do wieku; RCT — rozkurczowe ci$nienie tetnicze; SCT — skurczowe cisnienie tetnicze

4.1.2. Docelowe cisnienie tetnicze

Docelowe CT to warto$é graniczna, ponizej
ktérej nalezy staraé si¢ utrzymywaé CT pacjenta
w trakcie optymalnej terapii hipotensyjnej. Dopiero
osiagniccie takich wartosci CT zwalnia z koniecz-
nosci intensyfikacji leczenia hipotensyjnego. Zale-
cenia dotyczace docelowego CT podlegaly czgstym
zmianom w miar¢ ukazywania si¢ wynikéw duzych
badan klinicznych poréwnujacych korzysci wyni-
kajace z dazenia do réinych wartosci docelowych
CT w terapii hipotensyjnej. Aktualnie dominuje
poglad znajdujacy odzwierciedlenie w wytycznych
amerykanskich American Heart Association/Ameri-
can College of Cardiology 2017 (AHA/ACC 2017)
i wytycznych europejskich ESC/ESH 2018, zgodnie
z ktérym optymalne zmniejszenie globalnego ryzyka
powiktari sercowo-naczyniowych uzyskuje si¢ u pa-
cjentéw miodszych (< 65. rz.) poprzez obnizenie CT
do wartosci ponizej 130/80 mm Hg u wigkszosci
pacjentéw z N'T, w tym u pacjentéw z towarzyszaca
chorobg niedokrwienng serca, po przebytym zawale
serca lub udarze mézgu. Ta istotna zmiana w podej-
sciu do docelowego CT wiaze si¢ z wynikami duze-
go randomizowanego badania SPRINT, w ktérym
dazenie do SCT ponizej 120 mm Hg w poréwna-
niu z tradycyjnym docelowym CT (< 140 mm Hg)
wigzato si¢ z redukeja ryzyka zgonu i powiktan ser-
cowo-naczyniowych o okoto 30%. W konsekwenciji
niektére najnowsze metaanalizy wlaczajace badanie
SPRINT przyniosty podobne wnioski. Istniejg jed-
nak powazne zastrzezenia co do prawidtowosci wnio-
skéw wyciaganych na podstawie badania SPRINT,
wynikajace z zastosowanej procedury pomiaru CT
bez udziatu lekarza, a wigc zanizajacej warto$¢ po-

miaru z uwagi na wyeliminowanie zjawiska ,,biatego
fartucha’, a takze z przyjetej metodyki rekrutowania
w wigkszoéci pacjentéw juz stosujacych terapie sko-
jarzong i dobrze zaadaptowanych do niskich wartosci
CT. Te zastrzezenia podzielili cz¢$ciowo twércy euro-
pejskich wytycznych ESC/ESH 2018, rekomendu-
jac jako pierwszy cel terapeutyczny warto$¢ SCT
ponizej 140 mm Hg, a wiec warto$¢ dotychczas
przyjeta jako docelowa, niezaleznie od wysokosci
ryzyka sercowo-naczyniowego i towarzyszacych
powiklas, a w razie dobrej tolerancji uzyskanego
CT drugi cel terapeutyczny SCT ponizej 130 mm
Hg, ale nie nizej niz 120 mm Hg, ze wzgledu na za-
obserwowane w wielu duzych badaniach klinicznych
zjawisko krzywej /, czyli relatywnie wyzszego ryzyka
sercowo-naczyniowego przy osiaganiu zbyt niskich
warto$ci CT podczas terapii hipotensyjnej. Podkre-
Slono przy tym, ze wartos¢ SCT ponizej 130 mm
Hg nalezy osiagna¢ u wickszosci pacjentéw z NT.
Jednoczesnie docelowe RCT obnizono do wartosci
ponizej 80 mm Hg, zaznaczajac ze wartosci 70-79
mm Hg powinny docelowo dotyczy¢ wszystkich pa-
cjentow z NT, niezaleznie od wieku i choréb wspét-
istniejacych. Te nizsze docelowe wartosci CT przyjeto
w wytycznych ESC/ESH 2018 réwniez u pacjentéw
z cukrzyca, po przebytym udarze czy z niewydolnos-
cig serca, mimo ze takie osoby wykluczano w badaniu
SPRINT.

Niezaleznie od opisanych wyzej zastrzezen te niz-
sze docelowe wartosci CT przyjeto w wytycznych
PTNT 2019, majac na uwadze, ze rozbieznosci
w wytycznych polskich i europejskich w tak waznej
kwestii bytyby dydaktycznie niezrozumiate dla leka-
rzy prakeykéw.
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Od ustalonych wartosci docelowego CT istnie-
ja dwa wyjatki. U pacjentéw w wieku podesztym
(> 65. rz.) zalecane docelowe CT wynosi mniej niz
140/80 mm Hg (zgodnie z wytycznymi ESC/ESH
2018) i nie nizej niz 130/70 mm Hg.

U pacjentéw po 80. rz. zaleca si¢ jeszcze
ostrozniejsze obnizanie SCT do wartosci ponizej
150 mm Hg, co wynika bezposrednio z ustalonego
docelowego SCT w protokole badania HYVET, je-
dynego udanego badania w tej grupie wickowe;j.

U chorych z izolowanym NT skurczowym zale-
ca si¢ obnizenie SCT ponizej 140 mm Hg, a w ra-
zie dobrej toleranc;ji takich wartosci CT u pacjen-
téw do 65. rz. — ponizej 130 mm Hg, ale nie
mniej niz 120 mm Hg. Z uwagi na niskie wartosci
RCT i podeszty wiek u wigkszosci pacjentéw z tym
typem NT dazenie do osiagnigcie docelowego SCT
nie powinno wiazaé si¢ z obnizeniem RCT do
wartosci ponizej 65 mm Hg.

Zaleca si¢ osiagniecie wartosci CT ponizej
140/90 mm Hg w ciagu 3 miesiecy, a nastepnie,
po podjeciu takiej decyzji, szybkie osiagnigcie
ostatecznego celu terapeutycznego — wartosci
ponizej 130/80 mm Hg. Szybsze osiagniccie do-
celowego CT wzmaga zaufania pacjenta do lekarza
(poprawa przestrzegania zaleceri terapeutycznych)
i zwigksza redukcje ryzyka sercowo-naczyniowego
(badanie VALUE).

Kryteria rozpoczecia terapii hipotensyjnej, doce-
lowe CT i niezalecane CT w zaleznosci od wieku pa-
cjenta i typu NT przedstawiono w tabelach XI i XII.

4.1.3. Wizyty kontrolne

Praktyka wskazuje, ze w pierwszym okresie,
do potwierdzenia rozpoznania N'T; a nastgpnie wdra-
zania i intensyfikacji terapii hipotensyjnej, wizyty
kontrolne powinny odbywa¢ si¢ raz na miesiac, a po
osiagnieciu dobrej kontroli CT lub wartosci zblizo-
nych do docelowych — raz na 3 miesiace. Czgstos¢
wizyt kontrolnych zalezy takze od jakosci wspét-
pracy z chorym, wartosci CT, wystgpowania uszko-
dzeri narzadowych i choréb wspdtistniejacych oraz
innych czynnikéw ryzyka. Istotne jest dostosowanie
schematu leczenia do stylu zycia i potrzeb pacjenta,
jego uproszczenie, zmniejszenie liczby przyjmowa-
nych codziennie dawek lekéw, wlaczenie cztonkéw
rodziny pacjenta w proces terapii oraz prowadzenie
leczenia nieprzekraczajacego mozliwosci finansowych
pacjenta.

4.1.4. Konsultacja specjalistyczna
Konsultacje specjalistyczng nalezy rozwazy¢, jedli:
* w ciagu 6 miesi¢cy terapii nie uzyskano docelo-
wych wartosci CT pomimo stosowania 3 lekéw

w petnych dawkach (w tym diuretyku), w opty-
malnym skojarzeniu tréjlekowym;

* uprzednio uzyskana dobra kontrola ulegta po-
gorszeniu mimo zazywania lekéw, bez przyczyny
stwierdzanej w wywiadach;

* wystapily objawy wskazujace na NT wtdrne.

4.1.5. Zaprzestanie leczenia nadcisnienia

tetniczego
Zaprzestanie farmakoterapii NT mozna rozwazy¢

w nast¢pujacych sytuacjach:

* u chorych z NT 1. stopnia z niskim ryzykiem
sercowo-naczyniowym i $cisle przestrzegaja-
cych zalecen niefarmakologicznych, po dlugim
okresie dobrej kontroli (= 12 mies.) zaréwno
w pomiarach gabinetowych, jak i domowych
lub ABPM,;

* u os6b mlodych, gdy podwyzszenie CT miato
ewidentny zwiazek z sytuacja stresowa, po ustaniu
tej sytuacji.

W powyzszych sytuacjach nalezy stopniowo

i ostroznie zmniejsza¢ dawke lub liczbe stosowanych

lekéw, nie nalezy odstawia¢ wszystkich lekéw jedno-

cze$nie, a pacjent wymaga czestych kontroli CT.

4.2. Leczenie niefarmakologiczne

Leczenie niefarmakologiczne NT polega na
wdrozeniu takich zmian stylu zycia, ktére istotnie
obnizaja wartosci CT u os6b z NT, zwickszaj sku-
teczno$¢ farmakoterapii hipotensyjnej oraz moga
redukowa¢ ryzyko powiktan sercowo-naczyniowych
i zapobiega¢ rozwojowi NT u pacjentéw obcia-
zonych rodzinnie. Ze wzgledu na niedostateczne
stosowanie si¢ chorych do zaleceri zmian stylu zycia
ich rekomendowanie nie powinno opéznia¢ jednak
rozpoczynania farmakoterapii u chorych z uszko-
dzeniami narzadowymi lub z bardzo wysokim ryzy-
kiem sercowo-naczyniowym.

Do zmian stylu zycia spetniajacych te kryteria
zalicza si¢: normalizacje masy ciata, zachowanie
odpowiedniej diety ze zmniejszeniem spozycia
tluszczéw (zwlaszcza nasyconych) i zwiekszeniem
spozycia warzyw i owocow, ograniczenie spozycia
alkoholu i soli, a ponadto zaprzestanie palenia
tytoniu i zwigkszenie systematycznej aktywnosci
fizycznej.

4.2.1. Normalizacja masy ciala i zalecenia
dietetyczne

Nadmierna masa ciata (BMI > 25 kg/m”— nad-
waga i BMI > 30 kg/m’ — otylos¢) zwigksza ryzyko
rozwoju nadci$nienia tetniczego, a zmniejszenie masy
ciata, a zwlaszcza otytosci typu brzusznego, powoduje
nie tylko obnizenie CT, lecz réwniez ogranicza dys-
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Tabela XIIl. Podstawowe zalecenia dietetyczne dla cho-
rych na nadci$nienie tetnicze zmierzajace do utrzymania
lub normalizacji masy ciata

Utrzymanie lub zmniejszenie w przypadku nadwagi lub otytosci
dobowej kaloryczno$ci pokarméw

Zwiekszenie spozycia warzyw i innych pokarméw pochodzenia
roslinnego (4-5 porciji, 300400 g/d.), bogatych w potas,
np. pomidory (300 g/d.)*

Unikanie pokarmdw o duzej zawartosci tiuszczéw zwierzecych
(nasycone kwasy tfuszczowe i cholesterol)

Zastapienie tlustych pokarméw zwierzecych rybami, owocami,
jarzynami i innymi produktami zawierajacymi nienasycone kwasy
tluszczowe

*Rekomendacja nie dotyczy chorych z niewydolno$cia nerek lub zwigkszonym ryzykiem
hiperkaliemii

lipidemig i insulinoopornos¢. Metaanaliza wskazuje,
ze redukcja masy ciata o 5 kg wiaze si¢ z obnizeniem
CT o 4,4/3,6 mm Hg, a efekt hipotensyjny zmniej-
szenia masy ciata jest wickszy u chorych z otyloscia
niz u 0séb z wagg zblizong do prawidtowej. Zmniej-
szenie masy ciata moze réwniez korzystnie wplynaé
na skutecznos¢ terapii hipotensyjne;j.

Redukcja nadmiernej masy ciala (optymalne
BMI nieco ponizej 25 kg/m’) powinna by¢ osiag-
nigta przede wszystkim poprzez zmniejszenie ka-
lorycznosci i modyfikacje sktadu diety (tab. XIII).
Pacjentom zaleca si¢ spozywanie warzyw i owocow
(300-400 g dziennie), ryb (co najmniej 2 razy w ty-
godniu), ubogotluszczowych produktéw mlecznych,
btonnika, produktéw petnoziarnistych i biatka ze
zrédet roslinnych, a ograniczenie spozycia produk-
téw z duza zawartoscig ttuszczéw nasyconych i cho-
lesterolu. Kryteria te spetniaja diety typu $rédziem-
nomorskiego.

Dzialania w kierunku redukeji masy ciala powin-
ny obejmowac takze systematyczny wysitek fizyczny
(tab. XVII). U pacjentéw z NT dzigki potaczeniu
wysitku fizycznego z dieta DASH (dieta z badania
Dietary Approaches to Stop Hypertension) uzyskano
wigkszg redukcje masy ciata oraz CT i masy lewe;
komory w poréwnaniu z samg dietg DASH.

W przypadku problemu ze zmniejszeniem masy
ciata lub powrotem do nadmiernej wagi zaleca si¢
wielodyscyplinarne podejécie terapeutyczne, w tym
poradnictwo zywieniowe.

Dostgpne dowody z badar, gtéwnie o charakterze
obserwacyjnym, nie wskazuja na wigksze ryzyko roz-
woju NT lub wyzsze wartosci CT u o0s6b regularnie
pijacych kawe. Nalezy natomiast unika¢ spozywania
tak zwanych napojéw energetyzujacych, produktéw
spozywczych zawierajacych lukrecje oraz zawieraja-
cych duze ilosci fruktozy (j. syrop glukozowo-fruk-
tozowy).

Tabela XIV. Zalecenia dotyczace spozycia soli kuchennej
u chorych na nadciénienie tetnicze

Nalezy ograniczy¢ spozycie soli kuchennej ze zwyczajowych 9-12 g
NaCl do < 5 g NaCl (2 g Na)/d.

W tym celu zaleca sie:

* zaprzestanie uzywania soli w trakcie przygotowywania positkdw
w domu i dosalania potraw

* spozywanie positkdw z naturalnych, $wiezych sktadnikéw

* unikanie produktéw konserwowanych zwigzkami sodu

4.2.2. Spozycie soli kuchennej

Udowodniono zwigzek przyczynowo-skutkowy
pomiedzy spozyciem soli a wartosciami CT. Nad-
mierne spozycie soli moze przyczyni¢ si¢ do oporno-
$ci w leczeniu NT.

U pacjentéw a NT ograniczenie spozycia soli o 4,4
g/dobg powoduje Srednio spadek CT o 5,4/2,8 mm
Hg. Dieta chorych na NT nie powinna zawiera¢
wiecej niz 5 g soli kuchennej/dobe (< 2 g sodu)
(tab. XIV). Efekt hipotensyjny ograniczenia spozy-
cia sodu dotyczy 0séb tak zwanych sodowrazliwych
i jest wigkszy u oséb rasy czarnej, oséb starszych,
otylych, pacjentéw z cukrzyca, zespolem metabo-
licznym i PChN. Ograniczenie soli umozliwia takze
redukgje liczby i dawek lekéw hipotensyjnych. Oce-
na dziennego spozycia sodu powinna si¢ opiera¢ na
jego wydalaniu w dobowej zbiérce moczu, cho¢ ba-
danie to moze by¢ obarczone duzym bledem. Mimo
stwierdzenia w populacji ogélnej odwrotnej zalezno-
$ci pomiedzy wielkoscig wydalania sodu a $miertel-
noscia ogélna, brakuje danych, keére wskazywalyby,
ze ograniczenie duzego lub umiarkowanego spozycia
soli u 0s6b z NT moze przynosi¢ szkody. Co wigcej,
w badaniu 7rials of Hypertension Prevention (TOHP)
obnizenie spozycia soli wigzato si¢ z mniejszym ryzy-
kiem incydentéw sercowo-naczyniowych.

4.2.3. Spozycie alkoholu

Zalezno$¢ miedzy spozywaniem alkoholu a war-
tosciami CT i ryzykiem sercowo-naczyniowym ma
charakeer liniowy. Zwickszone spozycie alkoholu
sprzyja czgstszemu wystgpowaniu udardw, a réwno-
cze$nie oslabia dzialanie lekéw hipotensyjnych.

Zalecenie ograniczenia spozycia alkoholu
(tab. XV) powinno obejmowa¢ takze unikanie upi-
jania si¢ i wyznaczeniu dni w tygodniu catkowicie
wolnych od alkoholu.

4.2.4. Palenie papierosow

Palenie papierosow jest jednym z najistotniejszych
czynnikéw ryzyka sercowo-naczyniowego i rozwoju
nowotworéw. Wypalenie kazdego papierosa wywo-
tuje istotny wzrost CT i czgstosci rytmu serca, keéry
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Tabela XV. Zalecenia dotyczace alkoholu u chorych na nad-
ci$nienie tetnicze

Tabela XVII. Podstawowe zalecenia dotyczace zwigkszania
aktywnosci fizycznej u chorych na nadcisnienie tetnicze

Nalezy ograniczy¢ spozycie alkoholu:

e umezczyzn do 20-30 g dziennie czystego etanolu, ale nie wigcej
niz 140 g na tydzien (np. 2 kieliszki wina 5 x/tydzien)

* u kobiet do 10-20 g dzienne czystego etanolu, ale nie wigcej
niz 80 g na tydzien (np. 1 kieliszek wina 5 x/tydzien)

Uwaga: 10 g czystego etanolu zawiera sig w 250 ml piwa,
125 ml wina i 25 g wadki

Nalezy bezwzglednie unika¢ upijania sig

Systematyczne wykonywanie wysitku o umiarkowanej intensywno-
$ci przez 30 min, 57 dni w tygodniu

Stopniowe zwigkszanie czasu ¢wiczen fizycznych, do co najmniej
300 min/tydzien

Wykonywanie ¢wiczen wytrzymatosciowych aerobowych (chodze-
nie, bieganie, ptywanie) uzupetnionych ¢wiczeniami oporowymi
(np. przysiady), dostosowanych do wieku, wspétistniejacych
schorzen i preferencii pacjenta

Nalezy wyznaczy¢ dni w tygodniu wolne od alkoholu

Tabela XVI. Zalecenia dotyczace natogu palenia tytoniu
u chorych na nadci$nienie tetnicze

Kazdego chorego podczas wizyty trzeba zapytac, czy pali tyton

Prowadzenie aktywnego poradnictwa dotyczacego zaprzestania
palenia tytoniu

Co najmniej raz w roku przeprowadzenie minimalnej interwencji
antynikotynowej

W razie koniecznos$ci zalecanie:
 substytucii nikotyng

* |eczenia bupropionem

¢ leczenia cytyzyng

* |eczenia warenikling

W razie niepowodzen kierowanie do poradni leczenia uzaleznien

Zapobieganie zwiekszeniu masy ciafa

utrzymuje si¢ ponad 15 minut. Uzyskano réwniez
dowody na szkodliwy wplyw palenia biernego. Po-
nadto palenie znacznie zwicksza globalne ryzyko
wystapienia choroby niedokrwiennej serca, udaru
mézgu, choroby tetnic obwodowych, szczegdlnie
u pacjentéw z NT, u ke6rych zmniejsza skutecznosé
lekéw hipotensyjnych. Zwalczanie natogu palenia
stanowi istotny element obnizania ryzyka sercowo-
naczyniowego u chorych na NT (tab. XVI). Podczas
kazdej wizyty nalezy ustala¢, czy pacjent pali tytor.
Osobom palacym nalezy udzieli¢ porady dotycza-
cej zaprzestania palenia tytoniu, przy czym jej sku-
teczno$¢ jest ograniczona. Z tego powodu w razie
probleméw z zaprzestaniem palenia nalezy rozwazy¢
stosowanie $rodkéw farmakologicznych wspomagaja-
cych rzucenie natogu. Kontrowersyjne pozostaje zale-
canie pacjentom odmawiajacym zaprzestania palenia
produktéw o zmniejszonej ekspozycji na szkodliwe
skfadniki dymu tytoniowego (systemy podgrzewania,
a nie spalania tytoniu), ale mozna je traktowac jako
forme przejsciows do catkowitego rzucenia palenia.

4.2.5. Aktywnos¢ fizyczna
Regularna aktywno§¢ fizyczna, w zaleznosci od
rodzaju, obniza CT o 2-11 mm Hg. U pacjentéw

Unikanie duzych wysitkéw izometrycznych (dzwiganie duzych
cigzarw)

U pacjentow z choroba serca moze okazac sie konieczne wykonanie
wysitkowego EKG i rehabilitacja pod nadzorem fizjoterapeuty

z NT najwickszy efekt hipotensyjny zaobserwowano
przy ¢wiczeniach wytrzymatosciowych. Regularna
aktywnos¢ fizyczna, nawet o umiarkowanej inten-
sywnosci, pomaga réwniez zredukowaé nadwage,
poprawi¢ ogdlna wydolnos$¢ ustroju i zmniejszy¢
$miertelnos¢ oraz ryzyko sercowo-naczyniowe. Pa-
cjentom z NT nalezy zaleca¢ co najmniej 30 minut
umiarkowanie intensywnego dynamicznego wysitku
aerobowego (np. bieganie, marsz, jazda na rowerze,
plywanie) przez 5-7 dni w tygodniu ze stopniowym
zwickszaniem czasu aktywnosci do 300 minut na
tydzien. Cwiczenia oporowe (rozwdj sity migsniowej
z mata komponenta ruchowa) moga by¢ uzupetnie-
niem aktywnosci fizycznej 2-3 razy na tydzier. Pod-
stawowe zalecenia dotyczace zwigkszania aktywnosci
fizycznej zestawiono w tabeli XVII.

4.3. Leczenie farmakologiczne

W duzych badaniach klinicznych wykazano, ze
skuteczna kontrola docelowego CT jest najistotniej-
szym warunkiem osiagniecia podstawowego celu le-
czenia N'T, czyli zmniejszenia $miertelnosci i czgsto-
§ci incydentéw sercowo-naczyniowych. U wigkszosci
pacjentéw z NT, obok zmian stylu zycia, konieczne
jest zastosowanie w tym celu leczenia farmakolo-
gicznego. Wytyczne ESC/ESH od lat, w tym takze
w aktualnym dokumencie z 2018 roku, wskazuja,
ze w $wietle wielu metaanaliz korzysci stosowania
podstawowych lekéw hipotensyjnych s3 poréwny-
walne w zakresie redukcji $miertelnosci i sumarycz-
nego ryzyka powiklan sercowo-naczyniowych, co
wynika z podobnej sily ich dziatania hipotensyjnego.
Z tego wzgledu w ograniczonym stopniu zasygnali-
zowano w nich indywidualizacje terapii hipotensyj-
nej, czyli szczegdlne wskazania i przeciwwskazania
do stosowania poszczegélnych grup lekéw. W opinii
autoréw wytycznych PTNT $wiadomy wybér lekéw
z okreslonych grup moze dodatkowo zoptymalizowa¢
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leczenie NT, jezeli bedzie on uwzgledniaé: wplyw
leku na inne czynniki ryzyka sercowo-naczyniowe-
go, istniejace subkliniczne uszkodzenia narzadowe,
obecnos¢ powiklan sercowo-naczyniowych, a takze
innych choréb towarzyszacych, wiek i pte¢ chorego,
mozliwos$¢ interakeji lekowych i dziatan niepozada-
nych, koszt lekéw i mozliwosci finansowe pacjenta,
a takze wezesniejsze do$wiadczenie lekarza w tera-
pii (tab. XXI). W zwiazku z tym utrzymano stano-
wisko przyjete w poprzednich wytycznych PTNT,
zgodnie z ktérym opublikowane wyniki niekt6rych
duzych badan klinicznych i metaanaliz dotyczacych
NT, a takze przestanki patofizjologiczne i réznice
farmakologiczne, sugeruja mozliwos¢ braku efektu
klasy i/lub wicksza przydatnoé¢ kliniczna okreslo-
nych grup, podgrup i preparatéw w grupach lekéw
hipotensyjnych, zaréwno podstawowych, jak i po-
zostatych, w okreslonych sytuacjach klinicznych, co
zasygnalizowano w oméwieniu poszczeg6lnych grup
lekdw, sytuagji szczegélnych w NT oraz w tabeli in-
dywidualizacji terapii hipotensyjnej (tab. XXII). Te
réznice migdzy wytycznymi w podejsciu do wyboru
lekéw hipotensyjnych rzutuja takze na wybér prepa-
ratéw zlozonych rekomendowanych przez wytyczne

PTNT 2019.

4.3.1. Podstawowe grupy lekéw

Przeglad literatury naukowej wskazuje, ze mimo
wielu préb w XXI wieku nie udalo si¢ wprowadzi¢
zadnej nowej grupy lekéw hipotensyjnych mogacych
poprawi¢ skutecznos¢ kontroli CT przy jednoczesnej
redukgji ryzyka sercowo-naczyniowego. Najnowsza
grupa lekéw — po wprowadzonych przed laty inhibi-
torach reniny — sg leki bedace kombinacja sartanéw
i inhibitoréw neutralnej edopeptydazy (walsartan/
sakubitril). Nadal jednak s3 one zarejestrowane jedy-
nie w niewydolnosci serca. Cho¢ korzysci terapii hi-
potensyjnej w zakresie redukcji $miertelnosci i ryzy-
ka incydentéw sercowo-naczyniowych w znaczacym
stopniu zaleza od obnizenia CT per se, to grupy le-
kéw hipotensyjnych dzieli si¢ na podstawowe i inne,
niemajace tego statusu. Kryterium podziatu stanowi
istnienie lub brak duzych badan klinicznych potwier-
dzajacych istotne korzysci w zakresie redukeji $mier-
telnosci i ryzyka incydentéw sercowo-naczyniowych
lekéw z danej grupy u pacjentéw z NT. Wytyczne
PTNT 2019 — zgodnie z zaleceniami ESC/ESH
2018 — w niepowiktanym NT, a takze w wigkszosci
przypadkéw N'T powiktanego lub z chorobami towa-
rzyszacymi, za wyjatkiem NT w ciazy, w [ i I rzucie
rekomenduja terapi¢ hipotensyjng z zastosowaniem
preparatéw z pieciu podstawowych grup lekéw hipo-
tensyjnych, tak zwanych lekéw I rzutu, w przypadku
ke6rych udowodniono korzystny wplyw na redukeje

Tabela XVIII. Podstawowe grupy lekéw w terapii nadcis-
nienia tetniczego

5 gtownych grup lekow hipotensyjnych

* 0 udowodnionym wplywie na rokowanie

* zalecane w terapii skojarzonej i dostepne w preparatach
ztozonych (SPC)

* stosowane w monoterapii w okreslonych sytuacjach

Diuretyki tiazydowe (preferowane tiazydopodobne)

p-adrenolityki (preferowane wazodylatacyjne i wybitnie
kardioselektywne)

Antagonisci wapnia [preferowane pochodne dihydropirydynowe
(dhp)]

Inhibitory konwertazy angiotensyny

Leki blokujace receptor AT, (sartany)

$miertelnosci sercowo-naczyniowej i/lub ryzyka incy-
dentéw sercowo-naczyniowych. Sa to: diuretyki tia-
zydowe/tiazydopodobne, f-adrenolityki, antagonisci
wapnia, inhibitory konwertazy angiotensyny (ACE-,
angiotensin-converting enzyme inhibitors) oraz leki
blokujace receptor AT, dla angiotensyny II, zwane
potocznie sartanami (ARB, angiotensin receptor blo-
ckers). Zgodnie z przedstawionym wyzej stanowi-
skiem na temat réznic pomiedzy lekami w obrebie
grup z pewnymi modyfikacjami utrzymano wska-
zanie preferowania podgrup w obrebie niekt6rych
podstawowych klas lekéw w terapii hipotensyjnej
(tab. XVIII).

4.3.1.1. Leki moczopedne tiazydoweltiazydopodobne

Leki moczopedne  tiazydowe/tiazydopodobne
majg szczegblne zastosowanie u 0séb w podesztym
wieku, po 80. roku zycia (indapamid), w izolowa-
nym NT skurczowym i po przebytym udarze. Czgsto
stosuje si¢ je w terapii skojarzonej N'T, w tym w pre-
paratach ztozonych dwu- i tréjlekowych, zwlaszcza
przy towarzyszacej cukrzycy, u chorych z uposledzo-
ng czynnoscia wydalnicza nerek lub ze wspélistnieja-
ca objawowg niewydolnoscig serca. Leki te stanowia
takze niezbedny sktadnik terapii tréjlekowej u wyma-
gajacych tego pacjentéw.

Podtrzymane zostalo stanowisko z wytycznych
PTNT 2015, preferujace wéréd grupy diuretykéw
preparaty tiazydopodobne (indapamid, chlortali-
don). Mimo braku niemozliwych juz do przeprowa-
dzenia badan head-to-head diuretyki tiazydopodobne
w stosunku do klasycznych diuretykéw tiazydowych
maja znacznie wigcej dowodéw na korzysci w zakre-
sie prewendji ryzyka sercowo-naczyniowego w du-
zych badaniach klinicznych (ALLHAT, ADVANCE,
HYVET, PATS), w stosowanych obecnie mniejszych
dawkach, nienasilajacych zaburzen metabolicznych,
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co przeklada si¢ na ich przewage, w tym wzgledzie
w niektérych metaanalizach. Ponadto diuretyki tiazy-
dopodobne daja silniejszy i dtuzszy efekt hipotensyjny
oraz maja korzystniejszy profil metaboliczny, a przy-
datno$¢ w monoterapii dotyczy jedynie indapamidu.
Dodatkowym argumentem s3 ostatnie doniesienia
wskazujace na nieco zwickszone ryzyko nowotwo-
réw skory (za wyjatkiem czerniaka) podczas dtugo-
trwatego stosowania hydrochlorotiazydu, chociaz nie
wiadomo, czy efekt ten nie dotyczy réwniez innych
diuretykéw tiazydowych. Wymienione dwa preparaty
z podgrupy diuretykéw tiazydopodobnych zapew-
niaja mozliwo$¢ wyboru w zaleznosci od oczekiwa-
nego efektu diuretycznego — od umiarkowanego
(indapamid) do silnego (chlortalidon). Nalezy zwré-
ci¢ uwage na mozliwo$¢ zaburzern metabolicznych
(dyslipidemia i zwickszone ryzyko rozwoju cukrzycy),
elektrolitowych (hipokaliemia i hiperurykemia, a tak-
ze hiponatremia i hiperkalcemia) oraz konieczno§¢
monitorowania odpowiadajacych im parametréw
laboratoryjnych w trakcie przewleklej terapii diure-
tykami tiazydowymi/tiazydopodobnymi, ze wzgledu
na zalezno$¢ pomiedzy odleglymi korzysciami stoso-
wania tych lekéw a wystgpowaniem wymienionych
zaburzen. Preparaty zlozone dwu- i tréjsktadnikowe
zawierajace diuretyk tiazydopodobny dost¢pne sg
w Polsce jedynie w potaczeniu z ACE-I (perindopril
+ indapamid + amlodipina), co jest istotne zaréwno
przy wyborze terapii hipotensyjnej u pacjentow z NT
i powiktaniami sercowymi, jak i w razie koniecznosci
intensyfikacji leczenia. Jednoczesnie warto podkresli¢,
ze preparaty ztozone z hydrochlorotiazydem dostgpne
sa w Polsce np. w kombinagji z f-adrenolitykiem wa-
zodylatacyjnym (nebiwolol + hydrochlorotiazyd), co
w $wietle najnowszych danych mogloby skutkowaé
ich polecaniem na przykfad u kobiet z NT i wspéist-
niejaca osteoporoza.

4.3.1.2. Leki blokujgce receptory B-adrenergiczne

Wskazaniem do stosowania S-adrenolitykéw
jest NT u chorych z tachykardia lub przyspieszo-
ng czestoscia rytmu serca powyzej 80 uderzeri na
minutg, zaburzeniami rytmu serca, objawami kra-
zenia hiperkinetycznego, szczegdlnie u mtodszych
pacjentéw, u chorych z NT i wspélistniejaca nie-
wydolnoscia serca, choroba wiericowa, zwlaszcza po
przebytym zawale mig$nia sercowego, takze w przy-
padku towarzyszacej im POChP.

W innych sytuacjach klinicznych f-adrenolityki
nie s uwzgledniane w algorytmie terapii hipoten-
syjnej jako leki I rzutu z uwagi na mniejsza sku-
teczno$¢ klasycznych f-adrenolitykéw kardioselek-
tywnych (atenolol) w prewencji powiktan sercowo-
-naczyniowych w poréwnaniu z lekami blokujacy-

mi ukfad renina-angiotensyna—aldosteron (RAA)
i antagonistami wapnia, szczegc’)lnie W prewencji
udaru mozgu, a takze w regresji przerostu migsnia
lewej komory serca, za co moze by¢ odpowiedzialny
stabszy efekt hipotensyjny tych lekéw na cisnienie
centralne w aorcie.

Ze wzgledu na wprowadzenie podwyiszonej
czgstodei rytmu serca (> 80 u/min) jako czynnika
ryzyka powikfari sercowo-naczyniowych oraz do-
stgpno$¢ bisoprololu w przydatnych preparatach
ztozonych zmodyfikowane zostato stanowisko z po-
przednich zaleced PTNT i preferowane sa obecnie
dwie podgrupy f1-adrenolitykéw — wazodylata-
cyjne i klasyczne wysoce kardioselektywne.

Preferowanym lekiem wsréd B-adrenolitykéw
u chorych z NT niepowiklanym u oséb mtodych
do 40. rz., chorych z NT z towarzyszaca chorobg
niedokrwienng serca lub niewydolnoscig serca u os6b
starszych, u pacjentéw z NT i zaburzeniami poten-
cji lub z towarzyszacymi zaburzeniami metabolicz-
nymi) jest wysoce kardioselektywny f1-adrenolityk
o whasciwosciach wazodylatacyjnych — nebiwolol.
Uzasadnione wydaje si¢ rowniez stosowanie tego
B-adrenolityku jako prewencji powiktan sercowo-na-
czyniowych u pacjentéw ze wspétistniejaca choroba
nowotworowa. Szczegélna pozycja w ostatnich latach
nebiwololu znalazta odzwierciedlenie w tekscie wy-
tycznych europejskich ESH/ESC z 2018 roku, ktére
wskazuja na korzystniejsze dziatanie nebiwololu na
ci$nienie centralne z uwagi na odmienne whasciwosci
hemodynamiczne (mniejsze dziatanie chronotropo-
wo ujemne i dodatkowy efekt wazodylatacyjny wyni-
kajacy z pobudzenia receptoréw f33). Zwraca uwage
duza dopuszczalna dawka nebiwololu (w zaleceniach
AHA/ACC 2017 do 40 mg) oraz pojawienie si¢
w Polsce preparatéw o dawce 10 mg. Drugi z wazo-
dylatacyjnych f-adrenolitykéw, niekardioselektywny
karwedilol, znajduje zastosowanie raczej w NT powi-
kfanym niewydolnoscia serca.

Klasyczne wysoce kardioselektywne ff1-adrenoli-
tyki, szczeg6lnie bisoprolol, znajdujq preferencyjne
zastosowanie w grupie pacjentéw z NT z przy-
spieszong czynnoscia akgji serca (> 80 u/min), NT
z towarzyszaca chorobg niedokrwienng serca i/lub
niewydolnoscig serca, NT z towarzyszacymi zabu-
rzeniami rytmu serca oraz w przypadku terapii hi-
potensyjnej skojarzonej z zastosowaniem preparatu
zlozonego. W tych przypadkach, ze wzgledu na
koniecznos¢ osiagniecia pozadanej redukeji czgsto-
§ci akgji serca, klasyczne B-adrenolityki o wysokiej
kardioselektywnosci, czyli: bisoprolol, betaksolol,
metoprolol o przedtuzonym uwalnianiu moga wy-
kazywaé wicksza przydatno$¢ niz f1-adrenolityki
wazodylatacyjne.
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4.3.1.3. Antagonisci wapnia

Wigkszos¢ duzych badari klinicznych (ALLHAT,
ASCOT, VALUE, ACCOMPLISH) dokumentujacych
korzystny wplyw antagonistéw wapnia na redukgje ry-
zyka sercowo-naczyniowego oparta jest na pochodnych
dihydropirydynowych, ktére réwniez w prakeyce kli-
nicznej stosowane sg znacznie czgsciej. Z tych wzgle-
déw podtrzymane zostalo stanowisko z wytycznych
PTNT 2015 o preferowaniu podgrupy pochodnych
dihydropirydynowych w terapii hipotensyjnej. Inotro-
powo ujemne dziatania pochodnych niedihydropiry-
dynowych (werapamil, diltiazem) moze by¢ szkodliwe
u pacjentéw z niewydolnoscia serca lub obnizong frak-
cja wyrzutows lewej komory. W szczegdlnosci nalezy
podkresli¢ skutecznos¢ i bezpieczenistwo diugodziata-
jacych pochodnych dihydropirydyny u oséb w pode-
sztym wieku, w tym takze u chorych z izolowanym NT
skurczowym (Syst-Eur), u pacjentéw z miazdzycy t¢tnic
obwodowych, a takze u chorych z NT i towarzyszaca
POCHhP lub astma oskrzelowa. Wazng zalets antagoni-
stéw wapnia jest neutralno$¢ metaboliczna, w zwiazku
z tym leki te sa przydatne w terapii skojarzonej z lekami
blokujacymi uktad RAA u chorych ze wspétistniejacymi
zaburzeniami gospodarki lipidowej i/lub weglowodano-
wej. Niekt6re metaanalizy sugeruja wysoka skutecznos¢
antagonistéw wapnia w prewencji miazdzycy tgtnic,
a klinicznie w prewencji udaréw mézgu, natomiast nie
potwierdzaja tego badania dotyczace prewencji wtdrnej
udaru mézgu. Jednoczesnie leki tej grupy sa wedtug
metaanaliz mniej skuteczne w prewencji nowych przy-
padkéw niewydolnosci serca i redukeji biatkomoczu.
Cho¢ wickszos¢ dowodéw klinicznych z duzych badan
klinicznych dotyczacych redukji ryzyka sercowo-na-
czyniowego opiera si¢ na amlodipinie, ze wzgledu na
stosunkowo czeste wystgpowanie obrzekéw koriczyn
dolnych podczas przgjmowania tego leku preparatami
alternatywnymi sa — takze dlugodziatajace, a lepiej
tolerowane — lerkanidipina i lacidipina. W nowszych
doniesieniach podnosi si¢ dodatkowe dziafania plejo-
tropowe nowych pochodnych dihydropirydyny, na
przyklad dziatanie nefroprotekeyjne lerkanidipiny, nie-
typowe dla innych dhp antagonistéw wapnia, a nawet
ich dodatkowe dziatanie na kanaly wapniowe typu T.
Jednoczesnie pojawiaja si¢ prace o wickszym potencja-
le lekéw starszych (amlodipina) w zakresie prewencji
demencji. Zaréwno amlodipina, jak i lerkanidipina sg

dostgpne w preparatach ztozonych z lekami blokujacy-
mi uktad RAA.

4.3.1.4. Leki blokujgce uklad renina—angiotensyna:
inhibitory konwertazy angiotensyny i leki blokujgce
receptor AT, (sartany)

Leki z grupy ACE-I lub sartanéw stanowia nie-
zb¢dna skladowa terapii hipotensyjnej I rzutu w pod-

stawowym algorytmie leczenia. Obie grupy lekéw
blokujacych ukfad renina-angiotensyna (RA) posia-
dajg réwniez najwiccej wskazai w sytuacjach szcze-
gélnych u pacjentéw z NT.

Metaanalizy sugeruja dodatkowe dziatanie pozahi-
potensyjne ACE-I w prewencji powiklan sercowych,
ktére moze by¢ zwiazane z efektem bradykininowym
lekéw tej grupy.

Wytyczne ESC/ESH 2018 nie komentuja réz-
nic migdzy ACE-I a sartanami w zakresie prewen-
cji powiktan sercowo-naczyniowych, mimo ze od
czasu poprzedniej wersji wytycznych europejskich
ukazaly si¢ trzy wazne metaanalizy dotyczace od-
miennych populacji: pacjentéw z N'T, pacjentéw
z NT i/lub choroba niedokrwienna serca i pacjen-
téw z cukrzyca, zgodnie wskazujace na przewa-
ge ACE-I nad sartanami. Pierwsza z metaanaliz
sugeruje szczegdlng pozycje perindoprilu wsréd
ACE-I, zwlaszcza przy wykorzystaniu terapii sko-
jarzonej i lekéw zlozonych, rekomendowanych
przez dokument ESC/ESH 2018. Biorac pod
uwage spdjne wyniki tych metaanaliz, w obecne;j
wersji zaleced PTNT 2019 w zmodyfikowane;
formie utrzymano stanowisko z poprzedniej wer-
sji dokumentu PTNT, wskazujace, ze u pacjentéw
z NT i wysokim ryzykiem sercowo-naczyniowym,
zwlaszcza z powodu wspdtistniejacych powiktan
sercowych, ACE-I powinny by¢ preferowane
wzgledem sartanéw (przy zachowaniu wskazan
dla telmisartanu). Stanowisko to ujg¢to w tabeli
indywidualizacji terapii hipotensyjnej, ponie-
waz zgodnie z wytycznymi towarzystw kardiolo-
gicznych ACE-I sa grupa lekéw preferowanych
u pacjentéw z choroba niedokrwienng serca i/lub
niewydolnoscia serca i z podwyzszonymi wartos-
ciami CT. W NT bez powiktan kardiologicznych
pozycj¢ ACE-I i sartanéw uznano natomiast za
réwnowazng, co jest zgodne z wytycznymi euro-
pejskimi.

Zasade t¢ przyjeto mimo ukazania si¢ przed ro-
kiem metaanalizy sugerujacej réwnowazna w sto-
sunku do ACE-I zdolnos§¢ sartanéw do redukeji
ryzyka sercowo-naczyniowego przy lepszej tole-
rancji tych ostatnich. Wynika to z faktu, ze w me-
taanalizie tej uwzgledniono jedynie badania head-
-to-head, a wykluczono z niej badania z placebo
i zdefiniowana terapig skojarzona, co sprawito, ze
w praktyce jest ona oparta na jedynym duzym ba-
daniu ONTARGET bezposrednio poréwnujacym
wplyw ramiprilu i telmisartanu na chorobowos¢
i $miertelno$¢ z przyczyn sercowo-naczyniowych
u chorych z grupy wysokiego ryzyka sercowo-na-
czyniowego, w ktérym nie wykazano réznic mie-
dzy tymi lekami.
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Warto zauwazy¢, ze w badaniu SMILE-4 zofeno-
pril, zawierajacy w swojej budowie grupe sulthydry-
lowa (SH), okazat si¢ skuteczniejszy od ramiprilu,
komparatora z badania ONTARGET. W kolejnych
analizach badan SMILE wykazano réwniez jego
skuteczno$¢ w poréwnaniu z niektérymi innymi
ACE-I u pacjentéw z dysfunkeja pozawatows lewe;
komory serca, szczegélnie tych z NT.

Inhibitory ACE majg takze silne umocowanie
w skojarzeniu z diuretykiem tiazydopodobnym (je-
dynie SPC — perindopril + indapamid) wynikajace
z badan klinicznych obejmujacych chorych na NT
i cukrzyce (ADVANCE) oraz u pacjentéw po prze-
bytym udarze mézgu (PROGRESS). Ponadto tylko
preparaty tej grupy lekéw blokujacych uktad RA
(perindopril) wystepuja w lekach ztozonych z prefe-
rowang grupa diuretykéw tiazydopodobnych.

Leki blokujace receptor AT, (sartany) z kolei sq
preferowane u chorych z NT i uszkodzeniami narza-
dowymi, ze wspdlistniejaca chorobg nerek (réwniez
na podlozu cukrzycy) i po przebytym udarze méz-
gu — niektdre metaanalizy sugeruja, ze skuteczniej
zapobiegaja one udarowi mézgu niz zawalowi serca.
Sartany s3 réwniez grupa lekoéw najrzadziej powodu-
jaca objawy niepozadane, a co si¢ z tym wigze — sg
najrzadziej odstawiane przez pacjentéw. Z tego po-
wodu u pacjentéw z powiktaniami sercowymi zaleca
si¢ je jako alternatywe w przypadku nietolerancji
ACE-L

4.3.2. Inne leki hipotensyjne

Ze wzgledu na brak badan prospekeywnych oce-
niajacych wplyw na $miertelnos¢ i ryzyko sercowo-
-naczyniowe w terapii hipotensyjnej aktualnie nie
zaleca si¢ stosowania w I i II rzucie lekéw z innych
grup farmakologicznych, na przyklad a-adrenoli-
tykéw, antagonistéw aldosteronu, diuretykéw pet-
lowych, agonistéw receptoréw imidazolowych czy
lekéw sympatykolitycznych o dziataniu obwodowym
lub o$rodkowym. Nie wyklucza to jednak ich stoso-
wania w terapii skojarzonej w przypadku istnienia
indywidualnych wskazan oraz w NT opornym, na
ogdt jako lekéw III-V rzutu (tab. XIX). Podobnie
jak w przypadku podstawowych grup lekéw istnie-
ja réznice w zakresie skutecznosci, bezpieczeristwa,
farmakokinetyki i wystgpowania dziatan niepoza-
danych okreslonych preparatéw w obrebie innych
grup lekéw hipotensyjnych w okreslonych sytuacjach
klinicznych. Szczegdlnie dotyczy to: torasemidu
wirdd diuretykéw petlowych (korzystniejsza farma-
kokinetyka, potencjalne dodatkowe dziafania ple-
jotropowe), a-metyldopy wéréd sympatykolitykow
(bezpieczenistwo w NT w ciazy) oraz spironolaktonu
(wigksza skutecznosé) i eplerenonu (mniejsze obja-

Tabela XIX. Inne grupy lekdw przydatne w -V rzucie
w terapii nadci$nienia tetniczego i w sytuacjach szczegdl-
nych

Diuretyki petlowe

Antagonisci aldosteronu

a-adrenolityki

Centralne sympatykolityki

Agonisci receptoréw imidazolowych

Obwodowe sympatykolityki

wy niepozadane) wérdd antagonistéw aldosteronu.
Trzeba jednak wspomnieé, ze charakterystyka pro-
duktu leczniczego eplerenonu w Polsce nie zawiera
wskazania do leczenia niepowiklanego NT. U pa-
cjentdw z towarzyszacym tagodnym przerostem gru-
czotu krokowego NT wymagajace terapii jedno- lub
dwulekowej sktania do zastosowana uroselektywnej
tamsulosyny, a NT oporne czasami wymaga zastoso-
wania dziatajacej hipotensyjnie doksazosyny z grupy
a-adrenolitykéw.

4.4. Algorytm farmakoterapii hipotensyjnej
Dotychczasowe algorytmy farmakoterapii NT
zalecane w wytycznych europejskich i amerykan-
skich, a za nimi w wytycznych PTNT, zaktada-
ly mozliwo$¢ rozpoczecia leczenia hipotensyjnego
od jednego (monoterapia) lub dwdch lekéw hi-
potensyjnych (terapia skojarzona dwulekowa lub
lek ztozony) z grup podstawowych, a nastepnie
terapi¢ stopniowang z mozliwoscia zamiany leku,
zwigkszania liczby lub dawek leku/lekéw. Decyzja
o rozpoczeciu leczenia od monoterapii lub tera-
pii skojarzonej/leku ztozonego byta uzalezniona od
stopnia NT oraz wymaganego spadku CT koniecz-
nego do osiagni¢cia docelowego CT (PTNT) i/lub
ryzyka sercowo-naczyniowego (ESC/ESH). Takie
podejscie, jak wykazuja badania epidemiologiczne,
w praktyce w Polsce pozwolito uzyskaé kontrole
ci$nienia u okoto 25% pacjentéw z NT, a wsréd
0s6b deklarujacych cheé leczenia — u okoto 40%.
Istnieje wigc potrzeba zmiany podejscia do zasad
farmakoterapii hipotensyjnej, ktdra zasygnalizowa-
no w konsensusie ekspertéw PTNT w 2017 roku.
Zalecenia ESC/ESH 2018 przyjely catkowicie nowy
algorytm leczenia N'T, zaktadajacy rozpoczecie te-
rapii u znakomitej wigkszosci pacjentéw od leku
ztozonego (SPC, single pill combination) dwusktad-
nikowego i w drugim kroku intensyfikacje poprzez
wlaczenie SPC tréjsktadnikowego. Rozpoczecie le-
czenia od monoterapii zarezerwowano dla rzadkich,
scisle zdefiniowanych sytuacji. Algorytm ten (ryc. 1)
odzwierciedla podstawowe zmiany w strategii far-
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Nadcisnienie tetnicze

p-adrenolityk w | rzucie u pacjentéw z nadci$nieniem tetniczym:
* z powiktaniami kardiologicznymi
Rozwaz -adrenolityk w /1l rzucie u pacjentéw z nadci$nieniem
tetniczym:
* z 1 akcjg serca > 80 u/min (osoby mtode)
* u kobiet planujacych ciaze

Rozwaz monoterapie w | rzucie u pacjentéw z nadci$nieniem
tetniczym:
* 1. stopnia z niskim ryzykiem sercowo-naczyniowym
(osoby mtode)
* 1. stopnia w wieku podesztym (65.—80. rz.)
e 2. stopnia w wieku > 80. rz.

Krok 1.

Krok 2.

Krok 3.

A

y

SPC dwusktadnikowe
ACE-I lub ARB + diuretyk tiazydopodobny/tiazydowy
lub dhp antagonista wapnia w SPC dwusktadnikowym

SPC tréjsktadnikowe
ACE-I lub ARB + diuretyk tiazydopodobny/tiazydowy
+ dhp antagonista wapnia

Dodaj spironolakton lub inny lek -+

1 tabletka (2 leki)

1

1 tabletka (3 leki)

1

2 tabletki (4 leki)

Rycina 1. Podstawowa strategia farmakoterapii hipotensyjnej u pacjentéw z niepowiktanym nadci$nieniem tetniczym, nadcisnieniem z uszko-
dzeniami narzgdowymi, po przebytym udarze mézgu, z cukrzycg lub chorobg tetnic obwodowych wedtug wytycznych ESC/ESH 2018

ACE-I (angiotensin-converting enzyme inhibitor) — inhibitor konwertazy angiotensyny; ARB (angiotensin-receptor blocker) — bloker receptora

angiotensyny II; SPC (single pill combination) — lek ztozony

makoterapii hipotensyjnej: powszechne zastosowa-
nie od poczatku terapii skojarzonej w postaci SPC,
mimo braku odpowiednich zapiséw rejestracyjnych
dla wigkszo$ci SPC, i uproszczenie intensyfikacji
terapii z szybkim przejéciem do terapii tréjleko-
wej w SPC. Sygnalizuje on réwniez, ze taka strate-
gia, uzupetniona spironolaktonem, moze zapewni¢
kontrole CT u wigkszo$ci pacjentow. Praktyczne
algorytmy oparte na tej strategii, lecz z pewnymi
modyfikacjami dotyczacymi intensyfikacji terapii
i szerszymi wskazaniami do monoterapii u pacjen-
tow w wieku podesztym, w podziale na specyfike
réznych grup wiekowych pacjentéw, przedstawiono
w zaleceniach PTNT 2019 na rycinach 2, 61 7.

4.4.1. Leczenie skojarzone nadcisnienia
tetniczego z wykorzystaniem zlozonych lekéw
hipotensyjnych

Obserwacje z duzych badan klinicznych wskazuja,
ze u okoto 60% pacjentéw z NT dobrg kontrole CT
mozna uzyska¢ za pomocg dwéch lekéw hipotensyj-

nych w zwickszajacych si¢ dawkach, a u kolejnych 20%
uzyskuje si¢ docelowe CT za pomoca trzech lekéw
hipotensyjnych, pod warunkiem dobrego i dtugotrwa-
tego stosowania si¢ pacjentéw do zaleceri terapeutycz-
nych. Z tego powodu wedtug nowego algorytmu lecze-
nie hipotensyjne u wickszosci pacjentéw w wieku
ponizej 65. rz. rozpoczyna sie (krok pierwszy) od
terapii skojarzonej za pomoca jednego z podstawo-
wych SPC — ACE-I lub sartan w polaczeniu z dhp
antagonista wapnia lub diuretykiem tiazydopodob-
nym/tiazydowym w dawkach podstawowych. W ra-
zie nieosiagniecia pierwszego celu terapeutycznego
mozna (krok drugi) zwickszy¢ dawke skladowych
wybranego SPC do pelnej lub zastosowaé SPC tr6j-
sktadnikowe w dawkach podstawowych. Dalsza in-
tensyfikacja (krok trzeci) terapii polega na zwigksze-
niu dawek sktadowych wybranego SPC tréjsklad-
nikowego do pelnych (maksymalnych) (ryc. 2).
Szybko$¢ zmian i sposéb zwickszania dawek zalezy
od wyjsciowego CT i uzyskanej sily dziatania hipo-
tensyjnego, tak by osiagnaé pierwszy cel terapeu-
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Nadcis$nienie tetnicze

p-adrenolityk w | rzucie u pacjentéw z nadci$nieniem tetniczym: Rozwaz monoterapie w | rzucie u pacjentéw z nadci$nieniem

* z powiktaniami kardiologicznymi tetniczym:
Rozwaz f3-adrenolityk w I/1l rzucie u pacjentéw z nadci$nieniem * 1. stopnia z niskim ryzykiem sercowo-naczyniowym
tetniczym: (osoby miode)

* z 1 akcjg serca > 80 u/min (osoby mfode)
* u kobiet planujacych cigze

A 4

1 tabletka SPC 1 tabletka

.':) ACE-I/ARB + diuretyk tiazydopodobny/tiazydowy . ']

lub dhp antagonista wapnia
w dawkach podstawowych
1 CT > niz docelowe 1
1 tabletka 1 tabletka

U

1 CT > niz docelowe 1
1 tabletka 1 tabletka

SPC tréjsktadnikowe
w petnych dawkach

SPC dwusktadnikowe
w petnych dawkach

SPC tréjsktadnikowe
w dawkach podstawowych

. ACE-I lub ARB G Diuretyk tiazydopodobny/tiazydowy . Dihydropirydynowy antagonista wapnia

Rycina 2. Algorytm farmakoterapii hipotensyjnej u pacjentéw z nadci$nieniem tetniczym w wieku ponizej 65 lat

ACE-I (angiotensin-converting enzyme inhibitor) — inhibitor konwertazy angiotensyny; ARB (angiotensin-receptor blocker) — bloker receptora
angiotensyny Il; CT — ci$nienie tetnicze; SPC (single pill combination) — lek ztozony

tyczny (CT < 140/90 mm Hg) w ciagu 3 miesiecy.
W kolejnych miesiacach zaleca si¢ dalsza, szybka
intensyfikacje leczenia, jezeli nie uzyskano wartosci
CT ponizej 130/80 mm Hg. W przypadku osiagnic-
cia SCT ponizej 120 mm Hg dopuszcza si¢ mozliwos¢
redukgji dawki jednej ze sktadowych SPC.

Ze wzgledu na znaczne podniesienie rangi lekéw
ztozonych w aktualnych zaleceniach AHA/ACC
2017, ESH/ESC 2018 i prezentowanych PTNT
2019 rola réznych grup oraz poszczeg6lnych lekéw
uzalezniona jest w duzej mierze od dostgpnosci SPC
z lekiem z danej grupy.

Do podstawowych polaczes dwulekowych wy-
korzystywanych do rozpoczecia leczenia pacjentéw
z niepowiktanym NT, z uszkodzeniami narzadowy-
mi, zaburzeniami metabolicznymi lub po przebytym
udarze mézgu naleza:

— ACE-I + dhp antagonista wapnia;

— ACE-I + diuretyk tiazydopodobny/tiazydowy;
— sartan + diuretyk tiazydowy;

— sartan + antagonista wapnia.

Sq to SPC dobrze tolerowane, skuteczne hipo-
tensyjnie, redukujace ryzyko sercowo-naczyniowe
i dostepne w Polsce w postaci preparatéw ztozonych
w duzej rozpigtosci dawek.

Zaréwno diuretyk tiazydopodobny/tiazydowy, jak
i dhp antagonista wapnia zwigkszaja aktywno$¢ ukta-
du RA, co nasila efekt hipotensyjny leku blokujace-
go uktad RA. Ponadto czgstos¢ typowych objawéw
niepozadanych diuretykéw (hipokaliemia, efekty
metaboliczne) i dhp antagonistéw wapnia (obrzeki
obwodowe) zmniejsza si¢ przy jednoczesnym stoso-
waniu leku blokujacego uktad RA.

W bezposrednim poréwnaniu wigksza redukcje
ryzyka sercowo-naczyniowego wykazano w przy-
padku leczenia skojarzonego ACE-I + antagonista
wapnia niz pofaczenia ACE-I + diuretyk tiazydowy
(ACCOMPLISH). Nie sg dostgpne SPC w posta-
ci sartan + diuretyk tiazydopodobny, natomiast
jedynym dostgpnym SPC ACE-I + diuretyk tia-
zydopodobny jest potaczenie perindoprilu z inda-
pamidem.
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Z kolei liczne dostgpne SPC oparte na sartanie
z diuretykiem zawieraja w skojarzeniu jedynie hy-
drochlorotiazyd. W wielu badaniach wykazano sku-
teczno$¢ hipotensyjna i przydatno$¢ tych polaczen
(LIVE, VALUE).

Podstawowymi polaczeniami tréjlekowymi,
wykorzystywanymi w nowym algorytmie terapii
hipotensyjnej i jednoczesnie dostgpnymi w Polsce
w postaci tréjlekowego SPC, sa:

— ACE-I + diuretyk tiazydopodobny + antagoni-
sta wapnia;

— ARB + diuretyk tiazydowy + antagonista wap-
nia.

Kazde z tych polaczen reprezentowane jest ak-
tualnie przez jedno tylko dostepne w Polsce SPC
— perindopril + indapamid + amlodipina oraz wal-
sartan + hydrochlorotiazyd + amlodipina. W przy-
padku tych potaczen w przeprowadzonych badaniach
wykazano zwickszenie kontroli CT w stosunku do
pofaczeri dwulekowych. Analizy badari z randomi-
zacja wskazuja takze na korzysci w odniesieniu do
zmniejszenia ryzyka sercowo-naczyniowego pierw-
szego z wymienionych potaczer.

Potaczeniami dwulekowymi wykorzystywanymi
w sytuacjach szczeg6lnych NT lub w przypadku te-
rapii wielolekowej, dostgpnymi w Polsce w postaci
SPC, sa:

— dhp antagonista wapnia + $-adrenolityk;

— diuretyk tiazydopodobny + antagonista wap-
nia;

— p-adrenolityk + ACE-I;

— diuretyk tiazydowy + f-adrenolityk wazody-
latacyjny.

Potaczenie f-adrenolityk + dhp antagonista wap-
nia wykorzystywane jest u os6b mtodych, szczegdlnie
kobiet w wieku rozrodczym, u ktérych nalezy unika¢
lekéw blokujacych ukfad RAA, pofaczenie antago-
nista wapnia + diuretyk tiazydopodobny stosuje si¢
u pacjentéw w wieku podesztym i z izolowanym
skurczowym NT, a pofaczenie f-adrenolityk + ACE-I
zaleca si¢ w terapii hipotensyjnej pacjentéw z NT
i powikfaniami sercowymi (choroba niedokrwienna
serca, niewydolno$¢ serca). Polaczenie dwulekowe
p-adrenolityk wazodylatacyjny + diuretyk tiazy-
dowy w aktualnych wytycznych, podobnie jak w za-
leceniach ESC/ESH 2018, uznano za przydatne ze
wzgledu na dostgpne wyniki wielu badan klinicznych
dokumentujacych jego korzysci versus placebo, prze-
prowadzonych we wczesnym okresie badan EBM.
Potaczenie to jest jednak wykorzystywane przede
wszystkim w NT z niewydolnoscia serca. Co do za-
sady nalezy pamigta¢ o mniej efektywnej prewen-
¢ji ryzyka sercowo-naczyniowego (badania ASCOT
i LIFE) przy takim potaczeniu i mozliwosci zwickszo-

nego ryzyka zaburzen metabolicznych oraz rozwoju
cukrzycy, cho¢ w mniejszym stopniu w przypadku
polaczenia z udziatlem fB-adrenolityku wazodylata-
cyjnego.

Dopetnieniem armamentarium ztozonych lekéw
hipotensyjnych s3 SPC w dawkach substandardo-
wych (mniejszych niz stosowane w monoterapii),
wykorzystywane do rozpoczecia leczenia u pacjen-
téw, u ktérych konieczne jest zachowanie wigkszej
ostroznosci, na przyktad u chorych w podesztym
wieku. Aktualnie w Polsce dostepne sa tego typu
skojarzenia ACE-I (perindopril) z diuretykiem tiazy-
dopodobnym lub dhp antagonistag wapnia.

Uwaga: Bardzo ostroznie nalezy kojarzy¢ leki blo-
kujace RAA z lekami moczopednymi oszczedzajacy-
mi potas, poniewaz leczenie takie moze powodowaé
hiperkaliemi¢. Niewskazane jest pofaczenie dwu-
lekowe ACE-I + sartan ze wzgledu na zwickszone
ryzyko dziatai niepozadanych ze strony nerek, przy
braku dodatkowych korzysci (ONTARGET), a nawet
zwickszonym ryzyku (ALTITIUDE). Niedihydropi-
rydynowi antagonisci wapnia (werapamil i diltiazem)
w polaczeniu z $-adrenolitykami sprzyjaja bradykardii
i niewydolnosci serca, a diuretyki z a-adrenolitykami
— hipotonii ortostatycznej. Mozliwe potaczenia le-
kéw hipotensyjnych w terapii skojarzonej dwulekowej
z uwzglednieniem ich przydatnosci, dostgpnosci SPC,
w tym tak zwanych SPC hybrydowych (lek hipoten-
syjny + statyna), podsumowano na rycinie 3.

Tak radykalne rozszerzenie wskazan do stosowa-
nia terapii skojarzonej i silna pozycja SPC wynikaja
z licznych korzysci tej formy terapii, podsumowa-
nych w tabeli XX. Czg$¢ korzysci stosowania SPC
(mniejsze dawki poszczeg6lnych preparatéw, a co si¢
z tym wiaze — lepsza tolerancja, szybsze uzyskanie
kontroli ci$nienia) wynika z zalet leczenia skojarzo-
nego. Nalezy przypomnie¢, ze w metaanalizie Walda
i wsp. wykazano, ze dodatkowy efekt hipotensyjny
wynikajacy z potaczenia lekéw z dwéch réznych grup
jest prawie 5-krotnie wickszy niz podwojenie dawki
pojedynczego leku, co jest istotne w kontekscie wnio-
sku z badania VALUE, w ktérym stwierdzono, ze
istotnie wigksza redukcje ryzyka sercowo-naczynio-
wego uzyskuje si¢ u tych pacjentéw, u ktdrych osiag-
ni¢to kontrole¢ CT w ciagu pierwszych 6 miesigcy
leczenia. Kolejne korzysci, zwigzane juz bezposrednio
z forma SPC, a wigc mniejsza liczba tabletek i wygo-
da dawkowania, przekladaj si¢ na najistotniejszg ich
zaletg, a wicc poprawe szeroko pojetej wspétpracy
pacjenta z lekarzem (adherance), zaréwno mierzong
stopniem stosowania si¢ do zaleceri (compliance), jak
i wytrwatoscia terapeutyczna (persistance), co pozwala
na dalsze zwigkszenie skutecznosci leczenia hipoten-

syjnego (badania STITCH i ACCOMPLISH).
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tiazydowy/tiazydopodobny

Diuretyk

Udowodniony korzystny wptyw
na ryzyko sercowo-naczyniowe

[-adrenolityk

Sartan

Inne leki
hipotensyjne

== Dostepne SPC, skojarzenia | rzutu
Dostepne SPC, skojarzenia wskazane

Antagonista wapnia

Statyna

w szczegdlnych sytuacjach
Brak SPC, skojarzenia dopuszczalne

ACE-I

Skojarzenie niewskazane
Skojarzenia ,hybrydowe” ze statyng

Rycina 3. Potaczenia lekéw hipotensyjnych w terapii skojarzonej dwulekowej z uwzglednieniem ich przydatno$ci i dostepno$ci SPC
ACE-I (angiotensin-converting enzyme inhibitor) — inhibitor konwertazy angiotensyny; SPC (single pill combination) — lek ztozony

Tabela XX. Zalety skojarzonej terapii hipotensyjnej i lekéw
Ztozonych

Silniejszy efekt hipotensyjny

Szybsze i czestsze uzyskanie kontroli CT

Mniejsze dawki poszczegdlnych lekow

Lepsza tolerancja (mniej objawdéw niepozadanych)

Mniejsza liczba tabletek

Wygoda terapii

Nizsze koszty

Poprawa przestrzegania zalecen przez pacjenta

Zmniejszenie inercji terapeutycznej

Jednoczesnie postulowana wezesniej mniejsza ela-
styczno$¢ dawkowania SPC wynikata z fakeu, ze wiele
preparatéw SPC miato jedng postaé, a obowiazujacy
jeszeze niedawno skrét FDC (fixed dose combination)
sugerowat $cisle okreslone i niezmienne dawki sktad-
nikéw wchodzacych w sktad leku ztozonego, co przy
obecnym wachlarzu réznych potengji tych samych
SPC jest informacja nieprawdziwa. Obecnie wigkszos¢
SPC ma od 3 (SPC dwusktadnikowe) do 6 (SPC
tréjsktadnikowe) postaci, co pozwala na swobodna
modyfikacj¢ leczenia, szczegdlnie przy obowiazujacym
zatozeniu, ze zwigkszanie dawki leku w razie niedosta-

tecznej kontroli ci$nienia nastgpuje, przy dochodzeniu
do docelowego CT, co 2—4 tygodni.

4.4.2. Monoterapia — wskazania

Wskazania do rozpoczecia terapii od jednego leku
hipotensyjnego zostaly znacznie ograniczone, ponie-
waz wigkszo$¢ wspolczesnych lekéw hipotensyjnych
stosowanych pojedynczo wykazuje site dziatania hi-
potensyjnego mniejsza niz 20/10 mm Hg i efeke
hipotensyjny uzyskuje si¢ jedynie u okoto 50-60%
chorych. Z tego powodu monoterapi¢ mozna roz-
wazy¢ jedynie w okreslonych przypadkach. Pierw-
szym jest NT 1. stopnia u 0séb z niskim ryzykiem
sercowo-naczyniowym. W praktyce dotyczy to 0séb
miodych z CT 140-150 mm Hg, czgsto z przyspie-
szong czynnoscia serca, ktére wymagaja albo S-adre-
nolityku wazodylatacyjnego (korzystniejszy wplyw
na cisnienia centralne), albo — w przypadku trud-
nosci z normalizacjg czynnosci serca — klasycznego
B-adrenolityku kardioselektywnego (silniejsze dzia-
tanie chronotropowoujemne). Drugim przypadkiem
jest NT 1. stopnia u oséb w podeszlym wieku,
a u os6b po 80. rz. — NT 2. stopnia, ze wzgledu
na wyzsze docelowe CT i wicksze ryzyko oraz po-
tencjalne konsekwencje hipotonii. U tych pacjentéw
mozna rozwazy¢ dhp antagoniste wapnia lub diure-
tyk tiazydopodobny, ze wskazaniem na indapamid
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u pacjentéw po 80. rz. Przestankg patofizjologiczna
do takiego wyboru leku, od ktérego nalezy rozpo-
czaé terapie, jest fake, ze leki blokujace uktad RAA
oraz f3-adrenolityki s3 czgsciej skuteczne u pacjentéw
miodszych, nierzadko z tak zwanym nadcisnieniem
oporowym, wysokoreninowym i hiperkinetycznym,
a diuretyki tiazydopodobne i antagonisci wapnia —
u pacjentéw starszych z czestszym nadci$nieniem
hiperwolemicznym, niskoreninowym. Kolejng prze-
stanka moze by¢ pte¢ — lekéw blokujacych uktad
RAA nalezy unika¢ u kobiet w wieku rozrodczym,
preferujac B-adrenolityki lub antagonistéw wapnia.
Nalezy pamigta¢, ze korzysci z leczenia wynikaja
w gléwnej mierze z faktu obnizenia CT, dlatego szcze-
golnie w monoterapii preferowane sg leki o wysokim
wskazniku T/P (troughlpeak), ktére zapewniaja lepsza
kontrole CT przez cata dobg i pozwalaja na przyjmo-
wanie leku raz na dobg w postaci jednej tabletki.
Zwigkszanie dawki leku do maksymalnej w niewiel-
kim stopniu poprawia efekt obnizenia CT, natomiast
znacznie zwigksza ryzyko dziatad niepozadanych.
Z tego powodu w razie niedostatecznej skutecznosci
monoterapii w dawce podstawowej sposrod mozli-
wych dalszych krokéw za optymalne uznano dodanie
drugiego leku z zamiang na odpowiednie SPC.

4.4.3. Maskowane nadcisnienie tetnicze
i chronoterapia nadcisnienia

Wyniki badai opartych na ABPM wskazuja, ze
dodatkowe ryzyko sercowo-naczyniowe u wielu pa-
cjentéw, w tym u pacjentéw leczonych hipoten-
syjnie, jest zwigzane z maskowanym NT. Ta sytu-
acja najczedciej dotyczy podwyzszonych nocnych
wartosci CT i moze wigza¢ si¢ z brakiem nocnego

spadku cisnienia (non-dipping). Wytyczne ESC/
/ESH 2018 po raz pierwszy podkreslity koniecznosé
leczenia hipotensyjnego pacjentéw z NT maskowa-
nym. Wytyczne PTNT od lat podkrelaja, ze w tej
grupie chorych nalezy zastosowa¢ zasadg chrono-
terapii. Typowe poranne dawkowanie dlugodziata-
jacych lekéw hipotensyjnych moze nie zapewnia¢
dobrej kontroli CT w godzinach nocnych i nie
korygowa¢ zaburzonego dobowego profilu cisnie-
nia. W takich sytuacjach, czyli w przypadku braku
nocnego spadku CT i w maskowanym NT nocnym,
nalezy rozwazy¢ modyfikacje pory dawkowania le-
kéw hipotensyjnych polegajacg na wieczornym po-
daniu leku (ryc. 4). Rozpowszechnienie tej zasady
chronoterapii NT, po raz pierwszy zasugerowanej
w zaleceniach PTNT 2011, nakazuje podkresli¢, ze
ten sposob dawkowania musi by¢ oparty na analizie
ABPM (non-dipping) i dotyczy przede wszystkim le-
kéw blokujacych uklad RA. Wieczorne dawkowanie
sartanéw lub ACE-I (preferowane raczej preparaty
krécej dziatajace i/lub przebadane chronoterapeu-
tycznie, np. ramipril, walsartan) wiaze si¢ z poprawa
dobowego profilu CT, zmniejszeniem mikroalbu-
minurii. W duzych badaniach klinicznych (HOPE,
Syst-Eur) wykazano, ze postgpowanie takie jest
bezpieczne. Wieczorne dawkowanie lekéw hipo-
tensyjnych jest przeciwwskazane u chorych z jaskra.
W zwiazku z silng tendencja do stosowania prepa-
ratéw ztozonych nalezy podkresli¢, ze wymienione
leki blokujace uktad RA s3 sktadowg réznych SPC,
z keérych potaczenie z dhp antagonista wapnia moze
by¢ zastosowane wieczorem, poniewaz amlodipina
zapewnia réwnomierny efekt hipotensyjny w ciagu
doby, niezaleznie od pory podawania.

Lek hipotensyjny rano

Dipper

7

Zachowanie prawidtowego profilu CT (dipper)

Non-dippers Lek hipotensyjny wieczorem

ﬂl:/'//v Zmniejszenie rannego wzrostu CT

Normalizacja profilu CT (dipper)

Rycina 4. Sugerowana pora podawania lekéw hipotensyjnych w zaleznosci od dobowego profilu ci$nienia tetniczego (CT)
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5. Szczegolne grupy chorych

5.1. Indywidualizacja terapii hipotensyjnej

Przyjeta w aktualnych i poprzednich zaleceniach
strategia leczenia farmakologicznego ktadzie duzy na-
cisk na jego indywidualizacje (tab. XXI).

Ze wzgledu na potencjalne korzysci pozahipoten-
syjne niektérych lekéw, udokumentowane w duzych
badaniach klinicznych w okreslonych sytuacjach kli-
nicznych, istotne znaczenie ma wybér terapii I rzu-
tu. Jednoczesnie aktualne zalecenia indywidualizacji
terapii hipotensyjnej musza uwzgledniaé nowy algo-
rytm leczenia, obejmujac zastosowanie réznych le-
kéw ztozonych. Réznorodnos¢ dostgpnych SPC jest
tak duza, ze jest to mozliwe w przypadku najczest-
szych powikian sercowo-naczyniowych i nerkowych
oraz zaburzeri metabolicznych w NT (ryc. 5). Indy-
widualizacja terapii daje takze mozliwo$¢ osiagniccia
dodatkowych korzysci, wzglednie unikniecia dziatan
niepozadanych w przypadku choréb towarzyszacych,
co wynika z réznych whasciwosci farmakologicznych
lekéw hipotensyjnych. Szczegélne wskazania oraz

przeciwwskazania do stosowania poszczeg6lnych klas
lekéw przedstawiono w tabelach XXII i XXIII.

Tabela XXI. Zasady indywidualizacji terapii hipotensyjnej

Wybor (unikanie) okreslonej kombinacja lekow (leku) powinien
uwzgledniac:
* dostepnosc lekéw w preparatach ztozonych (SPC)
* mozliwo$¢ inicjacji i intensyfikacji terapii za pomocg SPC
* obecnos$¢ powikfan sercowo-naczyniowych i nerkowych
* obecnos¢ innych wspdftowarzyszacych choréh
* obecnos¢ innych czynnikéw ryzyka sercowo-naczyniowego
i uszkodzen narzadowych
* czynniki konstytucjonalne (wiek, pte¢, rasa, masa ciata)
* cafodobowa skutecznos$¢ hipotensyjna lekéw
* profil dziatan niepozadanych leku
* koszty leku — jednak nigdy kosztem obnizenia skutecznosci
i toleranciji terapii
* dotychczasowe do$wiadczenia lekarza oraz pacjenta zwigzane
z lekiem/lekami

5.2. Nadci$nienie t¢tnicze u 0s6b w podeszlym
wieku

Wyniki duzych badar klinicznych i metaanaliz
wskazuja, ze leczenie hipotensyjne pacjentéw w wie-
ku powyzej 65. rz. istotnie zmniejsza liczbe udaréw,
ryzyko rozwoju niewydolnosci serca oraz umieralnos¢
z przyczyn sercowo-naczyniowych. Cho¢ w dostep-
nych prébach klinicznych dotyczacych pacjentéw

Przebyty udar mézgu
Cukrzyca
Przebyty zawat serca Dysfunkcja nerek Zespot metaboliczny
Niewydolno$¢ serca Podeszty wiek Cukrzyca

| p-adrenolityk + ACE-I |

| ACE-I/sartan + diuretyk tiazydopodobny/tiazydowy | | ACE-I/ARB + antagonista wapnia |

| Brak osiggnigcia CT docelowego w ciggu 2—4 tygodni |

B-adrenolityk + ACE-l + antagonista wapnia/
/diuretyk tiazydopodobny/tiazydowy

ACE-I/ARB + diuretyk tiazydopodobny/tiazydowy
+ antagonista wapnia

Brak osiggnigcia CT docelowego w ciggu 2—4 tygodni

p-adrenolityk 4+ ACE-l + antagonista wapnia/
/diuretyk tiazydopodobny/tiazydowy
+ antagonista aldosteronu

ACE-I/ARB + diuretyk tiazydopodobny/tiazydowy
+ antagonista wapnia + antagonista aldosteronu

Rycina 5. Preferowany wybdr lekéw ztozonych/terapii skojarzonej i intensyfikacja terapii hipotensyjnej w zalezno$ci od wskazan dodatkowych
ACE-I (angiotensin-converting enzyme inhibitor) — inhibitor konwertazy angiotensyny; ARB (angiotensin-receptor blocker) — bloker receptora

angiotensyny Il; CT — ci$nienie tetnicze
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Tabela XXII. Preferowane grupy lekéw pierwszego (1) i drugiego (Il) wyboru® w zalezno$ci od wskazan dodatkowych

Stan kliniczny

Leki preferowane w | i w Il rzucie

DT

dhp
CA

ndhp
CA

ACE-l

ARB

AA

DP

Przerost lewej komory
serca

Choroba niedokrwien-
na serca

IrA

IIB

IIC2

IID

Niewydolnos$¢ serca

IIC4

Migotanie przedsion-
kéw utrwalone

Tachyarytmie

Tetniak aorty

Miazdzyca tetnic
korczyn dolnych

Przebyty udar

Zespot metaboliczny

Cukrzyca

II'5

Pacjent z powikfaniami
SEercowo-naczyniowy-
mi i metabolicznymi

IIc7

Hiperurykemia/
/Dna moczanowa

Nadci$nienie u 0séb
w podesztym wieku

Nadcisnienie u 0s6b
po 80. rz.

Izolowane nadcisnienie
skurczowe

Albuminuria/
/biatkomocz

119

Przewlekfa choroba
nerek cukrzycowa/
niecukrzycowa

Niewydolno$¢ nerek

Cigza

1110

i1

1112

Zaburzenia potencji

1113

Astma oskrzelowa/
przewlekfa obturacyjna
choroba pfuc

Jaskra

| — lek pierwszego wyboru

Il — lek drugiego wyboru w terapii skoja-
rzongj

A — przy objawach dfawicowych
B — przy nietoleranciji BB

C — przy nietolerancji ACE-I

D — po zawale serca

1 — preferowany perindopril, ramipril,
zofenopril

2 — preferowany telmisartan i walsartan

3 — tylko karwedilol, bisoprolol, metoprolol
XR/CR, nebiwolol

4 — preferowany kandesartan i walsartan
5 — preferowany indapamid

6 — preferowany perindopril, ramipril

7 — telmisartan ma status |

8 — tylko indapamid

9 — preferowana lerkanidipina

10 — preferowany labetalol (trudno dostep-
ny w Polsce), z innych BB tylko metoprolol

11 — tylko nifedipina (preferowana
o przedtuzonym uwalnianiu)

12 — tylko werapamil

13 — tylko nebiwolol

DT — diuretyki tiazydowe/tiazydopodobne;
BB — f-adrenolityki;

dhp CA — dihydropirydynowi antagonisci
wapnia;

ndhp CA — niedihydropirydynowi antago-
nisci wapnia;

ACE-l — inhibitory konwertazy angioten-
syny;

ARB — leki blokujace receptor angioten-
syny AT;;

AA — antagonisci aldosteronu;

DP — diuretyki petlowe;

MD — metyldopa

*SPC powinien zawiera¢ dwa leki | wyboru lub lek | wyboru i lek Il wyboru za wyjatkiem niewskazanych potaczen ACE-I + ARB i BB + ndhp CA (SPC nie wystepuje)
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Tabela XXIII. Bezwzgledne i wzgledne przeciwwskazania do stosowania poszczegélnych grup lekéw hipotensyjnych

Grupa lekow Przeciwwskazania bezwzgledne

Przeciwwskazania wzgledne

Diuretyki tiazydowe Dna moczanowa

Zespot metaboliczny

Nietolerancja glukozy

Hiponatremia < 130 mmol/I

Cigza

Astma oskrzelowa

L Blok przedsionkowo-komorowy II° lub [11°

Przewlekfa obturacyjna choroba ptuc
Zespot metaboliczny

Nietolerancja glukozy

Sportowcey i chorzy aktywni fizycznie

Antagonisci wapnia
(pochodne dihydropirydyny)

Tachyarytmie

Niewydolnos¢ serca

Blok przedsionkowo-komorowy II° lub [II°

Antagonisci wapnia (werapamil/diltiazem) Niewydolno$¢ serca

Bradykardia < 50 /min

Uporczywe zaparcia (werapamil)

Cigza

Hiperkaliemia > 5,0 mmol/I

Obustronne zwezenie tetnic nerkowych lub

S zwezenie tetnicy jedynej nerki
Zwezenie tetnicy nerki przeszczepionej
Obrzek naczynioruchowy w wywiadach
Cigza
ARB Hiperkaliemia > 5,0 mmol/I

Obustronne zwezenie tetnic nerkowych lub
zwezenie tetnicy jedynej nerki

Przewlekta choroba nerek (eGFR < 30 ml/min)

Antagonisci aldosteronu Hiperkaliemia > 5,0 mmol/I

Ciaza

ACE-| (angiotensin-converting enzyme inhibitor) — inhibitor konwertazy angiotensyny; ARB (angiotensin-receptor blocker) — bloker receptora angiotensyny II; eGFR (estimated glomerular filtration

rate) — szacunkowy wskaznik przesaczania kigbuszkowego

w tej grupie wickowej kwalifikowano chorych z wyj-
$ciowymi wartosciami SPB réwnymi 160 mm Hg lub
wyzszymi, u ktérych obnizono CT ponizej 150 mm
Hg, ale nie wiccej niz 140 mm Hg, to osoby w pode-
sztym wicku stanowily przewazajacy liczbowo grupe
w wielu probach klinicznych, w ktérych potwierdzono
korzysci terapii hipotensyjnej niezaleznie od stopnia
NT przy obnizaniu CT ponizej 140/90 mm Hg. Po-
mimo faktu, ze pacjenci w wieku podeszlym stanowili
istotng liczebnie grupe w badaniu SPRINT, zastrze-
zenia wobec tego badania sprawiaja, ze w §lad za zale-
ceniami ESC/ESH 2018 wytyczne PTNT 2019 jako
docelowe CT rekomendujg warto$¢ ponizej 140/80
mm Hg, jesli pacjent jest w dobrym stanie funkcjonal-
nym i dobrze toleruje leczenie. Nie zaleca si¢ wartosci
SCT mniejszej niz 130 mm Hg,

Cho¢ korzysci terapii hipotensyjnej w wieku po-
deszlym s poréwnywalne z osigganymi w mlodszych

grupach wiekowych, ze wzgledu na mniejsze zdolno-
$ci adaptacyjne uktadu krazenia i ryzyko hipotonii
ortostatycznej leczenie nalezy prowadzi¢ ostrozniej,
a do docelowego CT dochodzi¢ wolniej. Ryzyko hi-
potonii ortostatycznej i zagrozenie upadkami powo-
duje, ze u starszych 0séb z N'T wskazana jest ocena
warto$ci CT po 1. i 3. minucie pionizacji (préba
ortostatyczna) w sytuacjach, takich jak:

* rozpoczynanie terapiis

* zmiana leczenia;

* upadek w wywiadzie;

* zawroty glowy lub zastabnigcia;

*  obecno$¢ cukrzycy.

Warto réwniez podkresli¢, ze badanie HYVET
nadal pozostaje jedynym badaniem, a nie subanaliza,
wykazujacym korzysci terapii hipotensyjnej w od-
niesieniu do specyficznej grupy pacjentéw po 80. rz.
Z tego powodu w tej grupie pacjentéw utrzymano
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Tabela XXIV. Podstawowe zasady terapii nadci$nienia tetniczego u chorych w podesztym wieku

U pacjentéw osiggajacych 65. lub 80. rok zycia nalezy rozwazy¢ kontynuacje dobrze tolerowanego leczenia hipotensyjnego niezaleznie od osiaga-
nych docelowych wartosci CT

U pacjentéw w wieku > 80 lat z nadcisnieniem 1. stopnia nie zaleca sig terapii hipotensyjnej

Poczatkowe dawki lekdw powinny by¢ mniejsze w wieku podesztym, a pézniejsze intensyfikowanie terapii ostrozniejsze ze wzgledu na wieksze
prawdopodobienstwo dziatan niepozadanych (hipotonii). Dopuszcza sie monoterapig u pacjentéw w wieku 65-80 lat z nadci$nieniem tetniczym
1. stopnia i u pacjentéw w wieku > 80. rz. z nadcisnieniem tetniczym 2. stopnia

ACE-| (angiotensin-converting enzyme inhibitor) — inhibitor konwertazy angiotensyny; CT — ci$nienie tetnicze; SCT — skurczowe cisnienie tetnicze; SPC (single pill combination) — lek ziozony

zalecenie, by rozpoczynad leczenie hipotensyjne, je-
zeli SCT osiaga warto$¢ 160 mm Hg, dazac do ob-
nizenia go ponizej 150 mm Hg (tab. II). Ze wzgledu
na réznice ogdlnego stanu zdrowia tych oséb decyzja
o leczeniu powinna by¢ jednak podejmowana in-
dywidualnie, a obnizenie CT w kazdym wypadku
stopniowe i dokfadnie monitorowane przez lekarza.
Szczegblnie rozwazna powinna by¢ decyzja o ewen-
tualnym podjeciu terapii hipotensyjnej u pacjentéw
z zespolem stabosci, czgstym u 0séb po 80. rz.

Podstawowe zasady niefarmakologicznego leczenia
NT w podesztym wieku sa takie same jak u oséb
miodych, nalezy jednak pamigta¢ o ograniczeniach
wynikajacych z uposledzonej sprawnosci i wydolno-
§ci fizycznej, ktdre uniemozliwiaja regularny wysitek
fizyczny.

W duzych prébach klinicznych u pacjentéw w po-
desztym wieku badano leki hipotensyjne z wszystkich
grup podstawowych, a ostatnie metaanalizy nie wy-
kazaly réznic w skutecznosci lekéw hipotensyjnych
w zaleznosci od wieku. Jednak zgodnie z doswiadcze-
niem klinicznym, przy braku szczegdlnych wskazan
do indywidualizacji terapii, za leki I rzutu uwaza
si¢ diuretyki tiazydowe/tiazydopodobne i dhp an-
tagonistéw wapnia, keére w NT 1. stopnia mozna
zastosowa¢ w monoterapii. Preferowanym SPC w tej
grupie wiekowej w niepowiktanym NT jest skojarze-
nie diuretyku tiazydopodobnego z dhp antagonista
wapnia, natomiast w przypadku powiklar sercowo-
naczyniowych — SPC zawierajacy ACE-I, a w przy-
padku przebytego incydentu wiericowego — lek tej
grupy w skojarzeniu z f-adrenolitykiem. Zasady le-
czenia hipotensyjnego pacjentéw w podesztym wie-
ku przedstawiono w tabeli XXIV, a zmodyfikowany

algorytm terapii hipotensyjnej u pacjentéw w wieku
65-80 lat zawarto na rycinie 0.

U pacjentéw po 80 rz. dostgpne wyniki badar
(HYVET) wskazujg z kolei, ze terapi¢ hipotensyjna
w NT 2. stopnia powinno si¢ rozpoczyna¢ od dtugo-
dziatajacego diuretyku tiazydopodobnego (indapa-
midu), z ewentualnym dodaniem ACE-I, aw NT 3.
stopnia od skojarzenia tych lekéw w SPC. Zmodyfi-
kowany algorytm terapii hipotensyjnej u pacjentéw
w wicku powyzej 80. rz. przedstawiono na rycinie 7.

5.3. Izolowane nadci$nienie skurczowe
w podesztym wieku

Izolowane NT skurczowe jest definiowane jako
trwale podwyzszone SCT (> 140 mm Hg) przy pra-
widtowych wartosciach RCT (< 90 mm Hg). Stano-
wi ono dominujaca posta¢ NT u pacjentéw w pode-
sztym wicku. Patogeneza tej postaci NT jest dobrze
okre$lona i wynika ze zmniejszenia elastycznosci i po-
datnosci aorty i duzych tetnic na skutek postgpujace-
go wraz z wiekiem i rozwojem zmian miazdzycowych
odktadaniem wapnia i kolagenu w $cianie duzych
tetnic kosztem zawartosci elastyny. Tym samym aorta
zmniejsza swojg funkeje ,buforows” (wzrost SCT)
i funkcje ,,powietrzni” (spadek RCT).

Cho¢ SCT jest podstawowym parametrem deter-
minujacym ryzyko sercowo-naczyniowe, to obnizone
RCT jest czynnikiem patofizjologicznym determi-
nujacym tzw. krzywa /, czyli wzrost ryzyka choroby
niedokrwiennej serca przy nadmiernym obnizeniu
RCT. Ma to swoje implikacje terapeutyczne, spra-
wiajace, ze dazenie do obnizenia SCT jest obarczone
ryzykiem nadmiernego obnizenia RCT, co znalazto
swoj wyraz w rekomendacjach dotyczacych docelo-
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Nadcisnienie tetnicze
1. stopnia

1 tabletka
Monoterapia (diuretyk tiazydopodobny
lub dhp antagonista wapnia)
lub SPC (ACE-I/ARB + diuretyk
.':) tiazydopodobny/tiazydowy
lub dhp antagonista wapnia)
w dawkach subpodstawowych

CT > niz docelowe
1 tabletka

v
SPC dwusktadnikowe
w dawkach podstawowych

}

1 tabletka 4

SPC tréjsktadnikowe
w dawkach podstawowych

CT > niz docelowe

@ Acetwvars (] Diuretyk tiazydopodobny/tiazydowy

Nadcisnienie tetnicze
2./3. stopnia

1 tabletka
SPC (diuretyk tiazydopodobny
+ dhp antagonista wapnia
lub ACE-I/ARB + diuretyk
tiazydopodobny/tiazydowy
lub dhp antagonista wapnia l
w dawkach podstawowych

1 tabletka
v
SPC dwusktadnikowe
w petnych dawkach l
1 tabletka
v

SPC tréjsktadnikowe
w petnych dawkach

. Dihydropirydynowy antagonista wapnia

Rycina 6. Algorytm farmakoterapii hipotensyjnej u pacjentéw z nadcisnieniem tetniczym w wieku 65-80 lat
ACE-| (angiotensin-converting enzyme inhibitor) — inhibitor konwertazy angiotensyny; ARB (angiotensin-receptor blocker) — bloker receptora
angiotensyny II; CT — ci$nienie tetnicze; SPC (single pill combination) — lek ztozony
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Rycina 7. Algorytm farmakoterapii hipotensyjnej u pacjentéw z nadci$nieniem tetniczym w wieku powyzej 80 lat
ACE-I (angiotensin-converting enzyme inhibitor) — inhibitor konwertazy angiotensyny; CT — ci$nienie tetnicze; SPC (single pill combination)

— lek ztozony
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wego CT w tym typie NT (SCT zgodnie z zalece-
niami ogdlnymi z uwzglednieniem grup wiekowych,
ale RCT nie nizej niz 65 mm Hg). Warto pamictac,
ze leki hipotensyjne obnizaja proporcjonalnie oba
parametry CT i mimo réznic w tym wzgledzie nie
wplywajg szybko na podatnos¢ aorty determinujaca
wzrost SCT i jednoczesnie obnizenie RCT.

W izolowanym NT skurczowym preferuje sig leki
z grupy diuretykéw tiazydowych/tiazydopodobnych
i dhp antagonistéw wapnia z mozliwoscig uzupel-
nienia lekiem blokujacym uktad RA. Zalecenie to
wynika z trzech badar klinicznych w tej postaci NT
(SHEP, Syst-Eur, HYVET).

5.4. Nadcis$nienie tetnicze u kobiet

Na podstawie metaanalizy przeprowadzonej przez
Blood Pressure Lowering Treatment Trialists’ Collabora-
tion, w ktdrej poréwnano korzysci z leczenia hipoten-
syjnego u mezczyzn i kobiet, u obu plci stwierdzono
zaréwno podobne obnizenie ci$nienia, jak i podob-
na poprawe rokowania pod wplywem leczenia. Nie
zaobserwowano réznic odpowiedzi na rézne klasy
lekéw hipotensyjnych.

Postgpowanie w NT u kobiet w okresie rozrod-
czym, w okresie ciazy i w potogu jest przedmiotem
osobnego Stanowiska PTNT, PTK i PTGP. Najwaz-
niejsze zasady postgpowania podsumowano w tabe-
lach XXV i XXVIL.

Sposréd 5 podstawowych grup lekéw hipotensyj-
nych u kobiet w okresie rozrodczym nalezy rozwazy¢
stosowanie antagonistéw wapnia (preferowane po-
chodne dihydropirydynowe) i/lub -adrenolitykéw.
Mozna rozwazy¢ takze stosowanie diuretykéw tiazy-
dowych/tiazydopodobnych, ale leki te musza zostaé
odstawione w okresie cigzy. U kobiet z NT planuja-
cych ciaze nalezy rozwazy¢ stosowanie -adrenolity-
ku, ktérego w przypadku koniecznosci kontynuaciji
terapii w okresie ciazy nie trzeba bedzie zmieniaé
(np. metoprolol). Do podstawowych potaczeri dwu-
lekowych, ktére s3 mozliwe do zastosowania u kobiet
w okresie rozrodczym, nalezy zaliczy¢ skojarzenie
dhp antagonisty wapnia i f-adrenolityku oraz anta-
gonisty wapnia i diuretyku tiazydowego/tiazydopo-
dobnego (dostepne sg preparaty zlozone zawierajace
te skojarzenia).

U kobiet w okresie rozrodczym mozna rozwazyé¢
zastapienie przewlekle stosowanego leczenia farma-
kologicznego lekami stosowanymi typowo w ciazy
— juz na etapie jej planowania (zwlaszcza labetalol
i nifedipina o przedtuzonym uwalnianiu w przypad-
ku, gdyby leki te byly w przysztosci dostepne w Pol-
sce). U kobiet, u ktérych planowana jest procedura
wspomaganego rozrodu, mozna réwniez rozwazy¢
stosowanie lekéw zalecanych w ciazy.

U kobiet w wieku rozrodczym nie nalezy stosowa¢
ACE-], sartan6éw i inhibitoréw reniny oraz antagoni-
stow receptora mineralokortykoidowego ze wzgledu
na ich potencjalne teratogenne dziatanie.

Dobrze kontrolowane NT nie stanowi bezwzgled-
nego przeciwwskazania do stosowania hormonal-
nej terapii zastgpczej lub doustnej antykoncepcji.
W okresie ich stosowania nalezy dokonywa¢ kontrol-
nych pomiaréw CT przy kazdej wizycie i prowadzi¢
terapi¢ NT zgodnie z ogélnymi zasadami.

Prawdopodobieristwo wzrostu CT u pacjentek
z nadci$nieniem leczonych w okresie menopauzy za
pomocg hormonalnej terapii zastgpczej jest mate,
jednak nie nalezy stosowa¢ hormonalnej terapii za-
stepezej ani selektywnych modulatoréw receptoréw
estrogenowych w celu pierwotnej lub wtdrnej pre-
wengji sercowo-naczyniowej.

Przyjmowanie zlozonych doustnych tabletek
antykoncepcyjnych wiaze si¢ z niewielkim wzro-
stem CT oraz ryzyka sercowo-naczyniowego, w tym
wystapienia zawatu serca i udaru mézgu. Ryzy-
ko zachorowania na choroby sercowo-naczyniowe
u pacjentek stosujacych doustne tabletki antykon-
cepeyjne zalezy od dawki sktadnika estrogennego
oraz przede wszystkim od wspétistniejacych czyn-
nikéw ryzyka, takich jak otylos¢, palenie papie-
roséw i zaburzenia lipidowe. Takze jednosktadni-
kowe progestagenne tabletki antykoncepcyjne nie
sq przeciwwskazane w tagodnym i umiarkowanym
NT. Ich zastosowanie jest jednak ograniczone,
gtéwnie ze wzgledu na wigksza liczbe dziatari nie-
pozadanych. Alternatywa moga by¢ takze implanty
zakladane podskérnie na okres 3 lat, zawierajace
tylko progestagen (np. etonogestrel). Za skuteczna
i bezpieczna antykoncepcje u kobiet z NT uwaza
si¢ takze wkladki wewnatrzmaciczne (zawierajace
miedz lub lewonorgestrel).

5.5. Nadci$nienie tetnicze u kobiet w ciazy
Biorac pod uwage odrebnosci patofizjologicz-

ne, réznice w obrazie klinicznym i postgpowaniu,

w Stanowisku PTNT, PTK i PTGP podzielono NT

w okresie ciazy na dwa stany kliniczne:

e NT przewlekle — wystepujace przed cigza lub
rozpoznane przed 20. tygodniem ciazy i utrzymu-
jace si¢ zazwyczaj 6 tygodni i dtuzej po porodzie,
ktére mozna zaklasyfikowac jako:

— NT pierwotne,

— NT wtérne;

*  NT wywolane ciaza — rozwijajace si¢ po 20. tygo-
dniu ciazy i ustgpujace zazwyczaj w ciagu 6 tygodni
po porodzie, w obrebie ktdrego rozréznia sie:

— NT wywotane ciaza,

— stan przedrzucawkowy.
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Tabela XXV. Podstawowe zasady leczenia nadci$nienia tetniczego u kobiet w okresie rozrodczym, w okresie cigzy i w okre-

sie potogu na podstawie Stanowiska PTNT, PTK i PTGP (cze$¢ 1)

U kobiet z nadcisnieniem tetniczym w okresie rozrodczym nalezy rozwazy¢ stosowanie 3-adrenolitykéw i/lub antagonistow wapnia

U kobiet z nadcisnieniem tetniczym w okresie rozrodczym mozna rozwazy¢ stosowanie diuretyku tiazydowego/tiazydopodobnego

planowania

Mozna rozwazyc¢ zastapienie przewlekle stosowanego leczenia farmakologicznego lekami typowo stosowanymi w czasie cigzy — juz na etapie jej

U kobiet, u ktdrych planowana jest procedura wspomaganego rozrodu, mozna rozwazy¢ zastapienie przewlekle stosowanego leczenia farmakolo-
gicznego lekami typowo stosowanymi w czasie ciazy

CT — ci$nienie tgtnicze; RCT — rozkurczowe ci$nienie tetnicze; SCT — skurczowe cisnienie tetnicze

Tabela XXVI. Podstawowe zasady leczenia nadci$nienia tetniczego u kobiet w okresie rozrodczym, w okresie cigzy
i w okresie pofogu na podstawie Stanowiska PTNT, PTK i PTGP (cze$¢ 2)

U kobiet w ciazy w przypadku wskazan do stosowania kardioseletywnych -adrenolitykéw nalezy rozwazy¢ zastosowanie metoprololu

Nie zaleca sig stosowania w cigzy ACE-, sartandw, inhibitorow reniny oraz diltiazemu (z wyjatkiem szczegélnych sytuacii klinicznych)

Nie zaleca sig stosowania w terapii hipotensyjnej w ciazy diuretykéw i spironolaktonu (z wyjatkiem szczegdlnych sytuacii klinicznych)

U kobiet karmiacych nalezy rozwazy¢ stosowanie labetalolu lub metoprololu oraz nifedipiny o przedfuzonym dziataniu (ewentualnie amlodipiny).
Nalezy réwniez rozwazy¢ zamiane metyldopy na inne leki hipotensyjne

U kobiet karmigcych nie zaleca sie stosowania ACE-I, sartandw i diuretykdw

ACE-| (angiotensin-converting enzyme inhibitor) — inhibitor konwertazy angiotensyny; CT — ci$nienie tetnicze; i.v. (intravenous) — dozylnie, p.o. (per os) — doustnie

Stan przedrzucawkowy jest powiktaniem zwia-
zanym z dysfunkcjg tozyska, stad dotyczy gléwnie
drugiej potowy ciazy i NT indukowanego cia-
za, ale moze pojawi¢ si¢ réwniez u kobiet z NT
uprzednio istniejacym, w ktérym po 20. tygodniu
ciazy nastgpuje wzrost CT i pojawiaja si¢ objawy
typowe dla niego — nalezy wéwczas rozpoznaé
NT przewlekle z nalozonym stanem przedrzu-
cawkowym.

Inne powazne postacie powiktan NT w ciazy to
zesp6t HELLP (zaburzenia ukladu krzepnigcia,
uszkodzenie funkeji watroby, matoptytkowos¢) i rzu-
cawka (eklampsja), czyli pojawienie si¢ objawdw
dysfunkcji osrodkowego ukladu nerwowego.

W tabelach XXV i XXVI zestawiono zasady pos-
tepowania u kobiet z NT w ciazy, ktére szczegétowo
oméwiono we wspomnianym Stanowisku PTNT,

PTK i PTGP.

5.6. Nadci$nienie tetnicze w zespole
metabolicznym

Nadcisnienie t¢tnicze lub wysokie prawidlowe
CT stanowig czgstg skladows zespotu metaboliczne-
go. Zalecenie zmian stylu zycia, zwlaszcza obnizenie
masy ciata i zwigkszenie aktywnosci fizycznej, jest
szezeglnie istotne u wszystkich 0séb z zespotem
metabolicznym jako pierwszy element leczenia NT.
Celem jest zmniejszenie masy ciata 0 7-10% w cia-
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gu 6-12 miesiccy poprzez niewielkie ograniczenie
warto$ci energetycznej pozywienia (o 5001000 kcal
dziennie), ktére jest zwykle bardziej skuteczne niz
stosowanie rygorystycznej diety.

Wskazania do rozpoczynania farmakoterapii
i docelowe CT nie réznig si¢ od zasad ogdlnych
z uwzglednieniem wicku pacjenta. Nie ma obecnie
dowodéw z préb klinicznych z oceng twardych punk-
téw konicowych, ktére uzasadniatyby rozpoczynanie
leczenia u pacjentéw z zespolem metabolicznym
i wysokim prawidtowym CT. Zespét metaboliczny
jest obarczony duzym ryzykiem rozwoju cukrzycy.
Z tego powodu przy wyborze lekéw hipotensyjnych
powinno si¢ uwzglednia¢ ich wplyw na metabolizm
glukozy i oceniane w wielu badaniach klinicznych
ryzyko rozwoju cukrzycy. Farmakoterapi¢ nalezy roz-
poczyna¢ od blokeréw uktadu RAA, ktére opézniaja
rozwdj cukrzycy, w skojarzeniu z SPC z antagonisty
wapnia lub diuretykiem tiazydopodobnym, ewen-
tualnie w postaci SPC tréjlekowego. U pacjentéw
z zespolem metabolicznym nalezy unika¢ stosowania
klasycznych f-adrenolitykéw oraz diuretykéw tia-
zydowych. W razie szczeg6lnych wskazan do po-
dawania tych lekéw nalezy wybiera¢ f-adrenolityk
o dziataniu naczyniorozszerzajacym lub diuretyk tia-
zydopodobny. Zalecajac lek moczopedny, warto roz-
wazy¢ zastosowanie preparatu oszczgdzajacego potas,
poniewaz hipokaliemia pogarsza tolerancjg glukozy.

5.7. Nadci$nienie tetnicze u chorych
na cukrzyce

U chorych na cukrzycg NT wystepuje czgsciej niz
w populacji ogdlnej. Nierzadko u pacjentéw z to-
warzyszaca cukrzycy stwierdza si¢ maskowane NT,
szczegolnie N'T nocne i nieprawidtowy dobowy rytm
ci$nienia typu non-dipper. Innym relatywnie czgstym
zjawiskiem jest hipotonia ortostatyczna spowodo-
wana typowa dla cukrzycy neuropatig uktadu auto-
nomicznego. Z tych powodéw u kazdego pacjenta
z cukrzycy zaleca si¢ wykonanie ABPM. Pomia-
réw CT nalezy dokonywa¢ takze w pozycji stojacej
w przypadku wystapienia objawow wskazujacych na
hipotoni¢ w czasie intensyfikacji terapii.

Obnizanie CT daje udokumentowane korzysci
w zakresie redukcji ryzyka zgondéw i wszystkich
powiktan sercowo-naczyniowych i nerkowych (za
wyjatkiem neuropatii cukrzycowej) i sa one wigk-
sze 1 trwalsze niz korzysci wynikajace z dobrej
kontroli glikemii. U pacjentéw z NT i cukrzycy
zaleca si¢ typowo rozpoczynanie farmakoterapii
w przypadku, gdy CT przekracza 140/90 mm Hg.
Nie uzyskano dowoddéw z préb klinicznych z oceng
twardych punktéw koricowych, ktére uzasadniaty-
by rozpoczynanie leczenia u pacjentéw z cukrzyca

i wysokim prawidtowym CT, cho¢ w przypadku
stwierdzonych mikro-/makroalbuminurii zastoso-
wanie leku blokujacego uktad RAA w dawce sub-
standardowej do podstawowej jest uzasadnione.
Za wytycznymi ESC/ESH 2018 przyjeto docelo-
we CT w cukrzycy zgodne z zasadami ogélnymi
z uwzglednieniem wieku pacjenta, przede wszyst-
kim majac na uwadze dziatanie nefroprotekcyjne,
mimo ze badanie SPRINT nie uwzgledniato pa-
cjentéw z cukrzyca, a wezesniejsze zalecenia ESC/
/ESH 2013 wskazywaly, ze optymalne zmniejsze-
nie globalnego ryzyka powiktari sercowo-naczynio-
wych uzyskuje si¢ poprzez obnizenie docelowego
CT ponizej 140/85 mm Hg, co wynikato z ana-
lizy RCT w badaniach HOT i UKPDS, a z ko-
lei celowo$¢ obnizania SCT ponizej 130 mm Hg
u pacjentéw z cukrzycg nie znalazta potwierdzenia
w badaniach ACCORD i INVEST.

Skuteczna kontrola cisnienia u pacjentéw z cuk-
rzyca jest trudna. Ze wzgledu na udowodnione dzia-
tanie nefroprotekeyjne lekow blokujacych uktad RAA
leki z grupy ACE-I lub sartanéw stanowig niezbedny
sktadnik SPC. Wybierajac ACE-I lub sartan u cho-
rych na cukrzycg, mozna bra¢ pod uwagg wyniki naj-
nowszej metaanalizy badai w tej grupie pacjentéw,
wskazujacej na wigkszy odlegly efekt kardioprotek-
cyjny ACE-I. W leczeniu skojarzonym w pierwszej
kolejnosci nalezy stosowal potaczenia inhibitoréw
RAA z antagonista wapnia (ACCOMPLISH) lub
diuretykiem tiazydopodobnym (ADVANCE). Wy-
niki badania ADVANCE ON po raz pierwszy poka-
zaly, ze terapia hipotensyjna lekiem ztozonym (per-
indopril + indapamid) przynosi korzysci dtugoter-
minowe (10 lat) w postaci redukgji zgonu z przyczyn
sercowo-naczyniowych i $miertelnosci ogdlne;j.

Nalezy unika¢ jednoczesnego podawania dwoch
inhibitoréw uktadu RAA (w tym réwniez inhibitora
reniny) ze wzgledu na wyzsze ryzyko hiperkaliemii
i pogorszenia funkgji nerek (ONTARGET i ALTI-
TUDE).

Terapia pacjenta z NT i cukrzyca powinna by¢
szczegOlnie ukierunkowana na poprawe innych czyn-
nikéw ryzyka sercowo-naczyniowego. U pacjentéw
z cukrzyca oznacza to bardzo mocne wskazanie do
zastosowania statyny, ale bez kwasu acetylosalicylo-
wego w prewencji pierwotnej. Podstawowe zasady
terapii NT u chorych na cukrzyce przedstawiono
w tabeli XXVIL.

Nalezy odnotowa¢ rosnaca role lekéw z grupy
inhibitoréw SGLT?2 (empagliflozyna, kanagliflozyna,
dapagliflozyna), ktdre u 0séb z cukrzyca poprawiaja
rokowanie sercowo-naczyniowe, zmniejszajg ryzyko
niewydolnosci serca, wykazano takze ich wyrazny
efekt hipotensyjny.
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Tabela XXVII. Podstawowe zasady terapii nadci$nienia tetniczego u chorych na cukrzyce

Docelowe CT u pacjentéw z cukrzycg wynosi < 130/80 mm Hg z uwzglednieniem odstepstw wynikajacych z wieku pacjenta

Obecno$¢ biatkomoczu nie zmienia wartosci docelowego CT

W razie koniecznosci zastosowania 3-adrenolityku (powikiania sercowe) korzystniejszy wydaje sig preparat wazodylatacyjny (lepszy profil metabo-

liczny)

Nie zaleca sie jednoczesnego stosowania 2 lekéw hamujgcych uktadu RAA

Nie zaleca sie stosowania kwasu acetylosalicylowego u pacjentéw z cukrzyca bez przebytych powikian sercowo-naczyniowych

ACE-| (angiotensin-converting enzyme inhibitor) — inhibitor konwertazy angiotensyny; CT — ci$nienie tetnicze; RAA — renina—angiotensyna—aldosteron

5.8. Nadciénienie tetnicze u chorych
z przewlekla choroba nerek

W badaniach obserwacyjnych stwierdzono bezpo-
srednia korelacje pomiedzy warto$ciami CT a roz-
wojem przewleklej choroby nerek (PChN). Ochrona
przed dalsza progresja choroby nerek wymaga Sci-
stej kontroli CT i mozliwie najwickszego obnizenia
biatkomoczu, natomiast wptyw redukeji albuminurii
na poprawe ryzyka sercowo-naczyniowego nie jest
pewny. Mimo wielu badari i metaanaliz dotyczacych
optymalnego docelowego CT w tej grupie pacjen-
téw rozbiezne wnioski z nich wynikajace sprawiaja,
ze racjonalne wydaje si¢ przyjecie docelowych war-
toéci CT na zasadach ogélnych z uwzglednieniem
wieku (tab. II). Obnizanie CT ponizej 120/80 mm
Hg w celu opéznienia albuminurii jest dyskusyjne
(ROADMAP), a u pacjentéw z NT i towarzyszaca
nefropatia z duzym biatkomoczem decyzja ta pozo-
staje w kompetencji nefrologa.

W leczeniu niefarmakologicznym  szczegdlnie
istotne jest ograniczenie soli w diecie. Inhibitory ACE
i sartany skuteczniej niz leki hipotensyjne z innych
grup zmniejszaja biatkomocz i opdzniajg progresje
dysfunkgji nerek, dlatego sa wskazane u chorych
z umiarkowanie uposledzong filtracja kigbuszkowq
i/lub biatkomoczem. Leczenie nalezy rozpoczyna¢
od matych dawek, nastgpnie ostroznie zwigksza¢ do
srednich dawek, kontrolujac eGFR i kaliemig. W cia-
gu 4-12 tygodni stosowania tych lekéw za dopusz-
czalne nalezy przyja¢ obnizenie eGFR o 10-20%
warto$ci wyjéciowej. Inhibitoréow ACE lub ARB nie
powinno si¢ stosowaé u chorych z ostrym uszkodze-
niem nerek. Bez nadzoru nefrologa nie zaleca sig roz-
poczynania terapii tymi lekami u chorych z PChN,
gdy eGFR jest nizszy niz 30 ml/min/1,73 m”.

Osiagniccie docelowego CT wymaga terapii sko-
jarzonej, jesli to mozliwe z zastosowaniem SPC. Na

podstawie wynikéw badania ACCOMPLISH wy-
kazano, ze pofaczenie ACE-I raczej z antagonista
wapnia niz diuretykiem tiazydowym pozwala sku-
teczniej zapobiega¢ podwojeniu stgzenia kreatyni-
ny i rozwojowi schytkowej PChN. Wybér i dawka
leku moczopednego powinna zaleze¢ od wydolnosci
nerek. Tiazydowych i tiazydopodobnych lekéw mo-
czopednych nie nalezy stosowa¢ u chorych z eGFR
ponizej 30 ml/min/1,73 m®. U tych chorych nalezy
zaleca¢ petlowe leki moczopgdne. Dawki diuretykéw
petlowych powinny ulega¢ zwigkszaniu wraz z upo-
$ledzeniem czynnosci wydalniczej nerek.

W przypadku zaawansowanej PChN nie zaleca
si¢ antagonistéw receptora mineralokortykoidowego,
zwlaszcza w potaczeniu z lekiem blokujacym uktad
RA, ze wzgledu na ryzyko pogorszenia funkeji nerek
oraz wystapienia hiperkaliemii. Ewentualne stoso-
wanie antagonistéw receptora mineralokortykoido-
wego w tej grupie chorych wymaga scistej kontroli
kaliemii. Nie zaleca si¢ réwniez skojarzenia dwoch
inhibitoréw uktadu RA mimo potencjalnie wigk-
szej skutecznosci w zmniejszaniu biatkomoczu. Te
dwie ostatnie opcje terapeutyczne powinny pozostaé
w kompetendji nefrologa.

5.9. Nadci$nienie tetnicze u chorych
po przeszczepieniu narzadéw unaczynionych
Nadci$nienie t¢tnicze wystepuje u wickszosci cho-
rych po przeszczepieniu narzadéw unaczynionych.
U tych pacjentéw czgsto stwierdza si¢ brak zmniej-
szenia CT w nocy lub odwrécony profil dobowy
CT. Z tego powodu u chorych po przeszczepieniu
narzadéw unaczynionych szczegdlnie wskazane jest
wykonywanie ABPM.
Gléwnymi przyczynami NT u chorych po prze-
szczepieniu narzadéw unaczynionych sg stosowanie
lekéw immunosupresyjnych o whasciwosciach hiper-
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tensynogennych (glukokortykosteroidéw i inhibi-
toréw kalcyneuryny: cyklosporyny A i takrolimu-
su) oraz uposledzenie czynnosci nerek. Podawanie
cyklosporyny A w wickszym stopniu prowadzi do
wzrostu CT niz podawanie takrolimusu. Gtéwnym
mechanizmem hipertensynogennego dziatania inhi-
bitoréw kalcyneuryny jest odwracalny skurcz naczyn
krwiono$nych. Skurcz naczyn szczegdlnie dotyczy
tetniczki doprowadzajacej, prowadzac do zmniejsze-
nia GFR i niedokrwienia $rédmiazszu nerki. W le-
czeniu N'T mozna stosowaé wszystkie modyfikacje
stylu zycia oraz wlaczy¢ preparaty z wszystkich grup
lekéw przeciwnadci$nieniowych. Biorac pod uwage
mechanizm hipertensynogennego dzialania inhibito-
réw kalcyneuryny w leczeniu N'T, nalezy preferowa¢
stosowanie dhp antagonistéw kanatéw wapniowych,
niewptywajacych na stezenia inhibitoréw kalcyneu-
ryny we krwi (nitrendipina, isradipina, lacidipina)
lub nieznacznie zwigkszajacych ich stezenia we krwi
(amlodipina).

5.10. Nadcisnienie t¢tnicze powiktane choroba
niedokrwienna serca

Nadcisnienie tetnicze stanowi istotny czynnik pa-
togenetyczny rozwoju choroby niedokrwiennej serca
(przyspieszenie rozwoju miazdzycy, przerost lewej
komory serca) odpowiedzialny za 25% catkowitego
ryzyka. Obnizenie CT o kazde 10 mm Hg zmniejsza
ryzyko choroby niedokrwiennej serca o 17%, nieza-
leznie od wysokosci ryzyka sercowo-naczyniowego
i stosowanego leczenia hipotensyjnego.

W przypadku NT z towarzyszaca chorobg niedo-
krwienng serca istnieja jednak istotne przestanki do
istnienia krzywej /, czyli wzrostu ryzyka kolejnego
incydentu wieicowego przy obnizeniu CT ponizej
pewnej granicy. Dwie analizy sugeruja, ze SCT po-
wyzej 140 mm Hg i RCT powyzej 80 mm Hg wiaza
si¢ ze zwickszonym ryzykiem incydentéw wierico-
wych, podobnie jak SCT ponizej 120 mm Hg i RCT
ponizej 70 mm Hg. Z tego powodu przyjeto takie
same jak w niepowiktanym NT docelowe i niezale-
cane wartosci CT.

Cho¢ najistotniejsza dla redukeji ryzyka choroby
niedokrwiennej serca jest optymalna redukcja CT,
to u pacjentéw z towarzyszaca juz choroba niedo-
krwienng serca zalecanymi lekami hipotensyjnymi,
zgodnie z wytycznymi kardiologicznymi leczenia
choroby niedokrwiennej serca, s3 ACE-I (prefero-
wane: perindopril — EUROPA, ramipril — HOPE
i zofenopril — SMILE 4) oraz -adrenolityki (prefe-
rowane: bisoprolol — kardioselektywnos¢ i efektyw-
na redukeja czynnosci serca oraz nebiwolol — kar-
dioselektywnos¢ i generowanie tlenku azotu), szcze-
gélnie po przebytym zawale serca. Poniewaz i w tym

przypadku zalecenie stosowania SPC w pierwszym
kroku jest aktualne, nalezy podkresli¢, ze jedynym
dostepnym w Polsce SPC zawierajacym leki z dwoch
preferowanych grup jest pofacznie bisoprololu z per-
indoprilem. W przypadku objawéw dlawicowych
zastosowanie znajduja réwniez antagonisci wapnia.
Sartany, wsréd ktérych preferowany jest telmisar-
tan (ONTARGET), a po przebytym zawale serca
takze walsartan (VALIANT), stanowig leki IT wy-
boru w przypadku nietolerancji ACE-I u pacjentéw
z towarzyszaca choroba niedokrwienna serca z uwagi
na wyniki wielu metaanaliz poréwnujacych te dwie
grupy lekéw w zakresie redukgji ryzyka zgonéw i in-
cydentéw sercowych.

Warto odnotowa¢, ze rekomendacje dotyczace
leczenia farmakologicznego stabilnej choroby wien-
cowej moga ulec istotnym przemianom. Wiaze si¢
to z nowymi faktami dotyczacymi schematéw pos-
tepowania przeciwplytkowego, nowymi docelowymi
warto$ciami cholesterolu frakcji LDL oraz zmiang
terminologii tej choroby na ,przewlekte zespoly
wieicowe” (chronic coronary syndromes) zamiast do-
tychczasowej nazwy ,stabilna choroba wiericowa”.
Zmiany te dokonaja si¢ w Europie w 2019 roku.

W tej grupie pacjentéw szczeg6lne zastosowanie
znajdujg tak zwane SPC hybrydowe (lek/leki hipo-
tensyjne + statyna) omowione w rozdziale Leczenie

hipolipemizujqce.

5.11. Nadci$nienie tetnicze powiklane
niewydolnoscia serca

Nadcisnienie t¢tnicze stanowi druga, obok
choroby niedokrwiennej serca, gléwna przyczyne
rozwoju niewydolnosci serca. Czgsto prowadzi do
dysfunkgji rozkurczowej lewej komory serca i roz-
woju niewydolnosci serca z zachowana frakcja wy-
rzutowa, w odréznieniu od rozwoju niewydolnosci
serca na skutek przebytego incydentu wiericowego
z dysfunkcja skurczows lewej komory i uposledzong
frakcja wyrzutowa. Nadcisnienie tetnicze w obu wa-
riantach jest najistotniejszym poddajacym si¢ mo-
dyfikacji czynnikiem ryzyka rozwoju lub nasilenia
niewydolnosci serca, zatem zapobieganie wystapie-
niu jej polega na stosowaniu lekéw hipotensyjnych.
Udowodniono korzysci ze stosowania diuretykéw,
B-adrenolitykéw, ACE-I, sartanéw. Nie zaleca sie
natomiast lekéw z grupy antagonistéw wapnia.

W zaawansowanej niewydolnosci serca problem
NT zmniejsza si¢ z uwagi na zmniejszenie rzutu serca
w przebiegu tej choroby, a wyzsze wartosci CT maja
korzystng warto$¢ rokownicza.

Wskazania do rozpoczecia terapii hipotensyjnej
i docelowe CT sg takie same jak w niepowiktanym
NT, ale terapia hipotensyjna powinna bra¢ pod uwa-
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ge standardy kardiologiczne leczenia niewydolnosci
serca z uwzglednieniem dtugosci dziatania hipoten-
syjnego lekéw, co oznacza, ze lekami zalecanymi
w tej grupie pacjentéw sg f-adrenolityki (tylko kar-
wedilol, bisoprolol, metoprolol XR/CR, nebiwolol),
ACE-I (z przebadanych w pozawatowej dysfunk-
¢ji lewej komory: lisinopril, ramipril, trandolapril
i zofenopril) i antagonisci aldosteronu (preferowany
eplerenon). Sartany sa lekami II wyboru w przypad-
ku nietolerancji ACE-I (preferowane: kandesartan
i walsartan).

Leki moczopedne zaleca si¢ u chorych z kliniczny-
mi objawami niewydolnosci lewo- lub prawokomo-
rowej. Preferowane sg silniej dziatajace sodopednie
diuretyki tiazydopodobne (chlortalidon) i wykazu-
jace jeszcze silniejszy efekt natriuretyczny diuretyki
petlowe (preferowany torasemid). Wsréd nich torase-
mid charakteryzuje si¢ wicksza biodostgpnoscia, lep-
szym wchfanianiem, dtuzszym okresem péttrwania
niz furosemid, dodatkowo wykazano takze jego efeke
przeciwaldosteronowy, co przelozylo si¢ na wicksze
korzysci kliniczne w nierandomizowanym badaniu

TORIC.

5.12. Nadci$nienie tetnicze powiklane
migotaniem przedsionkéow

Nadci$nienie t¢tnicze (nawet wysokie prawidtowe
CT) predysponuje do wystapienia migotania przed-
sionkéw. W zwiazku z czgstym wystgpowaniem bez-
objawowego migotania przedsionkéw u pacjentéw
z NT w tej grupie chorych powinno si¢ wdrozy¢ pro-
cedure czynnego jego poszukiwania. Szacuje sig, ze
w Polsce migotanie przedsionkéw wystepuje u okoto
500 tysiecy oséb. Wsrdd tej populacji NT wyste-
puje u blisko 80% chorych. Przyjmuje si¢ wicc, ze
u przewazajacej czesci pacjentéw u podloza arytmii
lezy NT. Powoduje ono przerost i przeciazenie lewej
komory serca, zwigkszenie objetosci i napigcia $ciany
lewego przedsionka, zwigkszenie aktywnosci uktadu
RAA i ukladu wspétezulnego, co prowadzi do prze-
budowy elektrycznej, strukturalnej i neurohormo-
nalnej miocytéw mieénia serca i stanowi podtoze dla
migotania przedsionkdw.

Podstawowe problemy diagnostyczne i terapeu-
tyczne tej grupy chorych dotycza: trudnosci w roz-
poznaniu NT u chorych z przetrwalym i utrwalo-
nym migotaniem przedsionkdw, decyzji o wdrozeniu
terapii przeciwkrzepliwej oraz terapii hipotensyjnej
u pacjentéw z NT i migotaniem przedsionkdw.

Migotanie przedsionkéw bywa czestym zrédfem
bledéw w pomiarach CT. Specyfika pomiardéw obej-
muje rézny czas napetniania i r6zng objeto$¢ wyrzu-
towa lewej komory, znaczng zmiennos$¢ wartosci CT
oraz maly powtarzalno$¢ wynikéw. Ograniczenia te

odnosza si¢ réwniez do ABPM. Wobec tej grupy cho-
rych nalezatoby zastosowaé ostroznos¢ w rozpozna-
niu NT jedynie na podstawie pomiaréw domowych
lub ABPM, pomimo I klasy zaleceri (wg ESC/ESH)
dla tej metody rozpoznania NT. Precyzyjna ocena
NT u chorych z migotaniem przedsionkéw jest bar-
dzo wazna, poniewaz od niej czesto zalezy decyzja
o wdrozeniu terapii przeciwkrzepliwej. Jesli w dwoch
pomiarach, w trakcie co najmniej dwéch wizyt, CT
jest wyzsze niz 140/90 mm Hg lub prowadzona jest
terapia hipotensyjna, u chorego nalezy rozwazy¢
wdrozenie terapii przeciwkrzepliwej, nawet przy bra-
ku innych czynnikéw ryzyka powiktan zakrzepowo-
-zatorowych (klasa IIa). Trzeba przy tym uwzgledni¢
indywidualne cechy i preferencje pacjenta. W tym
wypadku nalezy kierowac si¢ kryteriami rozpoznania
NT wedtug wytycznych europejskich. Jesli NT to-
warzyszg inne czynniki ryzyka udaru: niewydolnos¢
serca, wiek 65+, choroba naczyniowa, cukrzyca, pte¢
zefiska, udar/TIA w wywiadzie, nalezy wdrozy¢ tera-
pi¢ przeciwkrzepliwa (I klasa). Przy wdrazaniu terapii
przeciwkrzepliwej preferowane s3 — przed warfa-
ryna czy acenokumarolem — leki przeciwkrzepli-
we niebedace antagonistami witaminy K (NOAG:,
non-VKA oral anticoagulants): apikasban, dabigatran
riwaroksaban lub edoksaban (niedostgpny w Polsce).
Brakuje wystarczajacych danych wskazujacych na
przewagg jednego z NOAC u chorych z izolowanym
NT. Przy stosowaniu NOACs obowiazuje kontrola
czynnosci nerek. Nadci$nienie tetnicze jest nie tylko
waznym czynnikiem ryzyka powiklan zakrzepowo-
-zatorowych u chorych z migotaniem przedsionkéw,
ale najwazniejszym modyfikowalnym czynnikiem
ryzyka krwawienia u pacjentéw z migotaniem przed-
sionkéw leczonych przeciwkrzepliwe, zwlaszcza jesli
SCT wynosi powyzej 160 mm Hg. Protekcja powi-
kfari krwotocznych w tej grupie pacjentéw polega na
starannej kontroli CT ponizej 140/90 mm Hg, najle-
piej ponizej 130/80 mm Hg. U wigkszosci pacjentéw
2 NT w przebiegu migotania przedsionkéw wystepu-
je szybka odpowiedz komér i w tej grupie zaleca si¢
zastosowanie -adrenolitykéw badz niedihydropiry-
dynowych antagonistéw wapnia (werapamil, diltia-
zem). Wybierajac f-adrenolityk, nalezatoby kierowa¢
sic wplywem na zwolnienie przewodzenia bodzcéw
w wezle przedsionkowo-komorowym, wowczas bi-
soprolol bylby korzystniejszy od f-adrenolitykéw
dziatajacych wazodylatacyjnie. Warto zauwazy¢, ze
istnieja leki ztozone (B-adrenolityk + inny lek hi-
potensyjny) pozwalajace na jednoczesng kontrolg
CT i kontrolg czgstoéci skurczu komér w przebie-
gu migotania przedsionkéw. U chorych z uposle-
dzong funkcja skurczowa lewej komory nie zaleca
si¢ niedihydropirydynowych antagonistéw wapnia.
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U tych pacjentéw w celu skutecznej kontroli czgsto-
$ci rytmu komér naleiy zastosowaé f-adrenolityk,
ewentualnie w polaczeniu z digoksyna. U chorych
z NT, przerostem migs$nia lewej komory i wysokim
ryzykiem sercowo-naczyniowym inhibitory uktadu
RAA opézniaja wystapienie pierwszego epizodu mi-
gotania przedsionkéw, natomiast nie zapobiegaja ich
nawrotom u chorych z napadowym lub przetrwatym
migotaniem przedsionkéw. U pacjentéw z migota-
niem przedsionkéw wybér terapii hipotensyjnej de-
terminujg rowniez schorzenia towarzyszace, takie jak:
choroba wieicowa, niewydolno$¢ serca, cukrzyca,
PChN, podeszty wiek, otylos¢. Terapia bywa réwniez
uzalezniona od intencji terapeutycznej w stosunku
do arytmii. Wobec wysokiej klasy zaleceri oraz co-
raz wickszej dostgpnosci do procedur elektrofizjolo-
gicznych (ablacji podtoza migotania przedsionkéw)
powoli traca na znaczeniu leki przeciwarytmiczne
(amiodaron, propafenon, sotalol) stosowane w kon-
troli rytmu zatokowego. Propafenon nie powinien
by¢ stosowany u chorych z cigzka organiczng choroba
serca, u chorych z przerostem migénia lewej komory
nie nalezy stosowaé sotalolu, u chorych z obnizo-
ng frakcja wyrzutows lewej komory — werapamilu
i diltiazemu.

Podsumowujac, u chorych z NT nalezy czynnie
poszukiwaé bezobjawowego migotania przedsion-
kéw.

U kazdego pacjenta z rozpoznanym NT i mi-
gotaniem przedsionkéw nalezy rozwaza¢ wlaczenie
antykoagulacji, preferujac przy tym NOAC.

Terapi¢ NT u chorych z migotaniem przedsion-
kéw prowadzi si¢ wedtug ogélnych zasad. Skuteczna
kontrola CT u chorych z migotaniem przedsionkéw,
leczonych antykoagulacyjnie, zapobiega udarom
niedokrwiennym i udarom krwotocznym. Nalezy
preferowa¢ SPB zawierajace f-adrenolityk i inny lek
hipotensyjny.

Duze ryzyko krwawienia nie stanowi przeciw-
wskazania do antykoagulacji, ale jest wskazaniem do
modyfikacji czynnikéw ryzyka krwawieri (kontrola
CT, TTR > 70%, unikanie niesteroidowych lekéw
przeciwzapalnych, lekéw przeciwplytkowych, ograni-
czanie spozycia alkoholu.

Podstawowe zasady terapii NT u chorych z powi-
kfaniami sercowymi przedstawiono w tabeli XXVIIL.

5.13. Nadci$nienie tetnicze po przebytym
udarze mézgu

Skuteczna terapia hipotensyjna zmniejsza ryzyko
udaru mdzgu efektywniej niz choroby niedokrwien-
nej serca, niezaleznie od rodzaju leczenia. Metaana-
lizy wskazujg jednak, ze -adrenolityki zmniejszaja
ryzyko udaru mdzgu mniej efekeywnie, cho¢ dane

te opieraja si¢ na atenololu, a nie na nowoczesnych
B-adrenolitykach kardioselektywnych, a tym bardzie]
wazodylatacyjnych. Z kolei antagonisci wapnia bar-
dziej efektywnie redukujg ryzyko udaru mézgu niz
inne grupy lekéw hipotensyjnych.

W okresie 1-2 tygodni (wedlug zalecen
ESC/ESH 2018 w okresie kilku dni) po przebytym
udarze, a wezesniej po incydencie TIA, nalezy dazy¢
do normalizacji CT na zasadach ogélnych (doce-
lowe wartosci CT < 130/80 mm Hg powinny by¢
osiagane powoli, pod warunkiem dobrej tolerancji).
Dotychczasowe dane wskazuja na skutecznos¢ diu-
retykéw tiazydopodobnych (indapamid w badaniu
PATS i w polaczeniu z perindoprilem w badaniu
PROGRESS) i sartanéw (eprosartan w badaniu
MOSES) w prewencji wtérnej udaru mézgu, choé
we wszystkich tych badaniach docelowe CT wy-
nosito ponizej 140/90 mm Hg. Wyniki nowszego
badania dotyczacego udaréw lakunarnych sugeruja
korzysci ze zmniejszenia CT do wartoéci ponizej
130/80 mm Hg. Wskazane jest wykonanie pré-
by ortostatycznej u pacjenta z przebytym udarem
mézgu podczas kazdej wizyty w celu unikniccia
nadmiernych spadkéw CT.

Jednoznacznie nie udokumentowano wplywu te-
rapii hipotensyjnej na nasilenie demencji naczynio-
wej. Jedna z metaanaliz sugeruje zmniejszenie ryzyka
wystapienia otepienia i zaburzend funkcji poznaw-
czych 0 9% pod wplywem leczenia hipotensyjnego.

Nie nalezy zapominaé o podstawowych elemen-
tach profilakeyki wtérnej udaru mézgu, takich jak:
zmiana trybu zycia i leczenie czynnikéw ryzyka, le-
czenie antykoagulacyjne, stosowanie lekéw przeciw-
plytkowych i leczenie chirurgiczne zwezenia t¢tnic
szyjnych.

Wyniki nielicznych badan dotyczacych terapii
hipotensyjnej w ostrej fazie udaru mézgu sa niejed-
noznaczne. Przyjeto, ze niezaleznie od typu udaru
w ostrej fazie nalezy interweniowal jedynie, gdy
warto$ci CT przekraczajg 220 i/lub 120 mm Hg,
a lekiem z wyboru jest w takiej sytuacji labeta-
lol (poniewaz jest trudno dostepny, stosuje si¢ leki
podawane dozylnie o posrednim czasie dzialania).
Ciénienie nalezy obniza¢ powoli do wartosci oko-
to 170-180/110 mm Hg. W badaniu SCAST nie
stwierdzono jednak istotnego wplywu leczenia hi-
potensyjnego w ostrej fazie udaru na incydenty ser-
cowo-naczyniowe, w tym na ponowny udar mozgu.

Leczenie fibrynolityczne moze by¢ stosowane,
jesli wartosci CT sg nizsze niz 185/110 mm Hg.
W 2. dobie po udarze mozna rozpoczaé leczenie NT,
jesli wartosci CT przekraczajg 180 i/lub 120 mm Hg.

Podstawowe zasady terapii NT u chorych po uda-
rze mézgu przedstawiono w tabeli XXIX.
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Tabela XXVIII. Podstawowe zasady terapii nadci$nienia tetniczego u chorych z powiktaniami sercowymi

W terapii hipotensyjnej u pacjentow z ryzykiem wystapienia migotania przedsionkéw de novo lub nawrotu migotania mozna rozwazy¢ zastosowanie
ACE- lub sartanu, a przy wspétistnieniu niewydolnosci serca — eplerenonu

ACE-| (angiotensin-converting enzyme inhibitor) — inhibitor konwertazy angiotensyny; CT — ci$nienie tgtnicze

Tabela XXIX. Podstawowe zasady terapii nadcisnienia tetniczego u chorych po udarze mézgu

Wskazane jest wdrozenie podstawowych elementéw profilaktyki wtdrnej, takich jak: zmiana trybu zycia i leczenie czynnikéw ryzyka, leczenie
antykoagulacyjne, stosowanie lekdw przeciwptytkowych, leczenie chirurgiczne zwezenia tetnic szyjnych (jesli sa wskazania do zabiegu)

Nadcisnienie w ostrej fazie udaru powinno by¢ leczone jedynie, gdy CT przekracza 220/120 mm Hg

ACE-| (angiotensin-converting enzyme inhibitor) — inhibitor konwertazy angiotensyny; CT — ci$nienie tgtnicze

5.14. Inne sytuacje szczegblne towarzyszace
nadci$nieniu tetniczemu

5.14.1. Nadcisnienie tetnicze z dysfunkcjg
seksualng

Zaburzenia erekeji u pacjentéw z NT wystepuja
czgéciej niz u osob z prawidlowymi wartosciami CT.
Dysfunkgja seksualna obniza jako$¢ zycia pacjentéw
i uznaje si¢ ja za niezalezny czynnik ryzyka sercowo-
-naczyniowego oraz wezesny wyktadnik toczacego
si¢ procesu miazdzycowego. Jednoczesnie zaburze-
nia seksualne pojawiajace si¢ w trakcie leczenia hi-
potensyjnego sa istotnym czynnikiem wplywajacym
negatywnie na przestrzeganie zalecei i kontynuacje
terapii.

W licznych badaniach wykazano, ze terapia hi-
potensyjna oparta na starszej generacji diuretykéw
i f-adrenolitykéw zwicksza ryzyko zaburzen erekgji
u mezezyzn. W poréwnaniu z tymi lekami nowsze
grupy lekéw hipotensyjnych, sartany i ACE-I, maja
neutralny lub nawet korzystny wplyw na erekeje.

W razie koniecznosci zastosowania -adrenolityku,
preferowany jest nebiwolol, ktéry w przeciwienistwie
do innych klasycznych B-adrenolitykéw ma wiasci-
wosci wazodylatacyjne zwigzane z uwalnianiem tlen-
ku azotu. W kilku badaniach wykazano, ze nebiwolol
w mniejszym stopniu wplywa na zaburzenia erekgji
u mezczyzn.

5.14.2. Nadcisnienie tetnicze i przewlekta
obturacyjna choroba ptuc

Wspétwystgpowanie NT i POChP znaczaco
zwicksza ryzyko sercowo-naczyniowe. Dotychczas
nie przeprowadzono badan klinicznych poréwnuja-
cych wplyw leczenia nadcisnienia tgtniczego opar-
tego na réznych lekach hipotensyjnych na odlegte
rokowanie u pacjentdw z towarzyszaca POChP. Tym
niemniej mechanizm dziatania niekt6rych grup lekéw
hipotensyjnych nakazuje zachowanie ostroznosci przy
stosowaniu ACE-I (mechanizm bradykininowy, kaszel
prowokujacy spazm oskrzelowy) i S-adrenolitykéw
(spazm oskrzelowy, obnizenie parametréw wenty-
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lacyjnych pluc, ostabienie dziatania f-mimetykéw).
W przypadku koniecznosci wlaczenia leku z tej drugiej
grupy wybér preparatu musi by¢ szczegélnie staranny.
Nalezy rozwazy¢ kardioselektywnos¢ lub dodatkowe
wiasciwosci ochronne, a takze zalecang dawke, by zmi-
nimalizowaé wplyw na parametry wentylacyjne pluc.
Wykazano, ze u chorych z POChP -adrenolityki kar-
dioselektywne zmniejszaja $miertelnos¢ u pacjentow
z powiklaniami sercowymi. W mniejszym stopniu
zastrzezenie budzi stosowanie diuretykow (synergi-
styczne z POChP dziatanie wywolujace zasadowice
metaboliczng i obnizajace st¢zenie potasu, podobnie
jak kortykoidy i f-mimetyki, zaggszczenie wydzieliny
w oskrzelach). Bezpieczne leki hipotensyjne u pacjen-
téw z POChP to antagonisci wapnia i sartany.

5.14.3. Nadcisnienie tetnicze i jaskra

Zalecenia w tym skojarzeniu choréb nie ulegly
zmianie w stosunku do wytycznych PTNT 2015.
Najbezpieczniejszymi lekami hipotensyjnymi, ktére
nie wiazg si¢ ze wzrostem ryzyka wystapienia i pro-
gresji jaskry, sa $-adrenolityki.

Wsréd czynnikéw ryzyka wystapienia jaskry
oprécz wysokiego CT coraz czgsciej zwraca si¢ uwage
na niedocisnienie systemowe, ktére moze prowadzié
do zmniejszenia perfuzji na tarczy nerwu wzrokowe-
go i wywolywaé zmiany o charakterze jaskrowym.
Wydaje si¢, ze niedocisnienie systemowe jest znacz-
nie istotniejszym czynnikiem ryzyka progresji zmian
w polu widzenia niz NT. Intensywne leczenie hipo-
tensyjne moze prowadzi¢ do progresji jaskry. Jako
niekorzystny efekt terapii hipotensyjnej podkresla
si¢ przede wszystkim nadmierny nocny spadek CT
i wtérne obnizenie perfuzji ocznej. U pacjentéw z ja-
skrg wieczorne dawkowanie lekéw hipotensyjnych
jest przeciwwskazane, o ile ABPM nie wykaze bardzo
wysokich wartoéci CT w nocy.

5.14.4. Nadcisnienie tetnicze i dna moczanowa
Lekiem hipotensyjnym zmniejszajacym hiperury-
kemig jest losartan (w badaniu LIFE mogto to mie¢
znaczenie dla redukgji ryzyka sercowo-naczyniowego),
jednak z uwagi na krétki okres dziatania i mata do-
stepnos$¢ w SPC nie jest juz uwazany za lek preferowa-
ny w terapii NT u pacjentéw ze wspélistniejacg dng
moczanows. Nie ma jednak przeciwwskazan do sto-
sowania innych sartanéw, ACE-I oraz antagonistéw
wapnia w przypadku towarzyszacej hiperurykemii.
Niewskazane natomiast jest stosowanie lekéw zwigk-
szajacych stezenie kwasu moczowego, gtéwnie diure-
tykéw tiazydowych/tiazydopodobnych i w mniejszym
stopniu f-adrenolitykéw. Stosowanie allopurinolu,
dotychczas ograniczone do przewleklej prewenciji
wtérnej atakéw dny moczanowej, staje si¢ coraz bar-

dziej rozpowszechnione u pacjentéw z bezobjawowa
hiperurykemia w przebiegu NT z wysokim ryzykiem
sercowo-naczyniowym (patrz rozdziat Terapia pozahi-
potensyjna — leczenie hipourykemiczne).

5.14.5. Nadcisnienie tetnicze i tagodny przerost
gruczolu krokowego

W terapii hipotensyjnej u mezczyzn z fagodnym
przerostem prostaty lekarz powinien kierowad sig
ogdlnymi zasadami leczenia NT u o0séb w pode-
sztym wieku z uzyciem podstawowych grup lekéow,
a wezesniejsze zalecenia rozpoczynania terapii od o 1-
adrenolityku nie obowiazuja po badaniu ALLHAT.
W przypadku ustalonej terapii N'T decyzja o zastoso-
waniu & 1-adrenolityku ze wzgledu na poprawe mik-
cji powinna naleze¢ do urologa z uwzglednieniem
bardziej bezpiecznych kardiologicznie preparatéw
uroselektywnych (np. tamsulosyny). a1-adrenolityki
nieselektywne (np. doksazosyna) naleza do przydat-
nych lekéw obecnie IV-V wyboru w terapii hipo-
tensyjnej w opornym NT (ASCOT, PATHWAY-2).

5.14.6. Nadcisnienie tetnicze a tuszczyca

Nadci$nienie tetnicze u chorych na tuszczyce
wystepuje czesciej niz w populacji ogdlnej. Czeé-
ciej obserwuje si¢ réwniez opornos¢ NT na leczenie.
W patogenezie NT u chorych na tuszczycg uczest-
niczy migdzy innymi ogélnoustrojowy stan zapalny.
U chorych na tuszezyce z niepowiklanym chorobg
niedokrwienna serca i NT nalezy unika¢ stosowania
antagonistow receptoréw f-adrenergicznych. Leki te
moga bowiem zaostrzy¢ przebieg tuszczycy.

5.14.7. Nadcisnienie tgtnicze w okresie
okotooperacyjnym

Nadci$nienie tgtnicze 1. i 2. stopnia nie wymaga
opéznienia zabiegu operacyjnego. U pacjenta z NT
3. stopnia zabieg operacyjny, o ile nie jest pilny, na-
lezy odroczy¢ do czasu normalizacji CT. Nie nalezy
dazy¢ do petnej normalizacji CT w okresie przedope-
racyjnym poprzez intensyfikacje dotychczasowej te-
rapii. Warto$ci docelowe moga miesci¢ si¢ w zakresie
140-160/90-100 mm Hg (dodatkowy ,hipotensyj-
ny” wplyw anestetykéw). Powinno si¢ natomiast uni-
ka¢ duzych wahan okotooperacjnych wartosci CT.

Zasadniczo nalezy kontynuowa¢ dotychczasows
terapi¢ hipotensyjng z zachowaniem porannej dawki
wickszosci lekéw hipotensyjnych. Jezeli to motzliwe,
nalezy uwzgledni¢ odstawienie diuretykéw 2-3 dni
wezesniej (potencjalnie niekorzystny wplyw zwiazany
z utrata plynéw i hipopotasemia) w przypadku ciez-
szych operacji, ewentualnie lekéw hamujacych uktad
RAA w dniu operadji (ostatnia dawka przyjeta dzien
przed operacja). W ostatnich latach przedmiotem kon-

www.ntwp.viamedica.pl



Zasady postgpowania w nadcis$nieniu tetniczym — 2019 rok

trowersji jest stosowanie (-adrenolitykéw w okresie
okotooperacyjnym. Potencjalne korzysci ze stosowania
tych lekéw odnosza si¢ jedynie do chorych po przeby-
tym zawale serca lub z niewydolnoscig serca, a wige do
pacjentéw, u kedrych istniejg wskazania do przewlekte-
go stosowania lekéw tej grupy. U pozostatych chorych
rozpoczynanie leczenia f-adrenolitykiem, szczeg6lnie
na kilka dni przed operacja, moze wigza¢ si¢ z wyz-
szym ryzykiem zgonu. W ostatnich wytycznych ESC
wickszgq wage przywiazuje sic do okolooperacyjnego
stosowania statyn niz $-adrenolitykéw.

5.14.8. Nadcisnienie tetnicze u pacjenta
onkologicznego

Nadci$nienie t¢tnicze jest najczgstszym rozpozna-
niem sercowo-naczyniowym u chorych onkologicz-
nych. Stwierdza si¢ je u jednej trzeciej pacjentéw. Jest
to wynik nie tylko rozpowszechnienia NT w okre-
Slonych grupach wiekowych, ale réwniez pochodna
stosowania dwdch grup szeroko implementowanych
lekéw przeciwnowotworowych: inhibitoréw $ciezki
VEGF (bewacyzumab, sorafenib, sunitynib, pazo-
panib) oraz inhibitoréw proteasoméw (karfilzomib).
Pierwsza grupa lekéw hamuje produkgje tlenku azo-
tu w $cianie naczyniowej tetnic, druga natomiast
zmniejsza odpowiedz wazodylatacyjng na acetylocho-
ling, faworyzujac wazospazm naczyniowy wzgledem
wazodylatacji. Zjawisko wzrostu CT u pacjentéw
przyjmujacych te leki dotyczy nawet 30% chorych,
a wzrosty obserwuje si¢ czgsto w pierwszych miesia-
cach terapii. U chorych, u ktérych rozwingto si¢ NT,
oraz u pacjentéw, u kedrych ci$nienie tetnicze rozkur-
czowe wzrosto 0 20 mm Hg i wigcej w stosunku do
wartosci sprzed rozpoczecia terapii przeciwnowoto-
worowej, nalezy wdrozy¢ lub zintensyfikowad terapig
hipotensyjna, preferujac leki hamujace uktad RAA
oraz antagonistéw wapnia.

Nalezy stosowa¢ dhp antagonistéw wapnia, po-
niewaz inne leki (diltiazem, werapamil), blokujac
izoenzym CYP3A4 zaangazowany w metabolizm na
przyktad sorafenibu, moga zwigkszac jego stezenia we
krwi, a nawet prowadzi¢ do bezposredniej toksycz-
nosci. Dowody z badan przedklinicznych (kaptopril,
perindopril, zofenopril) i klinicznych (perindopril)
dotyczace przeciwnowotworowej aktywnosci ACE-I
wskazuja nie tylko na bezpieczenistwo, ale takze do-
datkowe korzysci ze stosowania ACE-I w terapii NT
u pacjentéw onkologicznych.

W zwiazku z postgpem leczenia onkologicznego
i og6lna poprawa rokowania/przezywalnosci w wielu
nowotworach, tak jak w przypadku innych pacjen-
tow z NT, w terapii przewleklej powinno si¢ czesciej
wybiera leki nowsze, pozbawione czgéci dziatari nie-
pozadanych charakterystycznych dla lekéw starszych.

5.15. Oporne nadcisnienie t¢tnicze
Algorytm postgpowania u pacjentéw z podejrze-

niem opornego NT przedstawiono na rycinie 8.
Oporne NT definiuje si¢ jako niedostateczng kon-

trole CT (utrzymywanie si¢ wartosci CT > 140/90

mm Hg) przy stosowaniu 3 lekéw (w tym diurety-

ku), whasciwie skojarzonych i w petnych dawkach,

potwierdzone w badaniu ABPM, po wykluczeniu
nieprzestrzegania zaleceni terapeutycznych.

Tak zdefiniowane oporne NT jest czgstym prob-
lemem klinicznym. Obnizenie docelowych wartoci
CT (< 130/80 mm Hg) sprawia, ze warto rozwazy¢
zmiang tej definicji — utrzymywanie si¢ wartosci
CT 2 wartoéci docelowych dla danego wieku pa-
cjenta przy stosowaniu 4 lekéw, w tym antagonisty
aldosteronu. W niniejszych wytycznych nie wpro-
wadzono tej zmiany ze wzgledu na obowiazujacy
dokument europejski ESC/ESH 2019. W Polsce
liczbg pacjentéw z opornym NT mozna oszacowaé
na 10-13% populacji ogdlnej chorych leczonych
z powodu NT. Przy przyjeciu nizszych docelowych
warto$ci CT odsetek ten bylby wigkszy. U chorych
zopornym NT ryzyko sercowo-naczyniowe jest wyz-
sze niz u chorych z prawidlowo kontrolowanym NT.
Ryzyko sercowo-naczyniowe wiaze si¢ takze z liczba
stosowanych lekéw hipotensyjnych.

Najczgsciej obserwuje si¢ pozorng opornos¢ NT
na leczenie wynikajaca z nastepujacych przyczyn:

— nieprzestrzeganie zalecenl terapeutycznych;

— niewlasciwe leczenie — zbyt male dawki lekéw,
brak diuretyku w terapii skojarzonej;

— wzrost CT mierzonego w warunkach klinicznych
(efeke biatego fartucha);

— bfedy w pomiarze CT;

— nadcisnienie rzekome.

Najczestsze mozliwe do zdefiniowania i czgsto
do usuniecia przyczyny opornosci na leczenie to:

1. Brak modyfikacji stylu zycia, w tym: przyrost
masy ciata, spozywanie znacznych ilosci alko-
holu.

2. Przyjmowanie lekéw i substancji powodujacych
wzrost CT (np. niesteroidowe leki przeciwzapal-
ne, glikokortykosteroidy, kokaina, lukrecja itp.).

3. Nierozpoznana wtérna postaé NT. Czeste przy-
czyny: obturacyjny bezdech senny, choroby ne-
rek, pierwotny hiperaldosteronizm, zwezenie tet-
nicy nerkowej.

4. Przeciazenie objetosciowe spowodowane nieod-
powiednim leczeniem diuretykami, post¢pujaca
dysfunkeja nerek, znacznym spozyciem sodu.

5. Zaawansowane i nieodwracalne uszkodzenia na-
czyfi prowadzace do istotnego zwickszenia sto-
sunku grubosci $ciany do $wiatla tgtniczek lub tez
obnizenia rozciagliwosci duzych tetnic.
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Potwierdz oporne nadcisnienie tetnicze

CT gabinetowe = 140/90 mm Hg i przepisane
3 leki hipotensyjne w petnych dawkach, w tym diuretyk

v

Wyklucz pseudooporne nadcisnienie tetnicze

Czy pacjent przestrzega zalecen dotyczacych leczenia?
Ocena pomiaréw domowych, wykluczenie efektu biatego
fartucha na podstawie ABPM

.

Zmodyfikuj odwracalne elementy stylu zycia

Otytos$¢, brak aktywnosci fizycznej, nadmierne spozycie
alkoholu, soli, dieta ubogoresztkowa

-

Wyeliminuj lub zminimalizuj interakcje lekowe

Niesteroidowe leki przeciwzapalne
Sympatykomimetyki

Stymulanty

Doustne leki antykoncepcyjne
Lukrecja, narkotyki

v

Przeprowadz badanie przesiewowe w kierunku wtérnych
postaci nadcisnienia

— obturacyjny bezdech senny (chrapanie, nadmierna senno$¢
w ciggu dnia)

— pierwotny aldosteronizm (hipokalemia spontaniczna,
stabo$¢ migsni)

— przewlekta choroba nerek (klirens kreatyniny < 30 ml/min)

— zwegzenie tetnicy nerkowej (mtoda kobieta, obecnosé
miazdzycy, pogorszenie funkcji nerek)

— pheochromocytoma (nadci$nienie napadowe, kotatanie
serca, bol glowy)

— zespdt Cushinga (twarz ksigzycowata, otyto$¢ centralna,
rozstepy skorne)

— koarktacja aorty (réznice tetna na tetnicy ramieniowej
i udowej, szmer skurczowy)

-

Leczenie farmakologiczne (intensyfikacja)

— dofacz antagoniste aldosteronu (spironolakton)

— dotacz lub zamien na diuretyk petlowy (torasemid),
szczegdlnie u pacjentow z przewlekig choroba nerek
i/lub z objawami retencji sodu i wody

— dotacz az-adrenolityk i/lub S-adrenolityk

— stosuj leki o réznych mechanizmach dziatania, 2 X dziennie

Skieruj do specjalisty

— w przypadku podejrzenia nadci$nienia wtdérnego,
gdy nadci$nienie pozostaje niekontrolowane
po 6 miesigcach leczenia

0srodki hipertensjologiczne

— potwierdzenie/wykluczenie nadci$nienia wtérnego
— dalsza intensyfikacja leczenia farmakologicznego
w Poradni Nadci$nienia Tetniczego
— rozwazenie denerwacji tetnic nerkowych w o$rodku
referencyjnym

Rycina 8. Algorytm postepowania u pacjentéw z podejrzeniem opornego nadci$nienia tetniczego. CT — ci$nienie tetnicze

Czgsto$¢ prawdziwego opornego N'T, po odrzuce-
niu tych czgsto trudnych do wyeliminowania przy-
czyn, jest znacznie mniejsza. U pacjentdw z prawdzi-
wym opornym NT wartosci SCT na ogét sg bardzo
wysokie, stwierdza si¢ u nich znaczny przerost lewe;
komory serca oraz uposledzona funkgje nerek.

5.15.1. Terapia hipotensyjna opornego
nadcisnienia tgtniczego

Zalecanym i skutecznym schematem tréjleko-
wej terapii hipotensyjnej jest lek hamujacy ukfad
RAA, diuretyk tiazydowy/tiazydopodobny oraz an-
tagonista wapnia, preferencyjnie w postaci SPC.
U czesci chorych z opornym NT zamiana dotych-
czas stosowanych lekéw na rekomendowany sche-

mat tréjlekowy moze wigzaé si¢ z poprawa kontroli
CT. W przypadku opornego NT znana jest dobra
odpowiedZ na zastosowanie w nastgpnym kroku
antagonisty receptoréw mineralokortykoidowych,
szczegblnie spironolaktonu, nawet w niskich daw-
kach 25-50 mg/d. W badaniu PATHWAY-2 wy-
kazano, ze zastosowanie spironolaktonu wiaze si¢
z wigkszym efektem hipotensyjnym niz podawanie
bisoprololu lub doksazosyny. W razie nietoleranciji
spironolaktonu mozna zamieni¢ go na eplerenon.
Spadek wartosci CT w odpowiedzi na podanie an-
tagonisty aldosteronu mozna przypisaé obnizeniu
stezenia aldosteronu, ktéry w przypadku opornego
NT czgsto jest podwyzszony na skutek ponownego
wzrostu wydzielania aldosteronu po wstgpnej reduk-
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Tabela XXX. Podstawowe zasady terapii hipotensyjnej u pacjentéw z opornym nadci$nieniem tetniczym

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

W wyjatkowych przypadkach rzeczywistego opornego nadcisnienia tetniczego, po wyczerpaniu wszystkich powyzszych zalecen farmakoterapii,

mozna rozwazy¢ procedury inwazyjne (denerwacja tetnic nerek)

RAA — renina-angiotensyna—aldosteron

¢ji spowodowanej zablokowaniem uktadu RAA czy
na skutek nierozpoznanego pierwotnego aldosteroni-
zmu niewielkiego stopnia. W kolejnym kroku nalezy
zastosowaé diuretyk petlowy, szczegélnie torasemid,
dolaczajac go do leku tiazydowego/tiazydopodob-
nego lub zamieniajac, zwlaszcza przy uposledzonej
funkgji nerek, a obowiazkowo u chorych z obnizo-
nym przesaczaniem kigbuszkowym (eGFR < 30 ml/
/min/1,73 m®). Dalsza intensyfikacja leczenia polega
na dofaczeniu a-1-adrenolityku — doksazosyny lub
p-adrenolityku — bisoprololu. Przy wyborze leku
B-adrenolitycznego mozna réwniez rozwazy¢ prepa-
rat o whasciwosciach naczyniorozszerzajacych (nebi-
wolol w dawce 10 mg). Zwraca si¢ uwagg, ze w lecze-
niu opornego NT skuteczne moga by¢ niektdre leki
starszej generacji, tzn. leki bezposrednio rozszerzajace
tetniczki — dihydralazyna, lub dziatajace osrodkowo
— klonidyna. W przypadku opornego NT czgsto
konieczne jest stosowanie lekéw dwa razy na dobe.

Algorytm terapii hipotensyjnej w opornym NT
przedstawiono w tabeli XXX.

5.16. Ablacja tetnic nerkowych (denerwacja
nerek)

Wyniki badai eksperymentalnych i klinicznych
wskazuja, ze uszkodzenie aferentnych i eferentnych
widkien nerkowych korzystnie moduluje mechani-
zmy patofizjologiczne uczestniczace w patogenezie
NT, ostatecznie prowadzac do redukgji CT. Wyniki
badania pilotowego Symplicity HTN-1 i badania
randomizowanego Symplicity HTN-2 udokumento-
waly duza skutecznos¢ denerwacji nerek w kontroli
CT u chorych z opornym NT. Niemniej na podsta-
wie stopnia denerwacji nerek ocenionego za pomo-
ca nerkowego uwalniania noradrenaliny wykazano
jedynie czgsciowa (47%) skuteczno$¢ zabiegu. Efekt
hipotensyjny denerwacji nerek zostal zakwestiono-

wany po opublikowaniu wynikéw duzego badania
Symplicity HTN-3, przeprowadzonego w Stanach
Zjednoczonych, obejmujacego chorych z opornym
NT, ktérych losowo przydzielano do grupy dener-
wadji nerek i grupy tak zwanego pozorowanego za-
biegu. Po 6 miesigcach obserwacji nie stwierdzono
znamiennej réznicy w redukeji CT pomiedzy bada-
nymi grupami. Doktadna analiza protokotu badania
wykazata wiele istotnych ograniczen tego badania
(m.in. brak do$wiadczenia w wykonywaniu zabiegu
denerwagji nerek, o czym $wiadczy liczba 111 opera-
toréw wykonujacych zabieg w 88 o$rodkach Stanéw
Zjednoczonych, modyfikacj¢ lekéw hipotensyjnych
u 40% chorych przed oceng pierwotnego punku
koricowego, brak petnej ablacji tetnic nerkowych
u 70% leczonych chorych oraz brak metod weryfiku-
jacych skuteczno$¢ denerwacji nerek), ktére istotnie
przyczynily si¢ do braku réznic SCT pomiedzy grupa
badang i grupa kontrolng. Jednoczesnie ukazaly si¢
wyniki badan autopsyjnych, ktére wskazujg na znacz-
ng zmienno$¢ osobnicza unerwienia nerek oraz wiek-
sza skuteczno$¢ zabiegu, gdy denerwacja obejmowata
caly obwdd naczynia, gtéwne tetnice nerkowe, czgé¢
dystalna tetnicy oraz jej rozgalezienia wraz z tetni-
cami dodatkowymi, co stanowi pewne wyzwanie,
jesli chodzi o cewniki do ablacji nerek i ich rozmiar
w stosunku do $rednicy naczynia. Wyniki randomi-
zowanego badania PRAGUE-15 wykazaly, ze de-
nerwacja tgtnic nerkowych jest tak samo skuteczna
w obnizaniu CT jak dotaczenie spironolaktonu, nie-
mniej w subanalizie tego badania stwierdzono, ze
u 39% chorych wystgpowata nictolerancja leczenia
spironolaktonem, co przewyzsza powszechnie zgla-
szane dziatania niepozadane podczas przyjmowania
tego leku (10-30%). W kolejnym randomizowanym
badaniu DENERHTN wykazano przewage dener-
wadji nerek w redukgji CT (o0 5,9 mm Hg) u chorych

www.ntwp.viamedica.pl

43



nadcisnienie tetnicze w praktyce rok 2019, tom 5, nr 1

44

z opornym NT w poréwnaniu z grupa kontrolna,
przy zastosowaniu takiego samego schematu leczenia
hipotensyjnego w obu grupach. Wyniki tych badan
oraz wiedza na temat anatomii tgtnic nerkowych
zostaly uwzglednione w protokotach badad 2.0
(SPYRAL HTN-ON MED, SPYRAL HTN-OFF
MED oraz RADIANCE-HTN SOLO), w ktérych
chorych losowo przydzielano do grupy denerwaciji
nerek i zabiegu pozorowanego. Do badania SPYRAL
HTN-OFF kwalifikowano chorych z gabinetowym
SCT wynoszacym 150 mm Hg i wigcej, ale nieprze-
kraczajacym 180 mm Hg i RCT réwnym 90 mm
Hg lub wyiszym (potwierdzone w ABPM), kt6rzy
nie przyjmowali lekéw hipotensyjnych lub u keérych
mozna bylo leki te zupetnie odstawi¢. Po 3 miesia-
cach obserwacji wykazano réznicg w redukeji CT
w pomiarze ABPM (-5,0 mm Hg w 24-godz. pomia-
rze SCT i 4.4 mm Hg w 24-godz. pomiarze RCT)
pomiedzy obiema grupami na korzys¢ denerwacji
nerek. Te same wartoéci CT stanowily kryterium
wlaczenia do badania SPYRAL HTN-ON MED,
jednakze w tym badaniu chorzy przyjmowali 1-3 leki
hipotensyjne przez okres co najmniej 6 tygodni. Po 6
miesigcach obserwacji denerwacja tgtnic nerkowych
gtéwnych i ich odgalezien prowadzita do wigkszej
redukgji SCT i RCT w poréwnaniu z zabiegiem po-
zorowanym (Srednia réznica migdzy grupami w po-
miarze ABPM wynosita =7,4 mm Hg dla $redniego
SCT i 4,1 mm Hg dla RCT). W zadnym z badan
nie obserwowano dziatai niepozadanych zwigzanych
z zabiegiem. Nalezy podkredli¢, ze pomimo prze-
prowadzonych testéw na obecnos¢ zalecanych lekéw
odsetek pacjentéw przestrzegajacych przyjmowania
tabletek nie przekraczat 60%.

W odréznieniu od cewnika Symplicity za-
koriczonego czterema elektrodami, ktéry umoz-
liwia ablacje o czestotliwosci radiowej, w badaniu
RADIANCE-HTN SOLO denerwacja nerek pole-
gata na ultradiwickowej ablacji uktadu tetniczego
nerek. Do badania wlaczono chorych z NT utrzy-
mujacym si¢ ponizej 170/105 mm Hg bez lekéw,
u keérych 4 tygodnie wezesniej odstawiono stoso-
wane maksymalnie 1-2 leki hipotensyjne. Po 2 mie-
sigcach obserwacji dzienna redukcja SCT w ABPM
wynosita —8,5 mm Hg w grupie, w ktdrej zastoso-
wano denerwacjg, w poréwnaniu z —2,2 mm Hg
w grupie kontrolnej. W dalszej obserwacji, pomiedzy
2.a5. miesiacem po zabiegu, chorzy z nadal utrzymu-
jacym si¢ CT powyzej 135/85 mm Hg w pomiarach
domowych otrzymywali kolejno amlodiping, ACE-I
lub sartan i hydrochlorotiazyd. Po 6 miesigcach
stwierdzono, ze w grupie, w ktdrej zastosowano de-
nerwacje, mniej chorych (65,2%) wymagato leczenia
farmakologicznego w poréwnaniu z grupg kontrolng

(84,5%). W grupie denerwacji obserwowano wigksza
redukcje SCT w ciagu dnia niz w grupie pozorowa-
nego zabiegu (-18,1 + 12,2 5. —15.6 + 13,2 mm Hg,
p = 0.024). Wyniki badan SPYRAL i RADIANCE-
HTN nie byly dostepne w momencie przygotowy-
wania nowych wytycznych ESC/ESH 2018, stad po-
zycja denerwacji nerek znalazta si¢ w zaleceniach eu-
ropejskich jako III klasa zaleceni (nierekomendowana
jako rutynowy zabieg w leczeniu NT). Wyniki badan
pilotazowych wskazuja na korzystny wplyw dener-
wagji nerek na poprawe profilu glikemii, wskaznika
bezdechu/sptyconego oddechu (AHI, apnea/hipopnea
index) u chorych z obturacyjnym bezdechem sennym
oraz funkeji nerek u chorych z PChN. Obecnie, do
czasu potwierdzenia dtugoterminowej skutecznosci
denerwagji nerek, zaleca si¢ pozostawienie kwalifika-
cji do tej procedury wyspecjalizowanym os$rodkom
hipertensjologicznym, a wykonanie zabiegu — dos-
wiadczonym kardiologom inwazyjnym.

5.17. Stany zagrozenia zycia

Sytuacje wymagajace szybkiej interwencji z powo-
du wysokiego CT (> 180 i/lub 120 mm Hg) dzieli
si¢ na stany nagtle i pilne.

5.17.1. Stany nagle (emergency)

Stany nagte obejmuja sytuacje, w ktorych znacz-
nie podwyzszonym wartosciom CT towarzysza ostre
powiklania stanowiace bezposrednie zagrozenie zycia.
Typowe prezentacje stanéw naglych w NT to:

1. Pacjenci ze zlosliwym NT — zwykle z NT
3. stopnia zwigzanym ze zmianami na dnie oka
(wybroczynami i/lub obrzgkiem tarczy nerwu
wzrokowego), mikroangiopatia oraz rozsianym
wykrzepianiem wewnatrznaczyniowym, a takze
w niekedrych przypadkach encefalopatia, ostra
niewydolnoscia serca, ostrym pogarszaniem funk-
cji nerek. Znakiem rozpoznawczym tego stanu
jest martwica wiéknikowata matych tetnic i tgtni-
czek w obrebie nerek, siatkéwki i mézgu. Pojecie
ztosliwe” sugeruje bardzo zte rokowanie w przy-
padku braku odpowiedniego leczenia.

2. Pagjenci z cigzkim NT zwiazanym z innymi
stanami zagrozenia (zawal serca, ostry zespét
wiericowy, obrzek ptuc, udar, uraz glowy, rozwar-
stwienie aorty).

3. Pacjenci z ci¢zkim naglym wzrostem CT
w przebiegu guza chromochlonnego.

4. Pacjentki w ciazy z cigzkim NT lub stanem
przedrzucawkowym.

Najczgstsze objawy standéw naglych zaleza od
tego, ktére narzady zostaly dotknigte ostrymi po-
wiktaniami, lecz réwnie czgsto wystepuja béle glo-
wy, zaburzenia widzenia, bl w klatce piersiowej,

www.ntwp.viamedica.pl



Zasady postgpowania w nadcis$nieniu tetniczym — 2019 rok

Tabela XXXI. Badania diagnostyczne przy podejrzeniu stanu nagtego w nadcisnieniu tetniczym

Badania podstawowe niezaleznie od potencjalnych przyczyn

Hemoglobina, liczba ptytek, fibrynogen
Elektrolity
Kreatynina, eGFR

Wskaznik albumina/kreatynina
12-odprowadzeniowe badanie EKG

Badanie dna oka

Test cigzowy u pacjentek w wieku rozrodczym

Badanie ogdlne moczu (badanie osadu w kierunku erytrocytéw, leukocytow, wateczkow)

Szczegotowe badania zalezne od wskazan

Troponina, NT-proBNP
RTG klatki piersiowej

CT lub MRI mézgu (objawy ze strony OUN)

Echokardiografia (rozwarstwienie aorty, niewydolno$¢ serca, niedokrwienie)
Angio-CT klatki piersiowej i/lub jamy brzusznej (podejrzenie ostrej choroby aorty)

Badanie USG nerek (uposledzenie funkcji nerek lub podejrzenie zwezenia tetnicy nerkowej)
Badanie toksykologiczne moczu (podejrzenie stosowania metaamfetaminy lub kokainy)

Angio-CT — angiografia tomografii komputerowej; CT (computed tomography) — tomografia komputerowa; eGFR (estimated glomerular filtration rate) — szacunkowy wskaznik przesgczania
kigbuszkowego; MRI (magnetic resonance imaging) — obrazowanie metoda rezonansu magnetycznego; OUN — o$rodkowy ukiad nerwowy; NT-proBNP (N-terminal pro b-type natriuretic peptide)

— N-koncowy propeptyd natriuretyczny typu B

Tabela XXXII. Dozylne leki hipotensyjne dostepne w Polsce

Urapidil

Ebrantil 25 — 5 mg/ml (25 mg/5 ml) — amputki po 5 ml
Dawkowanie: 12,5-25 mg bolus, a nastepnie wlew 5-40 mg/min

Nitrogliceryna

Perlinganit — roztwor do infuzji i.v. 1 mg/ml (10 mg/10 ml) — amputki po 10 ml
Nitracor — roztwor do wlewu i.v. 2 mg/ml (10 mg/5 ml) — amputki po 5 ml
Dawkowanie: 5 mg i.v,, a nastepnie 4 mg/godz. i.v. we wlewie ciagtym

Esmolol

Esmocard — 100 mg/10 ml — 10 mg/ml (100 mg/10 ml) — amputki po 10 ml
Esmocard — 2500 mg/10 ml — 250 mg/ml (2,5 g/10 ml) — amputki po 10 ml

Dawkowanie: 0,5-1 mg/kg mc., a nastepnie 50-300 ug/kg me./min

Furosemid

we wlewie

Furosemide Kabi, Furosemidum Polfarmex, Furosemidum Polpharma — 10 mg/ml (20 mg/2 ml) — amputki po 2 ml
Dawkowanie: 20-40 mg jednorazowo. W zalezno$ci od potrzeby kolejng dawke 20 mg mozna podawac co 2 godz.; wieksze dawki podawac

W stanach nagtych mozna stosowacé: labetalol i.v. , nikardiping i.v. oraz nitroprusydek sodu i.v. — obecnie niedostgpne w Polsce

i.v. (intravenous) — dozylnie

duszno$¢, zawroty glowy i deficyty neurologicz-
ne. U pacjentéw z encefalopatia nadci$nieniowq
obecnos¢ nadmiernej sennosci, letargu, tonicznych
napadéw drgawkowych oraz slepoty korowej moze
poprzedzaé utratg przytomnosci. Ogniskowe ob-
jawy neurologiczne sy rzadkie i zawsze powinny
budzi¢ podejrzenie udaru mézgu. Zalecane bada-
nia diagnostyczne, ktére nalezy wykona¢ pacjenta
z podejrzeniem stanu naglego w NT zamieszczono
w tabeli XXXI. W tych sytuacjach konieczna jest
hospitalizacja na oddziale intensywnej opieki me-
dycznej i czgsto rozpoczecie parenteralnej terapii
hipotensyjnej. Leczenie standéw naglych zwiaza-

nych z NT zalezy od rodzaju uszkodzen narzado-
wych i moze obejmowaé maksymalnie ostrozna
redukcje CT w przypadku ostrego udaru mézgu
do natychmiastowej redukeji CT w ostrym obrzg-
ku ptuc czy rozwarstwieniu aorty. W wigkszosci
przypadkéw sugeruje si¢ natychmiastowe obni-
zanie CT, dazac do maksymalnie 25-procentowej
redukcji CT w ciagu pierwszych godzin za pomoca
dostepnych parenteralnych lekéw hipotensyjnych
(tab. XXXII). Oprécz pilnego obnizania cisnienia
w udarze mézgu nie istnieja badania kliniczne
z randomizacja oceniajace rézne strategie poste-
powania u pacjentéw w stanach nagtych. Do naj-
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Tabela XXXIII. Zalecana farmakoterapia w poszczegéinych stanach nagtych

Czas na obnizenie CT

Obraz kliniczny e T

Leki pierwszego wyhoru Leki alternatywne

Zto$liwe nadcisnienie tetnicze

z ostra niewydolno$cig nerek st iy ey bt

MAP o 20-25%

Labetalol, nikardipina Nitroprusydek sodu, urapidil

SCT do < 120 mm Hg
oraz czestos¢ akcji serca
do < 60 uderzen na minute

Ostre rozwarstwienie aorty

lub bez niej
Encefalopatia nadci$nieniowa e ES A Labetalol, nikardipina Nitroprusydek sodu
MAP o 20-25% !
. . Natychmiast obnizy¢ L .

Ostry incydent wieicowy SCT do < 140 mm Hg Nitrogliceryna, labetalol Urapidil
Natychmiast obnizy¢ Nitroprusydek sodu lub nitroglice- e .

Ol e SCT do < 140 mm Hg ryna (z diuretykiem petlowym) Bl O IE R 0
Natychmiast obnizy¢

Esmolol i nitroprusydek sodu

lub nitrogliceryna lub nikardipina LTIl

Natychmiast obnizy¢
SCT do < 160 mm Hg
oraz RCT do < 105 mm Hg

Rzucawka lub ciezki stan
przedrzucawkowy, HELLP

Labetalol lub nikardipina i siarczan

Nalezy rozwazy¢ rozwigzanie Cigz
magnezu ¥ ¥ 4 ay

CT — ci$nienie tetnicze; RCT — rozkurczowe cisnienie tetnicze; HELLP — Hemolysis, Elevated Liver enzymes, Low Platelets; MAP (mean arterial pressure) — $rednie ci$nienie tetnicze;

SCT — skurczowe cisnienie tetnicze;

wazniejszych elementéw w planowaniu strategii

leczenia naleza:

— ocena wystgpowania uszkodzen narzadowych (czy
wymagaja one swoistego postepowania poza ob-
nizeniem CT);

— zalecany czas i stopieri obnizenia CT;

— wymagany spos6b obnizania CT — biorac pod
uwagg leki, w stanach naglych idealnym prepara-
tem jest substancja podawana dozylnie z kr6tkim
czasem péttrwania, umozliwiajaca ostrozne ob-
nizanie CT w warunkach wzmozonego nadzoru
lekarskiego, z ciaglym monitorowaniem stanu he-
modynamicznego;

— nie zaleca si¢ szybkiego niekontrolowanego
obnizania CT z powodu ryzyka wystapienia
powiktan. Zalecang farmakoterapi¢ w poszcze-
gélnych stanach naglych przedstawiono w ta-

beli XXXIII.

5.17.2. Stany pilne (urgency)

Stany pilne obejmuja sytuacje, w ktorych znacznie
podwyzszonym warto$ciom CT nie towarzysza stany
zagrozenia zycia, u wigkszosci chorych nie jest wyma-
gana hospitalizacja, ale natychmiast trzeba wdrozy¢
doustng skojarzona terapi¢ hipotensyjna, rzadziej
leczenie parenteralne. Do stanéw pilnych zalicza
sic na przyklad sytuacje zwiazang z odstawieniem
lub redukeja dawek lekéw hipotensyjnych, krwotok
z nosa, ostre klebuszkowe zapalenie nerek z wysokim
CT, NT wywotane lekami, NT zwiazane z urazem
rdzenia kregowego.

6. Terapia pozahipotensyjna (leczenie
wspotistniejacych czynnikow ryzyka)
u pacjenta z nadci$nieniem tetniczym

6.1. Leki hipolipemizujace

U pacjentéw z NT , czeéciej niz w populacji ogél-
nej, wspdlistnieje hipercholesterolemia, a u chorych
z towarzyszaca cukrzycg réwniez dyslipidemia atero-
genna. Liczne badania dotyczace zastosowania statyn
w prewencji pierwotnej i wtdrnej, w kedrych zna-
czacy odsetek badanej populacji stanowili pacjenci
z NT, wskazuja, ze optymalne zmniejszenie global-
nego ryzyka powiklai sercowo-naczyniowych uzy-
skuje si¢ poprzez jednoczesne obnizenie CT i stgzenia
cholesterolu frakeji LDL. Stanowi to szczeg6lne uza-
sadnienie dla stosowania tak zwanych SPC ,hybry-
dowych”, zawierajacych w jednej tabletce zaréwno
lek hipotensyjny, jak i hipolipemizujacy. Szczegélnie
cenne wydaja si¢ w tym kontekscie potaczenia w jed-
nej tabletce dwéch lekéw hipotensyjnych zalecanych
w inicjacji terapii (np. leku hamujacego uktad RAA
oraz antagonisty wapnia lub diuretyku tiazydopo-
dobnego) ze statyna.

W 2019 roku nalezy spodziewaé si¢ w Europie
nowych wytycznych zalecajacych nizsze docelowe
wartosci cholesterolu frakcji LDL u pacjentéw z gru-
py ryzyka sercowo-naczyniowego, w tym u chorych
z NT. Zanim jednak wytyczne ESC w tym wzgledzie
zostang upublicznione, Sekcja Farmakoterapii Serco-
wo-Naczyniowej PTNT w 2018 roku opublikowata
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Tabela XXXIV. Podstawowe zasady leczenia pozahipotensyjnego u pacjenta z nadci$nieniem tetniczym

U pacjentéw z niskim ryzykiem sercowo-naczyniowym (bez dodatkowych czynnikéw ryzyka, ryzyko Pol-SCORE < 1 %) co do zasady nalezy rozwa-

zy¢ leczenie statyna, gdy stezenie cholesterolu frakcji LDL < 115 mg/dI

U pacjentéw z umiarkowanym ryzykiem sercowo-naczyniowym (dodatkowe czynniki ryzyka, ryzyko Pol-SCORE 1-5 %) co do zasady nalezy rozwa-
zy¢ leczenie statyna, czasami z ezetimibem, w celu obnizenia stezenia cholesterolu frakcji LDL < 100 mg/dI

Nalezy rozwazy¢ zastosowanie allopurinolu w dawce docelowej = 300 mg u pacjentéw z nadci$nieniem tetniczym, wysokim ryzykiem sercowo-
-naczyniowym i bezobjawowa hiperurykemia, a nawet ze stezeniem kwasu moczowego > 5-6 mg/dl, mimo prawidtowej funkcji nerek, dazac do
docelowej wartosci < 5 mg/dl

Niewskazane jest stosowanie kwasu acetylosalicylowego w prewencji pierwotnej u pacjentéw z nadcisnieniem tetniczym, niezaleznie od wysoko-

$ci ryzyka sercowo-naczyniowego

CT — ciénienie tetnicze; LDL (low density lipoprotein) — lipoproteiny o matej gestosci

polskie zalecenia, w ktdrych znacznie obnizono do-
celowe wartoéci cholesterolu frakeji LDL w wielu
grupach pacjentéw. Wytyczne PTNT sugeruja da-
zenie do tych wlasnie wartosci u pacjentéw z NT,
uwzgledniajac ich klasyfikacje do odpowiednich grup
ryzyka (tab. XXXIV-XXXVI).

6.2. Leczenie przeciwplytkowe

U pacjentéw z NT i powiktaniami sercowo-na-
czyniowymi obligatoryjne zastosowanie kwasu ace-
tylosalicylowego (ASA, acetylosalicylic acid) wynika
z og6lnych wytycznych towarzystw kardiologicznych,
keére zalecaja ASA w dawce 75 mg. Zastosowanie
ASA nie powinno by¢ ograniczone stopniem kontroli
CT, ale zastosowanie ASA szczegélnie obliguje do
dobrej kontroli CT.

Niedawno opublikowana duza metaanaliza wy-
stgpowania powaznych krwawied u pacjentéw le-
czonych diugotrwale ASA zmienita podejscie do
stosowania tego preparatu w prewencji pierwotnej.
Wykazano, ze w tej grupie pacjentéw korzysci ze
stosowania ASA mierzone réznica pomiedzy zmniej-
szeniem liczby incydentéw sercowo-naczyniowych
a zwickszeniem powaznych krwawied nie sa udo-
wodnione. Dotychczas zastosowanie ASA w takim
wskazaniu wymagato oceny stosunku korzysci do
ryzyka krwawieri. Obecne zalecenia ESC/ESH 2018
uznaja zastosowanie ASA w prewencji pierwotnej
incydentéw sercowo-naczyniowych za niewskazane.

W zwigzku z catkowitym ograniczeniem stosowania
ASA w prewengji pierwotnej u pacjentéw z NT obar-
czonych wysokim ryzykiem sercowo-naczyniowym
mozna rozwazy¢ zastosowanie alternatywnych pre-
paratéw antyagregacyjnych, w przypadku ktdrych
przeprowdzono badania kliniczne (np. standaryzo-
wany wyciag z pomidoréw o dzialaniu stabszym, lecz
wielostronnym).

6.3. Leczenie hipourykemiczne

W wytycznych ESC/ESH 2018 podwyzszone stg-
zenie kwasu moczowego uznano za nowy, istotny
czynnik ryzyka sercowo-naczyniowego u pacjentéw
z NT. Podobne stanowisko prezentowane jest w ni-
niejszym dokumencie. Produkeja kwasu moczowego
w warunkach niedotlenienia wiaze si¢ z tworzeniem
wolnych rodnikéw i dysfunkcja srédblonka. Wykaza-
no, ze stosowanie inhibitora oksydazy ksantynowej,
allopurinolu, prowadzi do poprawy funkcji $réd-
btonka i podatnosci aorty, a wyniki nowszych badan
wskazujg na redukeje ryzyka incydentéw sercowo-
-naczyniowych, szczegélnie przy dawce allopurinolu
300 mg/d. Z tego powodu w $lad za migdzynaro-
dowym stanowiskiem ekspertéw wytyczne PTNT
rekomenduja rozwazenie zastosowania allopurinolu
u pacjentow z NT i wysokim ryzykiem sercowo-
-naczyniowym w przypadku podwyzszonego st¢zenia
kwasu moczowego (> 5-6 mg/dl), mimo prawidto-
wej funkeji nerek.

www.ntwp.viamedica.pl

47



nadcisnienie tetnicze w praktyce rok 2019, tom 5, nr 1

48

Tabela XXXV. Wskazéwki PTNT w zakresie obnizania stezenia cholesterolu frakcji LDL na podstawie lll Deklaracji Sopockiej

Kategoria Stan chorobowy lub wystepowanie czynnikéw ryzyka lub Cel leczenia - stezenia
ryzyka 10-letnie ryzyko w skali Pol-SCORE cholesterolu frakeji LDL
L 4 < 115 mg/dl
Niskie Bez dodatkowych czynnikéw ryzyka (< 3,0 mmol/)
Umiarko- o . 0 < 100 mg/dl
wane < 2 czynniki ryzyka i ryzyko Pol-SCORE < 5 % (< 2,6 mmol)
Wvsokie = 2 czynnikéw ryzyka i ryzyko Pol-SCORE 5-20% < 70 mg/dl
Y Cukrzyca lub PChN w stadium 3./4. bez innych czynnikow ryzyka (< 1,8 mmol/l)

Progresja choroby sercowo-naczyniowej o podtozu miazdzycowym u pacjentéw, u ktérych

osiagnigto i stale utrzymywano stezenie cholesterolu frakcji LDL < 70 mg/dI

Rozpoznany ostry zespét wieficowy, choroba tetnic wiencowych, szyjnych lub obwodo-

wych

Stan po rewaskularyzacji
Bardzo Ryzyko Pol-SCORE > 20% < 55 mg/dl
wysokie Cukrzyca lub PChN w stadium 3./4. z 1 lub wiecej czynnikow ryzyka (< 1,4 mmol/l)

Hipercholesterolemia rodzinna

Wywiad przedwczesnej choroby sercowo-naczyniowej o podfozu miazdzycowym (w wieku

< 55 lat u mezczyzn i < 65 lat u kobiet)

Rozpoznana choroba sercowo-naczyniowa u pacjentéw z cukrzyca, PChN w stadium 3./4.

lub hipercholesterolemig rodzinng

Stan po wielokrotnych incydentach sercowo-naczyniowych i/lub rewaskularyzacjach

Przezskdrna rewaskularyzacja w szczegdlnych miejscach anatomicznych (np. chorzy po
Ekstremalnie | przezskornej rewaskularyzacii pnia lewej tetnicy wiencowej i/lub z chorobg wielu naczyn) < 35 mg/d|
wysokie Miazdzyca uogélniona — wielu tozysk naczyniowych z dodatkowymi czynnikami ryzyka (< 0,9 mmol/l)

Progresja choroby sercowo-naczyniowej o podtozu miazdzycowym u pacjentéw, u ktérych

osiggnigto i stale utrzymywano stezenie cholesterolu frakcji LDL < 55 mg/dI

LDL (low density lipoprotein) — lipoproteiny o matej gestosci; PChN — przewlekfa choroba nerek

Tabela XXXVI. Wskazéwki PTNT dotyczace stosowania lekéw hipolipemizujgcych na podstawie Il Deklaracji Sopockiej

. Sl L Cel leczenia — stezenia
Kategoria ryzyka Stosowane leki hipolipemizujace cholesterolu frakgji LDL
L . < 115 mg/dl
Niskie Statyna w matej dawce (< 3,0 mmol)
Umiarkowane Statyna w umiarkowanej dawce =1L
(< 2,6 mmol/l)
. Statyna w umiarkowanej/wysokiej dawce < 70 mg/dl
Wysokie Ezetimib (< 1,8 mmol/l)
. Statyna w wysokiej dawce < 55 mg/dl
Bardzo wysokie Ezetimib (< 1,4 mmol/l)
_ _ Statyng w wysokiej dawce < 35 mg/dl
Ekstremalnie wysokie Ezetimib (< 0,9 mmol/)
Inhibitor PCSK9 '

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

1. Metody poprawy kontroli ci$nienia
u chorych z nadcisnieniem tgtniczym

Wyniki badan wskazuja, ze wielu pacjentéw z NT
nie ma $wiadomosci podwyzszonych wartosci CT,
a pacjenci, ktérzy wiedza o swojej chorobie, czgsto
nie podejmuja leczenia. Ponadto rzadko udaje sig

osiaga¢ docelowe wartosci CT, niezaleznie od tego,
czy terapi¢ prowadza specjalisci czy lekarze pierw-
szego kontaktu. Jednoczesnie odsetek pacjentéw
swiadomych obecnosci NT i koniecznosci kontroli
CT rosnie powoli i nie dotyczy wszystkich chorych,
a gléwnie w prewencji wtérnej. Obecnie uwaza sig, ze
korzystny wplyw na swiadomos¢ i motywacj¢ pacjen-

www.ntwp.viamedica.pl
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téw maja przygotowane w przystgpny sposéb mate-
rialy edukacyjne udostgpnione w prasie gabinetach
lekarskich czy aptekach.

W praktyce klinicznej mozna zidentyfikowa¢ dwie
gtéwne przyczyny zlej kontroli nadcisnienia tetni-
czego:

1. Nieprzestrzeganie zalecen przez pacjenta (brak
wspélpracy).
2. Inercja terapeutyczna lekarzy.

Pacjentéw niewspélpracujacych mozna po-
dzieli¢ na chorych przerywajacych na stale terapie
oraz chorych nieprawidtowo stosujacych leczenie
(np. pacjenci, ktdrzy przyjmuja leki nieregularnie,
opdzniajac ich zazycie lub wielokrotnie na krétko
przerywajacy stosowanie zaleconych preparatow).
Staba wspétpraca szczegélnie czgsto dotyczy takze
zmian stylu zycia. W zakresie stosowania przepisa-
nych lekéw w badaniach wykazano, ze po 6 miesia-
cach ponad 1/3, a po roku okoto potowa 0séb moze
przerwaé rozpoczeta terapi¢ hipotensyjna. Ponadto
10% chorych zapomina w ciagu dnia przyjaé swéj
lek. Z tego powodu podejmowanie dziatan ma-
jacych poprawié przestrzeganie zaleced w zakresie
odsetka przyjmowanych dawek lekéw (compliance)
oraz ,wytrwalosci” w stosowaniu terapii z uwzgled-
nieniem czasu jej trwania od rozpoczgcia do zaprze-
stania (persistence) nalezy do obowiazkéw lekarza
prowadzacego pacjenta. Wyniki badan wskazuj, ze
osoby w podeszlym wieku sa bardziej zmotywowane
do leczenia. Cechuje je wicksza wytrwalo$¢ terapeu-
tyczna, natomiast przestrzeganie zalecert w zakresie
odsetka przyjmowanych dawek lekéw w tej grupie
pacjentéw wypada gorzej niz u oséb mlodszych.
Niektére z przyczyn stabej wspotpracy pacjent—le-
karz w tym zakresie nasilaja si¢ w wieku podesztym
— problemy z pamigcia, trudno$ci w zrozumieniu
schematu dawkowania, gorsza tolerancja prawidto-
wych wartosci CT, problemy finansowe utrudniaja-
ce wykupienie lekéw czy towarzyszace inne choroby
dajace wicksze dolegliwosci, albo koniecznos¢ sto-
sowania wielu lekéw. Pacjentowi, szczegélnie w po-
deszlym wieku, nalezy poswieci¢ czas w celu wyjas-
nienia schematu dawkowania, istotnosci leczenia
hipotensyjnego, czasami zaangazowania cztonkéw
rodziny czy ustalenia mozliwoéci finansowych pa-
cjenta. Dwa wyeksponowane w tym dokumencie
zmiany wytycznych leczenia NT moga wplyna¢ na
poprawe wspétpracy pacjenta z lekarzem w zakre-
sie przestrzegania zalecen lekarskich. Nieco wyz-
sze docelowe CT w wieku podesztym sprawiaja,
ze tolerancja leczenia i zmiana jakosci zycia pod
wplywem terapii nie jest tak dotkliwa w tej grupie
pacjentow. Zwicksza si¢ takze rola SPC w terapii
hipotensyjnej — dzigki ograniczeniu liczby tabletek

i uproszczeniu schematéw dawkowania motzliwe jest
uzyskanie poprawy stopnia przestrzegania zalecen,
ale takze zmniejszenie inercji terapeutycznej (czyli
braku intensyfikacji leczenia przez lekarza mimo
zlej kontroli CT u pacjenta). Do czgstszego stoso-
wania SPC moze przyczynic si¢ szeroka refundacja
we wskazaniach ujetych w niniejszych zaleceniach.

8. Nadcisnienie tetnicze wtorne

8.1. Wprowadzenie

Nadci$nienie t¢tnicze wtdrne wystepuje u 5-10%
chorych na NT. Przeprowadzenie odpowiedniej diag-
nostyki i zastosowanie whasciwego leczenia przyczy-
nowego NT wtdérnego moze doprowadzi¢ do usunie-
cia przyczyny lezacej u podloza jego rozwoju, czego
wynikiem jest poprawa kontroli lub normalizacja

CT oraz zmniejszenie ryzyka sercowo-naczyniowego.

Na wtérng postaé¢ NT moga wskazywaé zwlaszcza:

* znaczny wzrost CT (w tym takze napadowe zwyz-
ki CT i tak zwany przelom nadcis$nieniowy);

* szybko postepujacy rozwdj NT lub pogorszenie
kontroli CT;

* oporno$¢ na leczenie hipotensyjne;

* rozwdj NT zlosliwego;

¢ staba odpowiedz na leczenie hipotensyjne;

* obecno$¢ powiklan narzadowych nieproporcjo-
nalne wyrazonych do czasu trwania NT lub stop-
nia jego ciezkosci.

Swoiste objawy i procedury diagnostyczne w kie-
runku poszczegdlnych wtdrnych postaci NT podsu-

mowano w tabeli XXXVII.

8.2. Obturacyjny bezdech senny

8.2.1. Czestosé wystgpowania

Obturacyjny bezdech senny (OBS) wystepuje
u stosunkowo wysokiego odsetka chorych na NT,
zwhaszcza u chorych z NT opornym (ok. 80%).
Wyniki badar wskazuja, ze nawet u okoto 40-50%
pacjentéw z opornym N'T moze wystgpowaé umiar-
kowany lub cigzki OBS, wymagajacy odpowiedniego
postepowania terapeutycznego. Nalezy réwniez pod-
kredli¢, ze OBS wiaze si¢ ze wzglednym zwigksze-
niem ryzyka chorobowosci i umieralnosci z przyczyn
sercowo-naczyniowych o 70%.

Z uwagi na czeste wspolwystgpowanie, wspélne
mechanizmy patogenetyczne z NT oraz ograniczony
wplyw leczenia przyczynowego OBS na wysokos¢
CT czg$¢ ekspertéw europejskich postuluje, by OBS
uwaza¢ za ,stan wspOlistniejacy”, a nie wtdrna postaé

NT. Jednakze w zaleceniach amerykanskich (JNC7)
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OBS wymieniany jest jako istotna i odwracalna przy-
czyna wtérnego N'T.

8.2.2. Wywiad, badanie przedmiotowe,
nieprawidlowosci w badaniach podstawowych
i dodatkowych

Najczestsze objawy OBS to nawykowe chrapa-
nie, bezdechy oraz nadmierna senno$¢ dzienna. Do
innych objawéw OBS zalicza si¢ nastgpujace obja-
wy nocne: nykturie, zwigkszong aktywno$¢ rucho-
wa 1 potliwo$¢ w nocy, przebudzenia w czasie snu,
dusznos¢ i/lub dtawienie sie w czasie snu, trudnosci
z zas$nieciem, bezsenno$¢, kotatanie serca, sucho$¢
w jamie ustnej i gardle oraz objawy refluksu zotadko-
wo-przetykowego. Wsréd objawéw dziennych OBS,
oprocz nadmiernej sennos$ci dziennej, wymienia sig:
poranne zmeczenie, poranne béle glowy, zaburzenia
pamieci i koncentracji, uposledzenie libido i impo-
tencjg, zaburzenia psychoemocjonalne, zwigkszong
czgstos¢ wypadkéw komunikacyjnych i w pracy. Wy-
niki badai wskazuja przy tym, ze u czgsci chorych
na NT objawy nawet cigzkiego OBS moga by¢ nie-
znacznie wyrazone.

W badaniu przedmiotowym najczesciej stwierdza
si¢ otylo$¢, zwlaszcza o charakterze otytosci brzusz-
nej. Skorygowany obwdd szyi wynoszacy ponad 48
cm (do zmierzonego w centymetrach obwodu szyi
dodaje si¢ 4 cm, jesli pacjent choruje na NT, kolejne
3 cm, jedli chrapie nawykowo, i 3 cm, jesli wystepu-
ja u niego epizody dfawienia/duszenia si¢ w nocy)
znacznie zwigksza ryzyko wystapienia OBS.

Istotng przyczyna choroby moga by¢ zmiany ana-
tomiczne w obrebie gérnych drég oddechowych,
takie jak przerost jezyka, wydluzenie podniebienia
migkkiego, przerost migdatkéw podniebiennych oraz
zaburzenia droznosci nosa. Rzadziej wystepuja nie-
prawidlowosci budowy twarzoczaszki, jak np. niedo-
rozwdj i/lub cofnigcie zuchwy.

Obturacyjny bezdech senny wspétistnieje najczes-
ciej z zespotem metabolicznym, dlatego tez u cho-
rych z OBS w badaniach podstawowych obserwuje
si¢ zaburzenia metabolizmu glukozy i lipidéw.

W ABPM u chorych z OBS mozna stwierdzi¢
zmniejszone obnizenie CT w nocy, a nawet brak
spadku i wzrost CT w nocy. Na OBS moga tez
wskazywaé podwyzszone wartosci CT w godzinach
porannych w domowych pomiarach CT. W bada-
niu holterowskim EKG u chorych z OBS mozna

odnotowa¢ naprzemienne okresy brady- i tachykar-
dii. W badaniu echokardiograficznym u chorych
z OBS stwierdza si¢ przerost migsnia lewej komory
(zwhaszcza koncentryczny), powigkszenie lewego
przedsionka, zaburzenia funkcji rozkurczowej i inne
zmiany.

8.2.3. Diagnostyka w kierunku obturacyjnego

bezdechu sennego

Nalezy rozwazy¢ diagnostyke w kierunku OBS
u chorych na NT:

* z objawami mogacymi wskazywaé na OBS;

* zopornym NT;

* zotylo$cia brzuszng i zaburzeniami metaboliczny-
mi (zwhaszcza z cukrzycy);

* wspdlistniejacym z chorobg wiericowa;

*  po przebytym udarze mézgu/TIA;

¢z brakiem spadku CT w okresie snu;

* zzaburzeniami rytmu i/lub przewodzenia w okre-
sie nocy.

Dostepne kwestionariusze, jak na przyktad Ska-
la Sennosci Epworth, Kwestionariusz Berliriski,
nie maja wystarczajacej swoistoéci, by na ich pod-
stawie mozna bylo wykluczy¢ OBS. Moga jednak
poméc wyodrebnié chorych, u ktérych ryzyko
wystepowania OBS jest wyzsze. Kwestionariusze
te powinny wchodzi¢ w sktad podstawowej oceny
chorego na NT.

W diagnostyce OBS stosuje si¢ 4 typy urzadzen
diagnostycznych. S to:

[II. Polisomnografia petna (PSG) wykonywana w Pra-
cowni Snu.

IV. Polisomnografia przenosna (niedozorowana), kté-
ra posiada co najmniej 7 kanatéw, w tym wszyst-
kie potrzebne do oceny struktury snu i oddycha-
nia.

V. Poligrafia, badanie ograniczone wykonywane za
pomoca aparatéw monitorujacych co najmniej
4 zmienne, w tym ruchy oddechowe klatki pier-
siowej i brzucha, przeptyw powietrza przez gorne
drogi oddechowe oraz utlenowanie krwi, bez oce-
ny struktury snu.

VI.Badanie, podczas ktérego rejestruje si¢ nie wigcej
niz 2 zmienne. Do tej grupy nalezy pulsoksyme-
tria nocna.

Zastosowanie poszczeg6lnych urzadzen i schemat
postepowania w przypadku podejrzenia OBS przed-
stawiono na rycinie 9.

'Kryteria wedtug American Academy of Sleep Medicine (AASM) — zmodyfikowane. W oryginalnym dokumencie podstawa rozpoznania choroby jest wielko$¢ wskaznika zaburzen oddechowych
(RDI, respiratory disturbance index), taczacego oprécz bezdechow i oddechow splyconych dodatkowo ocene epizodow przebudzen spowodowanych wysitkiem oddechowym (RERA, respiratory
effort related arrousals). Jednak wielu autorow publikacji, zwtaszcza dotyczacych wystepowania 0BS u chorych na nadcisnienie tetnicze, uzywa wskaznika AHI w celu rozpoznania i oceny

w czasie snu (pomiar ten nie jest standardowym odprowadzeniem kazdej polisomnografii). Jesli nie mozna oceni¢ epizodéw RERA, AHI = RDI.
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Wskazania do diagnostyki w kierunku OBS

Objawy 0BS

Oporne nadcisnienie tetnicze

Otytos$¢ brzuszna i zaburzenia metaboliczne (zwtlaszcza cukrzyca)
Choroba wiencowa

Przebyty udar/TIA

Brak spadku RR w okresie snu

Zaburzenia rytmu i przewodzenia w okresie snu

Nykturia > 2 X/noc

v

Badanie nocne urzadzeniem typu IV

Wysokie prawdopodobienstwo 0BS

A 4
| Badanie nocne urzadzeniem typu I, Il lub Il |

A 4
| Rozpoznanie 0BS wg kryteriow AASM |

Rycina 9. Algorytm diagnostyczny obturacyjnego bezdechu sennego (0BS). AASM — American Academy of Sleep Medicine;
CT — cisnienie tetnicze; TIA (transient ischemic attack) — przej$ciowe niedokrwienie mézgu

8.2.4. Kryteria rozpoznanial

Do rozpoznania OBS wymagane jest spetnienie

kryteriéw A, BiD lub CiD:
A. Przynajmniej jedno z ponizszych 3 kryteriéw zo-

stato spetnione:

zasypianie wbrew wiasnej woli, nadmierna sen-
no$¢ dzienna, nieefektywny sen, zmeczenie lub
bezsennodé;

przebudzenia z uczuciem zatrzymania oddechu,
dusznoéci lub diawienia;

nawykowe chrapanie podczas snu, bezdechy
stwierdzane przez partnera pacjenta.

. W badaniu polisomnograficznym:

odnotowano co najmniej 5 epizodéw oddecho-
wych na godzing snu [wskaznik bezdechéw i od-
dechéw splyconych (AHI) > 5];

podczas powyzszych epizoddw stwierdzono prace
migs$ni oddechowych.

. W badaniu polisomnograficznym:

wykazano co najmniej 15 epizodéw na godzing
snu (AHI > 15);

podczas powyzszych epizodéw stwierdzono prace
mig$ni oddechowych.

. Powyisze objawy nie s zwiazane z innymi zabu-

rzeniami snu, chorobami (w tym neurologiczny-
mi) lub stosowaniem lekéw i innych substancii.
Klasyfikacja stopnia zaawansowania choroby:
postaé tagodna (AHI 2 5 i < 15);

posta¢ umiarkowana (AHI > 15 i < 30);

posta¢ cigzka (AHI > 30).

8.2.5. Leczenie obturacyjnego bezdechu sennego

W leczeniu OBS stosuje si¢ nastepujace metody

leczenia:

redukcja masy ciata (u wszystkich chorych; nalezy
rozwazy¢ procedury bariatryczne, ktére sa wysoce
skuteczne w terapii OBS);

unikanie spania w pozycji na plecach (pacjenci
z potwierdzonym bezdechem pozycyjnym) lub spa-
nie w pozycji pélsiedzacej (u chorych z fagodnym
lub umiarkowanym OBS bez znacznej otytosci);
unikanie spozywania alkoholu (u wszystkich cho-
rych);

zaprzestanie palenia tytoniu (u wszystkich cho-
rych);

unikanie uzywania lekéw nasennych i narkotycz-
nych lekéw przeciwbdlowych (u wszystkich cho-
rych);

aparaty wysuwajace zuchwe (asocjalne chrapanie
i fagodna posta¢ OBS nieustgpujace po zastoso-
waniu leczenia behawioralnego);

leczenie za pomocy statego dodatniego cisnienia
w drogach oddechowych (CPAP, continuous posi-
tive airway pressure) [wszyscy chorzy z AHI > 30,
chorzy z AHI > 15 oraz obecnoscig nasilonej
sennosci w czasie dnia (> 10 pkt w skali sennosci
Epworth) lub obecnoscia powiktan sercowo-na-
czyniowych]; w szczeg6lnych przypadkach rozwa-
zy¢ u pacjentéw z AHI 5-15;

leczenie chirurgiczne z zakresu korekeji droznosci
gérnych drég oddechowych (wskazania ustalane
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indywidualnie, zwlaszcza u pacjentéw nieoty-
tych).

Wyniki badan wskazuja, ze regularne i odpowied-
nio dtugie stosowanie CPAP w nocy moze wiazac si¢
z obnizeniem CT, zwlaszcza u chorych z opornym
NT, a takze z korzystnym wptywem na zmniejszenie
ryzyka zdarzeri sercowo-naczyniowych.

8.2.6. Leczenie nadcisnienia tetniczego u chorych
z obturacyjnym bezdechem sennym

Istnieje ograniczona liczba danych z badan kli-
nicznych pozwalajaca na sformutowanie zalecert od-
no$nie leczenia hipotensyjnego u chorych z OBS.
Pewne dowody z badan moga wskazywa¢ na korzysci
ze stosowania diuretykow, zwlaszcza antagonistow al-
dosteronu, wyrazajace si¢ nie tylko poprawa kontroli
CT, ale réwniez zmniejszeniem nasilenia OBS. Proby
te jednak obejmowaly mate liczebnie grupy chorych,
konieczne jest wigc przeprowadzenie kolejnych ba-
dafi. Dalsze badania sg réwniez niezbedne w celu
okreslenia potencjalnych korzyéci ze stosowania de-
nerwacji nerek w tej grupie chorych.

8.2.7. Opieka nad chorym z nadcisnieniem
tetniczym wspotistniejgcym z obturacyjnym
bezdechem sennym

Podczas kazdej wizyty zwigzanej z terapia NT na-
lezy oceni¢:

* u chorych z nierozpoznanym wezesniej OBS:

— objawy i ryzyko wystgpowania OBS,

— wskazania do diagnostyki w kierunku OBS;

¢ u chorych z rozpoznanym OBS, dotychczas bez
wskazan do leczenia CPAP:

— stosowanie si¢ do metod behawioralnych leczenia
OBS,

— wskazania do ponownej oceny nasilenia OBS;

* u chorych z rozpoznanym OBS i wskazaniami do
jego leczenia:

— stosowanie si¢ do metod behawioralnych leczenia
OBS,

— stosowanie si¢ do zaleced leczenia aparatem
CPAP, a takze czynniki zwigzane z niestosowa-
niem tej metody leczenia,

— czgstos¢ i dhugosé stosowania CPAP w okresie nocy
(mozliwo$¢ odczytu danych z pamieci aparatu).

8.3. Miazdzycowe zwezenie tetnicy nerkowej

8.3.1. Definicja

Nadci$nienie t¢tnicze wywotane zwezeniem tetnicy
nerkowej (ZTN), okreslane takze mianem nadci$nie-
nia naczyniowo—nerkowego, jest postacia wtornego
NT spowodowanego nadmiernym wytwarzaniem re-
niny przez niedokrwiong nerke. Znamienne zwezenie

tetnicy nerkowej nie tylko powoduje nadcisnienie, ale
uposledza réwniez czynno$¢ wydalnicza, endokrynng
oraz homeostatyczng nerek i jest przyczyna nefropatii
niedokrwiennej. U czgsci chorych ZTN jest przyczy-
ng schytkowej niewydolnosci nerek i koniecznosci le-
czenia nerkozastgpczego. Zwezenie tetnicy nerkowej
najczesciej rozwija si¢ w przebiegu miazdzycy. Druga
pod wzgledem czgstosci przyczyng ZTN jest dysplazja
widknistomig$niowa, ktéra oméwiono w osobnym
podrozdziale.

8.3.2. Obraz kliniczny miazdzycowego zwezenia

tetnicy nerkowej
Diagnostyke w kierunku miazdzycowego ZTN

nalezy rozwazy¢ zwlaszcza u chorych:

e zNT:

— ciezkim,

— opornym na leczenie,

— zlodliwym (przyspieszonym);

* z napadowymi obrzgkami ptuc o niewyjasnionej
przyczynie (tzw. zesp6t Pickeringa) i/lub z niewy-
jasniong zastoinowg niewydolnoscia serca;

* z niewyjasniona niewydolnoscia nerek (réwniez
u chorych rozpoczynajacych leczenie nerkozastgp-
cze);

* z nowo powstala azotemia lub pogorszeniem
czynnoéci nerek po podaniu leku hamujacego
ukiad RA;

* 2 hipokaliemia, zwlaszcza w sytuacji przyjmowa-
nia diuretykéw;

* ze szmerem naczyniowym w jamie brzusznej;

* 7 réznica wymiaréw nerek w osi dtugiej przekra-
czajaca 1,5 cm lub z malg nerkg o nieustalonej
przyczynie.

Miazdzycowe ZTN nalezy takie podejrzewaé

u chorych na NT z miazdzyca w innych tozyskach

naczyniowych. Czesto$¢ wystepowania miazdzycowe-

go ZTN koreluje z nasileniem miazdzycy w innych
tozyskach naczyniowych.

Objawy kliniczne i odchylenia w badaniach pod-
stawowych mogace wskazywa¢ na miazdzycowe

ZTN podsumowano w tabeli XXXVII.

8.3.3. Badania przesiewowe i potwierdzajgce
rozpoznanie miazdzycowego zwezenia tetnicy
nerkowej

8.3.3.1. Badanie USG tgtnic nerkowych
z dopplerowskim obrazowaniem przeptywu

Badanie USG t¢tnic nerkowych z dopplerowskim
obrazowaniem przeptywu jest zalecane jako podsta-
wowe nieinwazyjne badanie diagnostyczne u cho-
rych z podejrzeniem ZTN. Pozwala na oceng tgtnic
zewnatrznerkowych oraz wewnatrznerkowych oraz
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lokalizacje zwezenia. Z kolei ocena wskaznika oporo-
wosci (RI, resistive index) moze by¢ pomocna w oce-
nie istotnosci zwezenia (réznica pomigdzy stronami
2 0,05) lub w przewidywaniu efektu zabiegu.

W przypadku prawidtowego wyniku badania
USG tgtnic nerkowych z dopplerowskim obrazowa-
niem przeplywu i istotnego klinicznego podejrzenia
ZTN nalezy wykona¢ badanie angio-CT lub angio-
MR tetnic nerkowych.

Badanie USG t¢tnic nerkowych z dopplerowskim
obrazowaniem przeplywu umozliwia odlegta obser-
wacj¢ chorych po wykonanej korekcji ZTN (wyklu-
czenie nawrotowego zwezenia) oraz oceng postgpu
zmian u pacjentéw leczonych zachowawczo. Badania
u chorych po zabiegu korekeji zwezenia powinny
by¢ wykonywane bezposrednio po zabiegu i po 6-12
miesigcach. Badanie w celu oceny powigkszania si¢
granicznych zmian leczonych zachowawczo nalezy
wykonywa¢ co rok. W powyzszych grupach chorych
w przypadku naglego pogorszenia kontroli CT i/lub
czynnosci nerek badanie dopplerowskie trzeba prze-
prowadzi¢ w trybie pilnym.

8.3.3.2. Angiografia za pomocq tomografii
komputerowej

Angiografia za pomocg tomografii komputerowe;
jest badaniem zalecanym w celu potwierdzenia rozpo-
znania ZTN (u chorych z GFR > 30 ml/min/1,73 m’).
Prawidtowy wynik angio-CT pozwala na wykluczenie
istotnego hemodynamicznie zwezenia w gléwnym pniu
tetnicy nerkowej.

8.3.3.3. Angiografia za pomocq rezonansu
magnetycznego

Angiografia za pomoca rezonansu magnetycznego
jest badaniem zalecanym w celu potwierdzenia roz-
poznania ZTN (klasa I/poziomB). Najwyzsza sku-
teczno$¢ osiaga si¢ przy zastosowaniu tréjwymiarowej
sekwencji echa gradientowego (3D GRE), wykony-
wanej po dozylnym podaniu srodka cieniujacego. Ba-
danie angio-MR wzmocnione $rodkiem cieniujacym
pozwala na wykluczenie istotnego hemodynamicznie
zwezenia w pniu tetnicy nerkowej. Paramagnetyczne
srodki cieniujace w dawkach, w jakich s3 one poda-
wane do badai MR, nie s nefrotoksyczne. Nalezy
jednak pamieta¢ o mozliwosci wystapienia nerko-
pochodnego zwidknienia u chorych z uposledzong
czynnoscig nerek. U chorych z GFR ponizej 30 ml/
/min/1,73 m’, w tym leczonych dializami i chorych
z ostrg niewydolnoscia nerek, przeciwskazane jest sto-
sowanie: gadodiamidu, gadopentetatu dimegluminy
i gadowersetamidu. U chorych z GFR 30-60 ml/
/min/1,73 m* powyisze $rodki kontrastujace mozna
stosowa¢ z zachowaniem odstgpu co najmniej 7 dni

pomiedzy kolejnymi badaniami. Pozostate, niewy-
mienione powyzej, paramagnetyczne $rodki cieniu-
jace u chorych z GFR ponizej 30 ml/min/1,73 m’
mozna stosowa¢ z zachowaniem odstepu co najmniej
7 dni pomiedzy kolejnymi badaniami. U chorych
z GFR 30-60 ml/min/1,73 m* pozostate, niewymie-
nione powyzej paramagnetyczne Srodki cieniujace
mozna stosowac bez tych ograniczen.

8.3.3.4. Arteriografia tetnic nerkowych

Arteriografi¢ tetnic nerkowych wykonuje si¢
w celu uwidocznienia tgtnicy nerkowej i jej rozga-
leziert. Badanie polega na wprowadzeniu do aorty
na wysokosci tetnic nerkowych cewnika typu Pigtail
i podaniu jodowego $rodka cieniujacego. Badanie
to pozwala na bardzo dobre uwidocznienie gtéw-
nych i ewentualnie dodatkowych tetnic nerkowych,
zwlaszcza ich miejsc odejscia od aorty. Wskazane
jest réwniez wykonanie selektywnej angiografii tetnic
nerkowych za pomocg cewnikéw o odpowiednio do-
branych krzywiznach koricowek. Arteriografi¢ tetnic
nerkowych mozna rozwazy¢ w celu potwierdzenia
ZTN u chorych z klinicznym podejrzeniem ZTN,
w przypadku gdy wyniki badari obrazowych sg nie-
jednoznaczne.

8.3.4. Leczenie miazdzycowego zwezenia tetnicy
nerkowej

Dotychczas w zadnym randomizowanym badaniu
nie udowodniono istotnego wplywu leczenia inter-
wencyjnego na przebieg NT, funkgje nerek i czgstos¢
zdarzeri sercowo-naczyniowych. Decyzja o implan-
tacji stentu do zwezonej procesem miazdzycowym
tetnicy nerkowej jest wypadkows wielu dodatkowych
czynnikéw klinicznych i wskaznikéw laboratoryj-
nych, migdzy innymi takich jak: stopiert kontroli
NT, obecnos¢ i/lub progresja niewydolnosci nerek,
wystepowanie tak zwanego zespotu Pickeringa (napa-
dowe obrzeki ptuc o niewyjasnionej przyczynie). De-
cyzja o wykonaniu zabiegu i przeprowadzenie rewa-
skularyzacji powinny pozostawa¢ w kompetencjach
o$rodkéw majacych odpowiednie doswiadczenie.

Wytyczne ESC z 2017 roku nie zalecaja rutyno-
wego wykonywania rewaskularyzacji miazdzycowego
ZTN. Wskazano w nich, ze zastosowanie angiopla-
styki balonowej z implantacja stentu lub bez niego
mozna rozwazy¢ jedynie u chorych z miazdzycowym
ZTN i nawracajaca, zastoinows niewydolnosci serca
o nieustalonej etiologii lub z nagtym obrz¢kiem ptuc,
a takze u chorych z obustronnym ZTN i ostrg oligo-/
anuryczng niewydolnoscia nerek bez atrofii nerki.

U chorych z jednostronnym ZTN w leczeniu NT
skuteczne sa ACE-I i antagonisci receptora angioten-
synowego, leki te moga réwniez spowalniaé postgp
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choroby nerek. Nawet w przypadku jednostronnego
ZTN nalezy jednak pamigta¢ o zachowaniu ostrozno-
§ci i monitorowaniu parametréw wydolnosci nerek.
Inhibitory ACE i antagonisci receptora angiotensyno-
wego sa lekami przeciwwskazanymi w przypadku obu-
stronnego ZTN i ZTN jedynej nerki. Trudno zgodzi¢
si¢ jednak z zapisem w wytycznych ESC z 2017 roku,
ze pod warunkiem dobrej tolerancji (braku niekorzyst-
nego wplywu na funkcje nerek) leki te moga by¢ sto-
sowane réwniez w tej grupie chorych pod warunkiem
Scistego monitorowania.

U chorych z ZTN w osiaganiu docelowych war-
tosci CT skuteczne sa réwniez diuretyki, antagonisci
wapnia i leki S-adrenolityczne (istnieja doniesienia
wskazujace na niekorzystny wplyw wyrazajacy sie
obnizeniem GFR u chorych z obustronnym ZTN).

Wszyscy pacjenciz ZTN o etiologii miazdzycowej
powinni by¢ leczeni zgodnie z wytycznymi doty-
czacymi prewencji wtdrnej choréb sercowo-naczy-
niowych, odnosi si¢ to leczenia przeciwplytkowego
i leczenia hipolipemizujacego.

8.4. Zweienie tetnicy nerkowej o etiologii
dysplazji wléknisto-miesniowej

Niniejsza cz¢$¢ wytycznych przygotowano na
podstawie najnowszych rekomendacji [ migdzyna-
rodowego konsensusu diagnostyki i leczenia dysplazji
wldknisto-migsniowej opublikowanych na famach
czasopism ,,Journal of Hypertension” oraz ,, Vascular
Medicine” na poczatku 2019 roku.

8.4.1. Definicja dysplazji wléknisto-migsniowej
Dysplazja widknisto-mig$niowa (FMD, fibromu-

scular dysplasia) jest idiopatyczng, odcinkowa, nie-

miazdzycows i niezapalng chorobg $ciany naczynio-

wej, prowadzacg do zwezen tetnic matego i $rednie-

go kalibru. Obok miazdzycy FMD stanowi druga

najczestsza przyczyng ZTN i jest odpowiedzialna

za jego rozwdj u okoto 10% chorych. Rozpoznanie

i potwierdzenie FMD wymaga migdzy innymi wy-

kluczenia:

¢ skurczu tetnicy nerkowej lub obecnosci artefak-
tow w czasie badania CT;

* ctiologii miazdzycy;

* podloza zapalnego;

* choréb tetnic o podlozu monogenowym (m.in.
neurofibromatozy typu 1).

8.4.2. Obraz kliniczny

Dysplazja wiéknisto-mig$niowa najczesciej dotyczy
tetnic nerkowych i prowadzi do rozwoju NT. Dru-
gim pod wzgledem czgstosci umiejscowieniem FMD
sa tetnice dogtowowe i wewnatrzczaszkowe. Dyspla-
zja wldknisto-mig$niowa moze jednak wystgpowaé

w praktycznie wszystkich fozyskach naczyniowych,
czgste jest tez wspotwystepowanie FMD w kilku
obszarach naczyniowych. Sciana tetnicy zajeta przez
FMD jest podatna na rozwarstwienie, moze dochodzi¢
takze do rozwoju tetniakdw.

Rozwarstwienie tetnicy nerkowej moze mie¢ groz-
ne nastepstwa kliniczne, prowadzac do naglego roz-
woju cigzkiego NT, utraty czynnosci nerki i zawatu
nerki. Do rozwarstwienia u chorych z FMD moze
doj$¢ réwniez w obrebie innych tetnic, w tym do-
glowowych (moze to prowadzi¢ do udaru mézgu lub
TIA) i wieicowych (nastgpstwem moze by¢ ostry
zesp6t wiericowy).

Na podstawie obrazu radiologicznego zmiany
w Scianie tetnicy charakterystyczne dla FMD dzieli
si¢ na jednoogniskowe (unifocal) oraz wieloognisko-
we (multifocal).

Dla ustalenia rozpoznania FMD konieczne jest wy-
kazanie w Scianie t¢tnicy obecnosci przynajmniej jednej
zmiany o charakterze jedno- lub wieloogniskowym.

Jesli u chorego wystepuja zmiany o typie jedno-
lub wieloogniskowym FMD w jednym obszarze na-
czyniowym, stwierdzenie obecnosci tetniaka, rozwar-
stwienia lub kretosci w obrebie innej tetnicy przema-
wia za wielonaczyniowym charakterem zmian. Na-
tomiast obecno$¢ wylacznie tetniaka, rozwarstwienia
lub kretosci tetnicy nie upowaznia do rozpoznania
FMD.

Wskazania do diagnostyki w kierunku ZTN na
pod{ozu FMD u chorych na NT obejmuja;

wiek ponizej 30 lat, zwlaszcza u kobiet;

e NT 3. stopnia (> 180/110 mm Hg), NT przy-
spieszone lub ztogliwe;

* oporne NT (docelowe CT nieosiagnigte pomi-
mo stosowania 3 lekéw hipotensyjnych w opty-
malnych dawkach z uwzglednieniem diuretyku);
jednostronnie mata nerka bez wezesniejszego wy-
wiadu uropatii;

* szmer w obrebie jamy brzusznej bez jawnych cech
obecnosci miazdzycy lub czynnikéw ryzyka jej
rozwoju;

* obecno$¢ FMD w przynajmniej jednym innym
tozysku naczyniowym.

Nalezy podkresli¢, ze obecnie nie sa dostepne
badania genetyczne specyficzne dla FMD, nie ma
réwniez uzasadnienia przeprowadzanie diagnostyki
genetycznej u bezobjawowych krewnych chorych
z FMD.

Oczekujac w przyszlosci dalszego rozwoju gene-
tyki ukierunkowanej na FMD, obecnie u krewnych
chorych z FMD nalezy przeprowadzi¢ badanie kli-
niczne oraz badania obrazowe umozliwiajace oce-
n¢ obszaru naczyniowego, na ktérego zajecie moga
wskazywa¢ zwlaszcza sugestywne objawy kliniczne.
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Objawy kliniczne i odchylenia w badaniach pod-
stawowych mogace wskazywa¢ na ZTN na podlozu
FMD podsumowano w tabeli XXXV1II.

8.4.3. Diagnostyka zwezenia tetnicy nerkowej
na podiozu dysplazji wléknisto-migsniowej
— badania przesiewowe i potwierdzajgce
rozpoznanie

U kazdej kobiety z NT w wicku rozrodczym,
zwlaszcza planujacej ciazg, nalezy wykonaé bada-
nie USG nerek z dopplerowska ocena przeptywéw
w tetnicach nerkowych jako badanie przesiewowe
w kierunku obecnosci zwezenia tetnicy nerkowej na
podtozu FMD.

Badanie doppler duplex w ocenie t¢tnic nerko-
wych wykorzystuje si¢ jako metodg przesiewowq
u kobiet w wieku rozrodczym (zwlaszcza planujacych
ciaze), a u chorych z podejrzeniem zwezenia tetnicy
nerkowej na podtozu FMD (wskazania przedstawio-
ne wyzej) pozostaje metodg pierwszego wyboru jedy-
nie w ofrodkach referencyjnych, majacych wysokie
dos$wiadczenie w wykonywaniu diagnostyki uktadu
naczyniowego z zastosowaniem tej techniki.

U pacjentéw z podejrzeniem FMD w obrebie tet-
nic nerkowych metoda z wyboru pozostaje angio-CT
— w przypadku przeciwwskazan do jej wykonania
metodg alternatywna jest angio-MR.

Przeprowadzenie badar obrazowych w kierunku
wykrycia FMD w obrgbie tetnic nerkowych, do-
glowowych i wewnatrzczaszkowych nalezy rozwazy¢
w przypadku wystgpowania objawéw typowych dla
FMD.

Dotgtnicza arteriografi¢ subtrakcyjng tetnic ner-
kowych zaleca si¢ u chorych z FMD potwierdzonym
w angio-CT lub angio-MR, jezeli rewaskularyzacja
jest klinicznie uzasadniona. Badanie mozna rozwazy¢
takze u chorych z wysokiego stopnia podejrzeniem
zwezenia tgtnicy nerkowej na podtozu FMD, u keé-
rych rozpoznanie jest niepewne po wykonaniu badar
nieinwazyjnych.

Odrebnym zagadnieniem pozostaje wybér me-
tody do obrazowania zmian u chorych z podejrze-
niem FMD w obrebie tetnic dogtowowych i we-
whnatrzczaszkowych — obecnie nie ma dowodéw
wskazujacych jednoznacznie na wybér i przewage
jednej metody. W wigkszosci osrodkéw zajmujacych
sic diagnostyka FMD metoda pierwszego wyboru
pozostaje angi-CT lub angio-MR.

W osrodkach z duzym do$wiadczeniem metodg
duplex doppler mozna zastosowaé do wstepnej diag-
nostyki FMD w tetnicach szyjnych — nie umotzliwia
ona jednak adekwatnej oceny dystalnych odcinkéw
tetnic szyjnych wewnetrznych, tetnic kregowych oraz
tetnic wewnatrzczaszkowych.

U chorych z FMD, niezaleznie od wykazanej
obecnosci i lokalizacji FMD w réznych obszarach na-
czyniowych, nalezy przeprowadzi¢ oceng — przynaj-
mniej raz — w kierunku obecno$ci wewnatrzczasz-
kowych tetniakéw przy uzyciu angio-CT lub angio-
MR.

Zaleca si¢ réwniez, by — niezaleznie od wyjsciowo
stwierdzonej FMD o réznej lokalizacji w uktadzie
naczyniowym — u pacjentow z FMD przeprowa-
dzi¢, przynajmniej raz, diagnostyke obrazows ukladu
naczyniowego, poczawszy od mézgu do miednicy,
w celu wykrycia FMD w innych obszarach ukladu
tetniczego, jak réwniez skrining w celu wykrycia bez-
objawowych tetniakéw lub rozwarstwien.

8.4.4. Leczenie zwezenia tgtnicy nerkowej

na podtozu dysplazji wléknisto-migsniowej
U chorych z FMD, przy braku przeciwwska-

zan, rozsadne jest stosowanie leczenia przeciwplyt-

kowego (kwas acetylosalicylowy w zakresie dawek

75-100 mg) w celu zapobiegania powiktaniom za-

krzepowym i zakrzepowo-zatorowym.

Angioplastyka tgtnicy nerkowej jest metoda lecze-
nia z wyboru istotnego ZTN na podtozu FMD (zde-
finiowanego jako przezwezeniowy gradient ci$nienia
< 0,9). Wszczepianie stentu jest niezalecane z wyjat-
kiem okofozabiegowego rozwarstwienia, pierwotne-
go rozwarstwienia tetnicy nerkowej lub jako element
interwencyjnego leczenia tetniaka tetnicy nerkowej.

Leczenie chirurgiczne istotnego zwezenia tgtnicy
nerkowej na podtozu FMD nalezy rozwazy¢ u cho-
rych:

* u ktdrych zwezenie powiazane jest ze ztozonym
tetniakiem;

* nawrotem zwezenia po dwoch nieskutecznych
angioplastykach;

* ze zmiang obejmujacy podzial tetnicy nerkowe;
i jej galezie.

U chorych na NT z ZTN na podtozu FMD,

u ktdrych rewaskularyzacja nie jest wskazana, nalezy

zaleci¢ obserwacje:

* chorzy z FMD powinni raz do roku odbywa¢
wizyte w warunkach ambulatoryjnych;

¢ dlugoterminowa obserwacja chorych z FMD po-
winna obejmowad oceng kliniczng, ocene funk-
cji nerek (u pacjentéw z FMD w obrebie tetnic
nerkowych) oraz badania obrazowe (nie ma wy-
starczajacych danych wskazujacych na okreslony
algorytm wykonywania badan obrazowych w dtu-
goterminowej obserwacji chorych z FMD);

* wydaje si¢ rozsadne stwierdzenie, ze zakres diag-
nostyki obrazowej — dostosowany do mozliwosci
oérodka — powinien by¢ ustalany indywidual-
nie na podstawie stopnia zaawansowania FMD,

www.ntwp.viamedica.pl

57



nadcisnienie tetnicze w praktyce rok 2019, tom 5, nr 1

58

koniecznosci monitorowania progresji powikfar
FMD (tgtniak lub rozwarstwienie) lub przebytego
zabiegu rewaskularyzacji;

* u pacjentdw, ktdrzy przebyli samoistne rozwar-
stwienie tetnicy wiericowej (SCAD, spontaneous
coronary artery dissection), przynajmniej raz na-
lezy przeprowadzi¢ diagnostyke obrazows catego
uktadu tetniczego od mézgu do miednicy przy
zastosowaniu angio-CT lub angio-MR w celu
oceny obecnosci FMD i jej powiktan w krazeniu
pozawiencowym.

8.5. Pierwotny hiperaldosteronizm

8.5.1. Definicja i czgstosé wystgpowania

Pierwotny hiperaldosteronizm (PHA, primary hy-
peraldosteronism) okresla si¢ jako hormonalnie uwa-
runkowang posta¢é NT wywotang autonomicznym
wytwarzaniem aldosteronu. Stosujac taka definicje,
PHA rozpoznaje si¢ poprzez wykazanie braku wply-
wu na stezenie aldosteronu czynnikéw oddziatuja-
cych na jego wytwarzanie w warunkach fizjologicz-
nych.

Pierwotny hiperaldosteronizm nie stanowi jed-
nolitego zespotu pod wzgledem patogenetycznym,
aw zaleznosci od profilu zmian hormonalnych i spo-
sobu leczenia wyréznia si¢ kilka postaci:

* obustronny przerost kory nadnerczy;
* gruczolak kory nadnerczy;
* rodzinny hiperaldosteronizm typu I, II, III

lub IV;

* rak nadnerczy wydzielajacy aldosteron;
* cktopowe wytwarzanie aldosteronu (przez tkanke

NOWOtWOrowa).

Czestos¢ wystgpowania PHA u pacjentéw z NT
zalezy od wartosci CT. W ogélnej populacji chorych
na NT PHA wystepuje u nie wigcej niz 7% chorych
(w zaleznosci od definicji PHA). U chorych na opor-
ne NT czgsto$¢ wystgpowania PHA szacuje si¢ na
06-23%.

8.5.2. Obraz kliniczny

W grupie pacjentéw z PHA, w poréwnaniu z cho-
rymi z pierwotnym NT, stwierdzono czgstsze wy-
stgpowanie powikfan narzadowych NT, takich jak:
przerost lewej komory, wigksza grubos$¢ kompleksu
intima-media tetnic szyjnych, zmniejszona podat-
no$¢ tetnic i mikroalbuminuria.

Podkresla si¢ niekorzystny wptyw nadmiaru aldo-
steronu na ukfad sercowo-naczyniowy, po-wodujacy
w gléwnej mierze uszkodzenie migsnia sercowego,
naczyri krwionosnych i nerek. Przerost oraz widknie-
nie migsnia sercowego prowadza do uposledzenia jego
funkcji rozkurczowej, co w konsekwencji moze powo-

dowac¢ objawowa niewydolno$¢ serca, stanowi rowniez

podloze arytmii (m.in. prowokowanego przez wspét-

istniejaca hipokaliemie migotania przedsionkéw).

U chorych z PHA ryzyko sercowo-naczyniowe jest
znaczaco podwyzszone. W wielu badaniach wykaza-
no znacznie zwickszone ryzyko choroby wieficowej
i zawatu serca, niewydolnosci serca, migotania przed-
sionkéw oraz udaru mézgu wsrdd tych pacjentéw
w poréwnaniu z odpowiednio dobranymi chorymi
z pierwotnym N'T.

Objawy kliniczne i odchylenia w badaniach pod-
stawowych mogace wskazywaé na PHA podsumowa-
no w tabeli XXXVIL.

Wedlug zalecen Endocrine Society diagnostyke
w kierunku PHA nalezy rozwazy¢ u pacjentéw:
¢ zwartosciami CT przekraczajacymi 150/100 mm Hg

w kazdym z 3 pomiaréw wykonanych w ciagu od-

dzielnych wizyt (zdaniem ekspertéw PTNT2019

nalezy przyjaé, ze diagnostyke w kierunku PHA
nalezy rozwazy¢ u pacjentéw z NT 2. i 3. stop-
nia);

* zNT opornym na leczenie;

* 7 hipokaliemia spontaniczng lub indukowana le-
kami moczop¢dnymi;

* 2z NT i przypadkowo wykrytym guzem nadner-
cza;

e zNTiOBS;

e z NT i rozpoznaniem nadci$nienia w mtodym
wieku w wywiadzie rodzinnym lub wystapieniem
incydentéw mézgowo-naczyniowych w mtodym
wieku (< 40. rz.) w wywiadzie rodzinnym;

* wszystkich z NT bedacych krewnymi 1. stopnia
pacjentéw z rozpoznanym PHA.

Dodatkowo diagnostyke w kierunku PHA nalezy
rozwazy¢ w przypadku nasilenia powiktan narzado-
wych nieadekwatnego do stopnia NT.

8.5.3. Badania przesiewowe w kierunku

pierwotnego hiperaldosteronizmu
Podstawowym badaniem przesiewowym w kie-

runku PHA jest ocena wskaznika aldosteronowo-
reninowego (ARR, renin-to-aldosterone ratio). Przy
wykonywaniu i ocenie ARR trzeba pamigtad, ze:

* u chorych z hipokaliemig nalezy wyréwna¢ steze-
nie potasu, stosujac odpowiednia suplementacje;
nalezy réwniez kontrolowa¢ spozycie sodu w die-
cie (dieta normosodowa);

* nalezy zmodyfikowaé stosowane leczenie hipo-
tensyjne:

— leki istotnie wptywajace na ARR trzeba odsta-
wi¢ 4 tygodnie przed badaniem: spironolakton,
eplerenon, triamteren, amilorid, diuretyki tiazy-
dowe/tiazydopodobne i petlowe, — jezeli wynik
ARR jest niediagnostyczny i jezeli NT moze by¢
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kontrolowane za pomocg lekéw niewplywajacych
na ARR (patrz ponizej), na 2 tygodnie przed
badaniem nalezy odstawi¢: f-adrenolityki, orod-
kowych a2-agonistéw (klonidyna, metyldopa),
niesteroidowe leki przeciwzapalne (wyniki ARR
falszywie dodatnie), ACE-I, antagonistéw recep-
tora angiotensyny, inhibitory reniny, dhp antago-
nistéw wapnia (wyniki ARR falszywie ujemne),
w celu kontroli nadci$nienia t¢tniczego powin-
no si¢ stosowa¢ leki o najmniejszym wplywie
na ARR: werapamil, hydralazyna, doksazosyna,
prazosyna, terazosyna; niekt6rzy autorzy nie za-
lecaja jednak stosowania werapamilu ze wzgledu
na mozliwo$¢ wptywu na wyniki uzyskane u pa-
cjentéw z gruczolakiem z mutacjq somatyczng
KCNJ5,

niekiedy jednak, ze wzgledu na wysokie wartosci
CT i choroby wspdtistniejace, odpowiednia mo-
dyfikacja terapii hipotensyjnej nie jest mozliwa
i moze by¢ nawet zwigzana z wzrostem ryzyka
sercowo-naczyniowego — w takich przypadkach
podczas interpretacji wynikéw nalezy uwzglednic
stosowane leczenie hipotensyjne;

probke krwi w celu oceny ARR nalezy pobie-
ra¢ u pacjenta w pozycji siedzacej, w godzinach
9.00-10.00 rano; chory przed pobraniem po-
winien spedzi¢ 2—-4 godziny w pozycji pionowe;j
(siedzenie, stanie, chodzenie); przy pobieraniu
krwi nalezy przestrzega¢ zasad odpowiedniego
zabezpieczenia materiatu uzgodnionych z labo-
ratorium;

z uwagi na fake, ze interpretacja ARR opiera si¢
na wartosciach przyjetych za nieprawidlowe na
podstawie badan, a nie na wartosciach referencyj-
nych zestawéw uzywanych w laboratoriach, ARR
powinno si¢ oznacza¢ w laboratoriach, w keérych
metody oznaczen stgzenia aldosteronu, aktyw-
nosci reninowej osocza lub st¢zenia reniny zo-
staly poréwnane z laboratoriami posiadajacymi
do$wiadczenie w diagnostyce PHA;

za warto$¢ ARR wskazujacg na mozliwos¢ wyste-
powania PHA najcze¢dciej uznaje sie:

powyzej 30 (stezenie aldosteronu w ng/dl i akeyw-
no$¢ reninowa osocza w ng/ml/h),

powyzej 750 (stgzenie aldosteronu w pmol/l i ak-
tywno$¢ reninowa osocza w ng/ml/h),

aby uzna¢ podwyzszony ARR za wskazujacy na
mozliwos¢ PHA stezenie aldosteronu w osoczu
musi by¢ co najmniej umiarkowanie zwigkszone
[np. >15 ng/dl (150 pg/ml) (416 pmol/l)],

duzy wplyw na ARR ma takie dolna granica
oznaczania aktywnosci reninowej osocza, ktdrej
warto$¢ moze rézni¢ si¢ przy uzyciu réznych ze-
stawéw i laboratoriéw (wartoé¢ aktywnosci reni-

nowej osocza uwzgledniana przy wyliczaniu ARR
nie powinna by¢ nizsza od 0,2 ng/ml/min);

— w ostatnich latach wprowadzono komercyjne
testy umozliwiajace oznaczenie st¢zenia reniny
w osoczu, wspétczynnik konwersji ARR dla ste-
zenia reniny powinien by¢ opracowany osobno
dla kazdego testu;

* nalezy uwzgledni¢ inne czynniki mogace wply-
na¢ na interpretacj¢ wyniku ARR: wiek (tzw. nad-
ciénienie niskoreninowe u chorych w podeszlym
wieku), stezenie kreatyniny, choroby towarzyszace,
trudnosci podczas pobierania prébek, stosowanie
preparatéw hormonalnych [np. preparaty zawie-
rajace estrogen (wyniki ARR fatszywie dodatnie)].

8.5.4. Badania potwierdzajgce rozpoznanie

Potwierdzenie rozpoznania PHA stanowi brak
wplywu czynnikéw zmniejszajacych stezenie aldoste-
ronu w osoczu lub jego dobowe wydalanie z moczem.
W praktyce najczesciej stosuje si¢ test z kaptoprilem
lub test dozylnego obciazenia 2 litrami 0,9-procen-
towego roztworu NaCl.

8.5.5. Roznicowanie postaci pierwotnego
hiperaldosteronizmu

Po ustaleniu rozpoznania PHA na podstawie ob-
jawow klinicznych i badari biochemicznych nalezy
okresli¢ charakter i lokalizacj¢ zmian w nadnerczach.
Nalezy réwniez zréznicowaé postaci PHA — obu-
stronny przerost kory nadnerczy i gruczolak kory
nadnercza.

Tomografia komputerowa jest obecnie podstawo-
wa metoda w obrazowaniu zmian w nadnerczach. Jej
czuto$¢ w wykrywaniu guzoéw nadnerczy przekracza
90%. Badanie to umozliwia ocen¢ charakterystyki
morfologicznej wykrytych guzéw nadnerczy.

Metoda z wyboru w réznicowaniu postaci PHA jest
cewnikowanie zyt nadnerczowych. Jest ono wskazane
u wszystkich chorych z PHA, u ktdrych rozwaza si¢
mozliwos¢ adrenalektomii. Do sytuacji, kiedy podczas
kwalifikacji chorego do leczenia chirurgicznego mozna
oprze¢ si¢ jedynie na wynikach badari obrazowych,
nalezg przypadki miodych chorych (< 35.-40. rz.),
z typowym gruczolakiem opisanym w badaniach CT/
IMR i prawidlowym przeciwleglym nadnerczem. Wie-
le osrodkéw wykonuje jednak cewnikowanie zyt nad-
nerczowych réwniez u tych pacjentéw.

8.5.6. Leczenie pierwotnego hiperaldosteronizmu

W przypadku udokumentowanego jednostronne-
go PHA spowodowanego przez gruczolak produ-
kujacy aldosteron czy jednostronny przerost kory
nadnerczy leczeniem z wyboru jest jednostronna
laparoskopowa adrenalektomia, podczas gdy tera-
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pia z zastosowaniem antagonistéw aldosteronu jest
wskazana u pacjentdw z obustronng choroba nadner-
czy (idiopatyczny przerost kory nadnerczy lub obu-
stronne gruczolaki). Hiperaldosteronizm wrazliwy
na glikokortykosteroidy nalezy leczy¢ przy uzyciu ni-
skich dawek dtugodziatajacego glikokortykosteroidu,
np. deksametazonu.

U pacjentéw z choroba obu nadnerczy oraz
u os6b, u ktérych z réinych przyczyn nie wyko-
nano adrenalektomii w przypadku jednostronnego
pierwotnego aldosteronizmu, wskazane jest stoso-
wanie antagonistéw aldosteronu. Wstepna dawka
spironolaktonu powinna wynosi¢ 12,5-25 mg raz
dziennie. Najnizsza skuteczng dawke nalezy okre-
$li¢, zwickszajac stopniowo dawkowanie do 100 mg
dziennie lub wigcej. W celu unikania stosowania
duzych dawek spironolaktonu, mogacych wywiera¢
dziatania niepozadane, mozna dotaczy¢ diuretyk
tiazydowy, amilorid lub triamteren. Eplerenon to
nowszy, selektywny antagonista receptora minera-
lokortykoidowego, charakteryzujacy si¢ mniejszym
dziataniem antyandrogenowym i agonistycznym na
receptor progesteronowy, dlatego cechuje si¢ niz-
szym odsetkiem dziatan niepozadanych. Site dzia-
tania eplerenonu w stosunku do spironolaktonu
ocenia si¢ na 60%. Z powodu krdtszego czasu dzia-
tania lek nalezy stosowa¢ cz¢dciej niz raz na dobg
(rozpoczynajac od 25 mg 2 x dziennie). Lek ten jest
jednak niezarejestrowany na terenie Unii Europej-

skiej do leczenia PAH.
8.6. Guzy wydzielajace katecholaminy

8.6.1. Definicja

Guzy nadnerczowe wydzielajace katechola-
miny okresla si¢ terminem ,guz chromochfonny”
(pheochromocytoma), pozostate guzy z komérek chro-
mochtonnych poza nadnerczami to przyzwojaki (pa-
raganglioma), ktore mogg by¢ réwniez czynne hor-
monalnie. Stosuje si¢ wspdlny skrét dla hormonal-
nie czynnych guzéw wydzielajacych katecholaminy
— PPGL (pheochromocytoma i paraganglioma — guz
chromochfonny i przyzwojaki).

8.6.2. Obraz kliniczny

Najczgsciej zgtaszane objawy, zwykle wystepujace
napadowo, to:
* napadowe zwyzki CT (charakterystyczne duze
wahania), ktore moga trwa¢ od kilku czy kilku-
nastu minut do kilku godzin;
utrwalone NT;
bél glowy;
nadmierne pocenie si¢;
kofatanie serca;

blados¢ skéry;

drzenie miesniowe;

uczucie niepokoju;

hipotonia ortostatyczna;

W badaniach biochemicznych moze by¢ stwier-
dzane podwyzszone stezenie glukozy. W ABPM
moze wystepowaé duza zmienno$¢ wartosci CT oraz
zmniejszone obnizenie CT w nocy, a nawet brak
spadku i wzrost CT w nocy.

Do czynnikéw mogacych wyzwoli¢ objawy kli-
niczne naleza: wysitek fizyczny, ucisnigcie brzucha,
obfity positek, niektére leki [efedryna, fenylefryna,
kortykotropina (ACTH, adrenocorticotropin), feno-
tiazyna, amfetamina, metoklopramid, tréjpierscie-
niowe leki przeciwdepresyjne, niektére leki stoso-
wane do znieczulenia], sytuacje stresowe, alkohol.
Uwolnienie katecholamin przez guz moze by¢ wywo-
tane réwniez podaniem glikokortykosteroidéw. Guz
chromochfonny moze tez przebiega¢ bezobjawowo
(réwniez z prawidtowym CT).

8.6.3. Diagnostyka w kierunku guzéw

wydzielajqcych katecholaminy

Wskazania do diagnostyki w kierunku PPGL
obejmuja:

* objawy sugerujace PPGL, szczegélnie napadowe;

* objawy PPGL wywotane podaniem lekéw;

¢ przypadkowo wykryty guz nadnercza (z NT i bez
niego);

* mutacja genu predysponujacego do rozwoju
PPGL lub cechy zespotéw zwiazanych z dzie-
dzicznym PPGL;

* wezesniejszy PPGL w wywiadzie.

Podstawowym kryterium rozpoznania kliniczne-
go czynnych hormonalnie PPGL jest stwierdzenie
zwickszonego stezenia w surowicy lub wydalania
z moczem metabolitéw katecholamin, a nastgp-
nie zlokalizowanie guza w badaniach obrazowych.
O ostatecznym rozpoznaniu decyduje wynik badania
histopatologicznego guza.

Jako najbardziej przydatne (o najwigkszej czuto-
§ci) badania biochemiczne uwaza sie ocene stezenia
wolnych metoksyketacholamin w osoczu oraz ozna-
czanie wydalania frakcjonowanych metoksykatecho-
lamin z moczem. Podkresla si¢, ze najwickszg czutos¢
wykazuje oznaczanie wolnych metoksykatecholamin
w osoczu (czuto$¢ 97-99%, swoistosé — 82%).
Oznaczanie wydalania adrenaliny i noradrenaliny
w moczu cechuje si¢ mniejsza czuloscia i swoistos-
cig, a najmniejsza przydatnos¢ diagnostyczng maja
oznaczenia stezen kwasu wanilinomigdatowego i do-
paminy w moczu oraz st¢zen katecholamin we krwi.
W rzadkich przypadkach wykonuje si¢ test hamowa-
nia wydzielania katecholamin klonidyna.
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Badania anatomiczne u chorych z PPGL wykonu-
je si¢ po wykazaniu nadmiernego st¢zenia katecho-
lamin i/lub ich metabolitéw w osoczu lub moczu.
Badania lokalizacyjne w kierunku PPGL wykonuje
si¢c réwniez u os6b nosicieli mutacji predysponuja-
cych do rozwoju PPGL. W diagnostyce obrazowej
PPGL przydatne s zwlaszeza CT i MR.

8.6.4. Leczenie guzow wydzielajqcych
katecholaminy

Napadowy wzrost CT w przebiegu PPGL wydzie-
lajacego katecholaminy mozna opanowa¢, podajac
fentolaming i.v. zazwyczaj w dawce 2-5 mg i powta-
rzajac wstrzyknigcie w razie potrzeby.

Metoda leczenia z wyboru jest operacyjne usunie-
cie PPGL wydzielajacego katecholaminy.

[stotne znaczenie ma odpowiednie przygotowanie
chorego do operacji, zmierzajace do obnizenia CT,
zmniejszenia czgstotliwosci rytmu serca i opanowania
napadowych zwyzek CT oraz innych objawéw zalez-
nych od nadmiaru krazacych katecholamin. W tym
celu stosuje si¢ przez 2-3 tygodnie a-adrenolityki:
fenoksybenzaming (w zwickszonych dawkach od 10
mg 2 x dziennie do maks. 1 mg/kg/d. p.o. w 2-3 daw-
kach podzielonych) lub doksazosyng (w stopniowo
zwigkszanych dawkach od 2 mg do maks. 32 mg/d.
p.o. w 1-2 dawkach podzielonych). Jako drugi lek
hipotensyjny w przypadku nieskutecznosci a-blokady
mozna dofaczy¢ antagoniste wapnia (nifedipina lub
amlodipina). U chorych ze znacznie przyspieszong
czynnoscia serca pozadane jest dotaczenie kardiose-
lektywnego f-blokera, ale dopiero po zablokowaniu
receptoréw ¢. Aminy katecholowe uwalniane przez
PPGL oddziatuja zaréwno na receptory a-, jak i f-ad-
renergiczne. Podanie f-blokera bez uprzedniej blo-
kady receptoréw « jest przeciwwskazane, gdyz grozi
wzmozong aktywacja tych receptoréw i w konsekwen-
¢ji istotnym wzrostem CT. Nie powinno si¢ stosowaé
B-blokeréw oddziatujacych jednoczesnie na receptory
adrenergiczne a i § (labetalol i karwedilol). W przy-
gotowaniu chorego do operacji wazne jest wyréwnanie
hipowolemii przez odpowiednia podaz sodu i ptynéw
w celu unikniecia hipotonii ortostatycznej.

8.6.5. Dlugoterminowa opieka nad chorymi
z guzami wydzielajgcymi katecholaminy

Po chirurgicznym usunigciu PPGL konieczna jest
wieloletnia obserwacja chorego, obejmujaca kontrolg
CT oraz stezenia metoksykatecholamin w osoczu
lub ich wydalania z moczem. Pierwsze oznaczenie
po operacji w celu wezesnego wykrycia ewentualnej
wznowy guza lub pojawienia si¢ hormonalnie czyn-
nych przerzutéw nalezy wykona¢ w zaleznosci od
obrazu klinicznego (predyspozycja genetyczna, wiel-

ko$¢ guza, guzy mnogie) po uplywie 6-12 miesiecy,
a nastepnie corocznie.

8.6.6. Badania genetyczne u chorych z guzami
wydzielajqcymi katecholaminy

Czgstos¢ genetycznie uwarunkowanych postaci
PPGL ocenia si¢ obecnie na 30-40%. U wszyst-
kich chorych z PPGL zaleca si¢ wykonanie oznaczen
genetycznych w kierunku znanych mutacji zwiaza-
nych z rozwojem PPGL. Dzi¢ki wprowadzeniu no-
woczesnych metod oznaczeri genetycznych mozliwa
jest ocena kilkunastu genéw zwiazanych z rozwojem
PPGL w trakcie jednego badania.

8.7. Inne rzadziej wystepujace wtérne postaci
nadci$nienia tetniczego

Inne, rzadko wystgpujace wtérne postaci NT, ta-
kie jak: guz aparatu przyktebuszkowego wydzielajacy
rening, koarktacja aorty, zesp6t Cushinga oméwiono
w tabeli XXXVII.

9. Zalecenia postepowania
diagnostycznego i terapeutycznego
w nadcisnieniu tetniczym u dzieci

i mlodziezy

Nadci$nienie tetnicze nalezy do gtéwnych, poten-
cjalnie modyfikowalnych czynnikéw ryzyka sercowo-
-naczyniowego. Jest tez istotnym problemem klinicz-
nym medycyny wicku dorostego, a u nastolatkéw sta-
nowi jedno z najczgstszych schorzen przewlektych.
Poza postacia pierwotng nacisnienie t¢tnicze jest waz-
nym powikltaniem innych choréb przewleklych, ta-
kich jak: cukrzyca typu 1 i typu 2, PChN, koarktacja
aorty, wrodzony przerost nadnerczy i inne. Poniewaz
cukrzyca typu 2 u dzieci i mlodziezy rasy kaukaskiej
wystepuje stosunkowo rzadko, jako potencjalng grupe
ryzyka NT nalezy traktowa¢ dzieci z nadwaga i oty-
toscia, w tym szczegélnie z nietolerancjg weglowoda-
néw i insulinoopornoscia. Istotne znaczenie ma takze
NT u dzieci i dorostych urodzonych przedwezesnie,
a szezegolnie przed ukoriczeniem 33. tygodnia ciazy
oraz u dzieci urodzonych z hipotrofia wewnatrzma-
ciczng [zbyt mate w stosunku do wieku cigzowego
(SGA, small for gestational age).

Prezentowane zalecenia sg rozbudowanymi i zak-
tualizowanymi zaleceniami pediatrycznymi PTNT
z 2015 r. i przedstawionymi w rozszerzonej wersji
jako Rekomendacje Instytutu ,,Pomnik — Centrum
Zdrowia Dziecka” (IP-CZD) w 2016 r. Obecne wy-
danie zalecen pediatrycznych PTNT opracowano
na podstawie opublikowanych wezesniej zalecen 4.
Raportu Grupy Roboczej ds. Nadcisnienia T¢tniczego
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(tzw. 4. Raport), zaleceri pediatrycznych ESH z 2009
r. i 2016 r., zalecen ESC, AHA, opublikowanych
w 2017 r. zalecett American Academy of Pediatrics
(AAP), przegladu pismiennictwa i opinii eksperckich.
Zalecenia szczegétowe oparto réwniez na aktualnych
rekomendacjach odpowiednich grup roboczych to-
warzystw naukowych.

W poréwnaniu z zaleceniami pediatrycznymi
PTNT z 2015 . w obecnym wydaniu rozszerzono
informacje epidemiologiczne w zakresie wystgpowa-
nia i zapadalnosci na NT w wieku rozwojowym,
rozbudowano lub zmodyfikowano podrozdzialy do-
tyczace diagnostyki i oceny uszkodzenia narzadowe-
g0, NT u dzieci z cukrzyca, z PChN oraz podrozdziat
omawiajacy trudnosci diagnostyczne i terapeutyczne.
Dodano réwniez podrozdzial opisujacy zasady wezes-
nej diagnostyki NT w opiece powypisowej dzieci
urodzonych przed ukoriczeniem 33. tygodnia cia-
zy, ogloszone w zaleceniach Polskiego Towarzystwa
Neonatologicznego w 2018 r. Istotng nowoscig jest
podanie aktualnej klasyfikacji NT przedstawionej
wezesniej w zaleceniach ESH z 2016 r. i rekomenda-
cjach IP-CZD 2 2016 .

W nowym podrozdziale przedyskutowano prob-
lemy z ustaleniem docelowych wartosci CT. W roz-
dziale dotyczacym zasad pomiaru CT podano nowe
zalecenia w zakresie sposobu dokonywania takich
pomiaréw u noworodkéw, niemowlat i matych dzie-
ci. Pismiennictwo zostato uaktualnione i rozszerzone.

9.1. Epidemiologia nadciénienia t¢tniczego
u dzieci i mlodziezy

Z danych opartych na wynikach reprezentatyw-
nych badan populacyjnych wynika, ze NT dotyczy
3-5% dzieci i miodziezy w wieku od 0 do 18 lat.
W badaniach OLAF i OLA przeprowadzonych na
reprezentatywnej probie populacyjnej podwyzszone
CT powyzej 95. centyla (cc) dla plei i wieku, oce-
niane jako $rednia z drugiego i trzeciego pomiaru
w trakcie jednej wizyty, stwierdzano u 6,9% dzieci
w wieku 3 lat, 7,7% dzieci w wieku 6-10 lat i 6,2%
miodziezy w wieku 10-20 lat.

W Polsce u miodziezy w wicku 14-18 lat wy-
stgpowanie N'T, ocenianego u 18-latkéw zgodnie
z definicja dla dorostych, czyli jako wartosci CT
réwne lub przekraczajace 140/90 mm Hg, stwierdza
si¢, podobnie jak u mtodych dorostych, u 10-13%
0séb. Od okresu pokwitania NT 3-4 razy czesciej
wystepuje u chfopcéw niz u dziewczat. Taka zalez-
no$¢ utrzymuije si¢ do 5. dekady zycia i zwigzana jest
z fizjologicznym wzrostem cinienia w okresie skoku
pokwitaniowego u chlopcéw. W grupach ryzyka, ta-
kich jak otytos¢, PChN, cukrzyca typu 112, odsetek
0s6b z NT jest o wiele wigkszy i wynosi od 5-25%

(cukrzyca typu 1) do 30-40% (cukrzyca typu 2).
Grupg szczegdlnego ryzyka rozwoju NT jest wezes-
niactwo i mata masa urodzeniowa. Dane szacunkowe
wskazuja, ze w 3. rz. NT rozpoznawano u 7,3% dzie-
ci urodzonych przedwezesnie. Ryzyko rozwoju NT
wzrasta wraz z miodszym wiekiem cigzowym 1 jest
szczegolnie duze u 0sob urodzonych przed 33. tygo-
dniem ciazy.

Nadcis$nienie tgtnicze wtdrne stanowi gléwna
przyczyne NT u dzieci mtodszych. Im wiecej dzieci
i miodziezy z otyloscia, tym czeiciej diagnozuje sig
NT pierwotne, ktére stanowi 50% wszystkich przy-
padkéw NT w tej grupie wiekowej.

9.2. Zalecenia dotyczace badan przesiewowych
w kierunku nadci$nienia tetniczego

Zgodnie z zaleceniami ESH (2009 1 2016) i 4. Ra-
portu CT powinno by¢ mierzone u dzieci od 3. rz.
co najmniej 1 raz w roku w trakcie rutynowych wi-
zyt kontrolnych oraz wizyt zwigzanych z problemem
zdrowotnym. U dzieci ponizej 3. rz. pomiar CT
zalecany jest w wybranych przypadkach i dotyczy
pacjentéw z rozpoznanym problemem zdrowotnym
(tab. XXXVIII). Zasadno$¢ prowadzenia wezesniej-
szego niz przed 24. mz. powszechnego badania prze-
siewowego w kierunku NT nie znajduje potwierdze-
nia w stanowiskach towarzystw naukowych i wyni-
kach badan epidemiologicznych. Pomiar CT u dzieci
miodszych obarczony jest bowiem duzym ryzykiem
niepowodzenia ze wzgledu na brak wspétpracy ze
strony pacjenta: u dzieci w 1. rz. pomiar CT jest
niemiarodajny w 41% przypadkéw, u dzieci w 3. rz.
— w 20%, a w grupie wickowej 3-6 lat nie udaje
si¢c poprawnie dokona¢ pomiaru u okoto 9% dzieci.

9.3. Rozpoznawanie nadcis$nienia tetniczego

9.3.1. Definicje i klasyfikacja nadcisnienia
tetniczego u dzieci i modziezy

Zgodnie z ogélnie przyjeta definicja NT u dzieci do
jego rozpoznania wymagane jest stwierdzenie w trak-
cie 3 niezaleznych pomiaréw wartoéci CT réwnych
lub przekraczajacych 95. cc dla wieku, plci i wzrostu.
W pi$miennictwie stosowane jest réwniez okreslenie
elevated blood pressure, czyli ,podwyzszone cisnienie
tetnicze”, uzywane w odniesieniu do dzieci, u ktérych
stwierdzono jednorazowo warto$ci CT przekraczajace
95. cc, co nie pozwala na rozpoznanie NT. Znaczenie
okreslenia elevated blood pressure uleglo zmianie, gdy
w zaleceniach AAP z 2017 r. nazwe t¢ przyjeto do opi-
sania wartosci CT w zakresie uprzednio okreslanych
jako stan przednadci$nieniowy.

Klasyfikacja NT u dzieci i miodziezy zalezy od me-
tody pomiaru. Ze wzgledu na rozbieznosci w inter-
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Tabela XXXVIII. Wskazania do pomiaru ci$nienia tetniczego i zasady jego wykonywania

Pomiar CT powinien by¢ wykonywany u kazdego dziecka w wieku > 3. rz. co najmniej raz w roku i podczas rutynowego badania
lekarskiego
Pomiar CT jest bardziej wiarygodny, jesli dziecko nie jadfo positkéw ponad 30 min przed badaniem, nie otrzymato lekdw mogacych wptywac na
wysoko$¢ CT oraz 5-10 min przed wykonaniem pomiaru spedzito w spokoju, w pozycii siedzacej z opartymi plecami

W trakcie pierwszej wizyty lekarskiej CT powinno zosta¢ zmierzone na wszystkich konczynach. W 1. rz. i do momentu osiagnigcia przez dziecko
pionowej pozycji ciata warto$ci CT na konczynach dolnych sa nizsze w poréwnaniu z pomiarem na koficzynach gérnych. W 2. rz. u dziecka
stojacego/chodzacego wartosci CT na konczynach dolnych stajg sig o ok. 20 mm Hg wyzsze, a w pézniejszym wieku — o ok. 3040 mm Hg

wyzsze

Kolejne pomiary nalezy wykonywac na prawym ramieniu, catkowicie odkrytym, odwiedzionym i opartym na wysokosci serca
Mankiet powinien obejmowac caty obwdd ramienia i co najmniej 40% jego diugosci, cze$¢ mankietu wypetniana powietrzem musi obejmowac
co najmniej 80% obwodu ramienia i calg strone dtoniowa. Pomiar dokonany zbyt waskim mankietem moze zawyza¢ odczyt nawet do 30%,

a zbyt szerokim — moze go zaniza¢

U niemowlat pozycja ciata nie wptywa istotnie na CT. U tych dzieci w pomiarze wykonanym w czasie snu warto$ci SCT sg 0 5-7 mm Hg nizsze
Poniewaz warto$ci uzyskane w trakcie pierwszego pomiaru sg zwykle zawyzone, pomiar nalezy powtdrzy¢ 2—3-krotnie w czasie jednego bada-

nia

Wartosci > 90. cc ocenione metoda oscylometryczng wymagaja weryfikacji metoda ostuchowa

Jezeli réznica w pomiarach z obu koriczyn gérnych wynosi > 5 mm Hg, nalezy to odnotowac¢ w karcie pacjenta

U dzieci mtodszych (< 3. rz.) pomiar CT wykonuje sig w okreslonych sytuacjach, do ktérych naleza:

obciazony wywiad okotoporodowy: wcze$niactwo, mata masa urodzeniowa, intensywna terapia w okresie okotoporodowym

wady wrodzone

nawracajgce zakazenia uktadu moczowego, choroba nerek i/lub uktadu moczowego

choroba nowotworowa
transplantacja narzaddw i przeszczep szpiku
stosowanie lekdw wptywajacych na wysokos¢ CT

objawy i stany chorobowe zwigzane z wystepowaniem nadcisnienia tetniczego (neurofibromatoza, stwardnienie guzowate i inne), wzrost ci$nie-

nia $rédczaszkowego

CT — ci$nienie tetnicze; SCT — skurczowe cisnienie tetnicze

pretacji warto$ci CT u nastolatkéw (patrz dalej),
u mlodziezy w wieku 2 16. rz. zaleca si¢ stosowa-
nie klasyfikacji jak u dorostych. Na podstawie po-
miaru gabinetowego (ostuchowy lub automatyczny)
wyrdznia sig (tab. XXXIX):

prawidlowe CT — wartoéci cisnienia ponizej
90. cc dla plei, wieku i wzrostu danego pacjenta;
u mlodziezy w wieku 16 lat i starszej za prawidtowe
warto$ci uznaje si¢ CT ponizej 130/85 mm Hg;
wysokie prawidlowe CT (Europa)/podwyzszo-
ne CT (elevated blood pressure) (Stany Zjed-
noczone) — wartosci SCT i/lub RCT pomie-
dzy 90. i 95. cc, a u miodziezy w wieku w wie-
ku 16 lat i starszej — wartosci CT w zakresie
130-139/85-89 mm Hg (uwaga: w klasyfikacji
AAP podwyzszone CT to wartosci nieprzekracza-
jace 129/80 mm Hg);

nadci$nienie t¢tnicze — $rednie wartosci SCT
i/lub RCT ocenione na podstawie co najmniej
3 niezaleznych pomiaréw wigksze lub réwne
95. cc dla pici, wieku i wzrostu dziecka; u mto-
dziezy w wieku 16 lat i starszej wartosci progowe
rozpoznania NT sg takie same jak u dorostych,
czyli CT wynoszace 140/90 mm Hg i wigcej;
nadci$nienie bialego fartucha — wartosci
CT w pomiarach wykonywanych przez perso-
nel medyczny przekraczajg 95. cc lub u dzieci
w wieku 16 lat starszych sg réwne lub wyzsze niz

140/90 mm Hg, a w pomiarach wykonywanych
w warunkach domowych lub w ABPM mieszcza
si¢ w granicach normy;
nadci$nienie t¢tnicze 1. stopnia — wartosci
ci$nienia w granicach 95.-99. cc + 5 mm Hg
dla plci, wieku i wzrostu dziecka lub u dzieci
w wieku 16 lat i starszych w granicach 140-159/
/90-99 mm Hg;
nadci$nienie tetnicze 2. stopnia — wartosci cis-
nienia wyzsze niz 99. cc + 5 mm Hg dla plci, wicku
i wzrostu dziecka lub u dzieci wieku 16 lat i star-
szych w granicach 160-179/100-109 mm Hg; po-
niewaz u nastolatkéw w wieku 16 lat i starszych
zalecane jest stosowanie klasyfikacji jak u doro-
stych, dodatkowo wyodrebniono w tej grupie
nadcisnienie tetnicze 3. stopnia — wartosci cis-
nienia wigksze lub réwne 180/110 mm Hg;
izolowane nadci$nienie skurczowe — wartosci
SCT wigksze lub réwne 95. cc, a RCT mniejsze
niz 90 cc; u mlodziezy w wieku 16 lat i starszej
warto$ci SCT wynoszace 140 mm Hg i wigcej
oraz RCT mniejsze niz 90 mm Hg.
W klasyfikacji NT u dzieci przyjgtej zaréwno

w zaleceniach europejskich, jak i w amerykariskich,
nie wyodrebniono nadci$nienia tgtniczego cigzkie-
go oraz nadci$nieniowych stanéw pilnych i naglych.
Niemniej ze wzgledéw praktycznych stosowane sg
odpowiednie definicje tych stanéw:
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Tabela XXXIX. Klasyfikacja ci$nienia tetniczego u dzieci i mtodziezy na podstawie pomiaréw gabinetowych

0.-16. rz. > 16. rz.
Kategoria CT Centyle SCT i/lub RCT Wartosci SCT i/lub RCT
Prawidfowe CT < 90.cc < 130/85 mm Hg
\;‘rlzyesd°nka'ch|;":]‘ﬁ'gl'§v"\‘,’$ Clistan >90.i < 95. cc 130-139/85-89 mm Hg
Nadcisnienie tetnicze >95. cc > 140/90 mm Hg

Nadcisnienie tetnicze 1. stopnia

95.-99. cc + 5 mm Hg

140-159/90-99 mm Hg

Nadcisnienie tetnicze 2. stopnia

> 99. cc + 5 mm Hg

160-179/100-109 mm Hg

Nadci$nienie tetnicze 3. stopnia

>180/110 mm Hg

Izolowane nadcis$nienie skurczowe

SCT >95. cc i RCT < 90. cc

SCT>140i RCT < 90 mm Hg

CT — ci$nienie tetnicze; RCT — rozkurczowe cisnienie tetnicze; SCT — skurczowe cisnienie tetnicze

* nadcinienie tetnicze cigzkie — wartosci CT
przekraczajace o ponad 30 mm Hg wartoéci
99. cc dla plci, wieku i wzrostu dziecka;

* nadci$nieniowe stany pilne (hypertension
urgency) — zagrazajaca niewydolno$¢ narzadowa
w przebiegu NT, wymagajaca szybkiej interwen-
cji, zwykle z towarzyszacymi niespecyficznymi
objawami, takimi jak béle glowy, wymioty;

* nadci$nieniowe stany nagle (hypertension
emergency) — dokonane lub dokonujace si¢
uszkodzenia narzadowe w przebiegu NT, najczgs-
ciej z niewydolnoscia narzadowa, z objawami en-
cefalopatii, ze zmianami naczyniowymi na dnie
oka III i/lub IV stopnia wedtug Keitha-Wagenera
-Barkera;

* nadcisnienie zlosliwe (malignant hypertension)
— t¢ nazwe stosowano dla okreslenia nagtego
wzrostu CT z obecnoscia zmian na dnie oka IIT
i/lub IV stopnia, co w obecnie stosowanej kla-
syfikacji odpowiada nadcinieniowemu stanowi
naglemu. Zgodnie z nomenklatura proponowa-
ng w zaleceniach pediatrycznych ESH z 2016 r.
jako nadciénienie ztosliwe okresla si¢ nagly wzrost

CT z towarzyszacym uszkodzeniem co najmnie;

trzech narzadéw lub z towarzyszaca mikroangio-

patig. W praktyce dotyczy to NT w przebiegu
ostrego rzutu zespotu hemolityczno-mocznico-
wego;

* nadciénienie t¢tnicze oporne na leczenie (resi-
stant hypertension) — NT niculegajace norma-
lizacji w trakcie leczenia trzema lekami hipoten-
syjnymi, w tym diuretykiem.

Klasyfikacja NT na podstawie ABPM pozwala
dodatkowo na wydzielenie nadci$nienia maskowa-
nego, definiowanego jako nieprawidtowe wartosci
CT w pomiarze ABPM i prawidlowe w pomia-
rze metodg tradycyjna (tab. XL). Poniewaz — po-
dobnie jak w przypadku gabinetowych pomiaréw
ci$nienia tgtniczego — u nastolatkéw wartosci
95. cc ci$nienia w pomiarze ABPM mogg przekra-
czaé warto$ci uznane za prawidtowe u dorostych,
zgodnie z zaleceniami ESH z 2016 r. rekomenduje
si¢ stosowanie u dzieci i mlodziezy wartosci pro-
gowych opartych na 95. cc, jesli nie przekracza-
ja one gérnej granicy normy dla dorostych. Jesli
wartoéci 95. cc przekraczajg norme dla dorostych,

Tabela XL. Klasyfikacja ci$nienia tetniczego u dzieci oparta na pomiarze ABPM*

Klasyikacia Warfoéci ciénienia_ S'fednie wartosci SCT La_dunek SCT
w gabinecie lekarskim i/lub RCT w ABPM i/lub RCT
Prawidfowe CT < 90.cc < 95.cc < 25%
Nadcis$nienie biatego fartucha >95. cc < 95.cc < 25%
Nadcisnienie maskowane < 95.cc >95.cc > 25%
Stan przednadcis$nieniowy/wysokie prawidtowe CT > 90. cc i/lub > 120/80 mm Hg <95.cc 25-50%
Ambulatoryjne nadci$nienie tetnicze >95. cc >95. cc 25-50%
Ciezkie ambulatoryjne nadcisnienie tetnicze >95. cc >95. cc > 50%

*U pacjentéw > 16. rz. zalecane jest stosowanie punktéw odcigcia dla dorostych, czyli 130/80 mm Hg dla $redniej z catej doby, 135/85 mm Hg dla okresu czuwania i 120/70 mm Hg dla pomiardw
w nocy; ABPM (ambulatory blood pressure monitoring) — 24-godzinna rejestracja ci$nienia tetniczego; CT — cisnienie tetnicze; RCT — rozkurczowe cisnienie tetnicze; SCT — skurczowe cisnie-

nie tetnicze

www.ntwp.viamedica.pl



Zasady postgpowania w nadcis$nieniu tetniczym — 2019 rok

zalecane jest stosowanie punktéw odcigcia dla do-
rostych, czyli 130/80 mm Hg dla sredniej z ca-
tej doby, 135/85 mm Hg — dla okresu czuwania
i 120/70 mm Hg — dla pomiaréw w nocy.

9.3.2. Normy cisnienia tetniczego

9.3.2.1. Normy dla pomiaru gabinetowego

Zaleca si¢ stosowanie norm CT dla wicku, plci
i wzrostu opracowanych dla odpowiedniej metody
pomiaru (ostuchowy, oscylometryczny). Przy pomia-
rze ostuchowym najczedciej stosuje si¢ normy dla
dzieci w wieku 0-18 lat opracowane w populacji
Stanéw Zjednoczonych, Kanady, Meksyku i Wielkiej
Brytanii i opublikowane w 4. Raporcie. Dla pomia-
ru oscylometrycznego (automatycznego) zaleca sie
stosowanie norm opracowanych w populagji polskiej
dla dzieci w wieku 3-18 lat. Poniewaz w powszechnej
praktyce pediatrycznej najczesciej wykonuje si¢ po-
miar automatyczny, normy te znalazly si¢ w ,nowej”

Ksiazeczce Zdrowia Dziecka (2016 r.).

9.3.2.2. Domowy pomiar cisnienia tetniczego

U dzieci z rozpoznanym NT zaleca si¢ prowadze-
nie HBPM zwalidowanym aparatem oscylometrycz-
nym (https://nadcisnienietetnicze.pl/dla_lekarzy/
zalecenia_i_standardy/zalecenia_ptnt). Rekomendo-
wane jest stosowanie norm opracowanych dla dzieci
i mlodziezy w wieku 6-18 lat przez Stergiou i wsp.
(tab. XLI). W przypadku dzieci mlodszych nie opra-
cowano norm CT dla pomiaru domowego. Za wiary-
godng uznawana jest ocena na podstawie pomiaréw
wykonanych w trakcie minimum 3 dni, 2 razy dzien-
nie, w réwnych odstgpach czasu i przed podaniem
lekéw hipotensyjnych. Zalecane jest wykonywanie
2-3 pomiaréw w krétkich odstepach czasu i zapi-
sywanie wartosci ostatniego pomiaru. Optymalna
jest ocena na podstawie pomiaréw porannych i wie-
czornych wykonanych w okresie kolejnych 7 dni.
Rzetelnie prowadzone domowe pomiary CT s3 uzna-

Tabela XLI. Normy domowego pomiaru ci$nienia tetnicze-
go dla chtopcéw i dziewczat (95. cc)

Woazrost Dziewczynki Chtopcy
120-129 119/74 119/76
130-139 120/76 121/11
140-149 122/71 125/717
150-159 123/11 126/78
160-169 124778 128/78
170-179 125/19 132/78
180-189 128/80 134/19

wane za wiarygodny wskaznik efektywnosci leczenia
hipotensyjnego.

9.3.2.3. Ambulatoryjny catodobowy pomiar cisnienia
tetniczego

Pomiar ABPM zwalidowanym aparatem oscylo-
metrycznym zaleca si¢ u wszystkich dzieci w wieku
powyzej 5 lat, u ktérych rozpoznano NT na pod-
stawie pomiaréw gabinetowych. Nalezy stosowaé
normy CT w pomiarze ABPM opracowane przez
Wiihl i wsp. i przyjete w zaleceniach AHA z 2014 r.,
a dla dzieci w wieku 16 lat i starszych — normy dla
dorostych. Rekomendowane jest stosowanie rutyno-
wych, powtarzanych pomiaréw ABPM w celu oceny
efektéw leczenia.

9.3.3. Zasady pomiaru cisnienia tetniczego

Technike¢ pomiaru CT przedstawiono w tabe-
1i XXXVIIL. W rutynowo wykonywanych pomiarach
zastosowanie majg zaréwno pomiary metodg auto-
matyczna, oscylometryczng, jak i ostuchowa, a po-
miar ostuchowy jest sposobem potwierdzenia w przy-
padku stwierdzenia NT w pomiarze automatycznym.
Inne zasady odnosza si¢ do noworodkéw i matych
dzieci, u ktorych pomiar ostuchowy jest trudny tech-
nicznie i dodatkowo zwigzany z wigkszym efektem
biatego fartucha niz pomiar automatyczny, oscylome-
tryczny. W tej grupie wickowej (do 3.—4. rz.) zaleca
sic wykonywanie wielokrotnych pomiaréw metoda
automatyczng w krétkich odstepach czasu. Ponad-
to u noworodkéw i matych niemowlat, u ktérych
ustalono wskazania do oceny CT, nalezy wykonywa¢
pomiary wedlug protokotu opisanego w rozdziale
Nadkcisnienie tetnicze u noworodka.

9.3.3.1. Problemy interpretacyjne

W interpretacji wyniku pomiaru CT u dziecka
nalezy wzia¢ pod uwage wiek, pte¢ i wzrost badane-
go. Istotne problemy dotycza noworodkéw (patrz:
Nadcisnienie tetnicze u noworodka), dzieci w 1. rz.
i nastolatkéw oraz interpretacji pomiaru oscylome-
trycznego, w tym ABPM. U noworodkéw i niemow-
lat, u ktérych wykonano pomiar CT, zaleca si¢ oceng
tylko SCT.

W przypadku nastolatkéw nalezy zwréci¢ uwa-
ge, ze wartosci 95. cc SCT u dziewczynek w wieku
1318 lat sa znacznie nizsze od wartosci obserwowa-
nych u chlopcow, a w wieku 18 lat wartosci zaréwno
95. cc SCT, jak i RCT sa nizsze o 5-10 mm Hg od
warto$ci 140/90 mm Hg. Wartosci 140/90 mm Hg
u dziewczat w wieku 18 lat s3 odpowiednikiem 99.
cc. Innym zjawiskiem dotyczacym nastolatkéw jest
izolowane skurczowe NT, obserwowane szczegélnie
u chtopcéw bez istotnych dodatkowych czynnikéw
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ryzyka, czgsto uprawiajacych sport. W tych przypad-
kach nalezy wzia¢ pod uwagg tak zwane nadci$nienie
rzekome (spurious hypertension), w ktérym podwyz-
szone wartosci SCT stwierdza si¢ tylko na tetni-
cach obwodowych, na przyktad na tetnicy ramien-
nej, natomiast ci$nienie centralne jest prawidtowe.
U tych pacjentéw nie obserwuje si¢ cech uszkodzenia
narzadowego. Z tego powodu, interpretujac wynik
pomiaru CT, nalezy uwzgledni¢ réwniez narazenie
na czynniki ryzyka sercowo-naczyniowego (fenotyp
posredni) oraz obecnos¢ subklinicznego uszkodzenia
narzadowego (patrz dalej).

Poniewaz wigkszo$¢ powszechnie stosowanych
aparatéw do ABPM opiera si¢ na metodzie oscylo-
metrycznej, nalezy podkresli¢, ze pomiar oscylome-
tryczny ocenia $rednie CT (MAP), a SCT i RCT sg
obliczane na podstawie odpowiednich algorytméw.
Ponadto wyniki niektérych kontrolowanych badan
pediatrycznych (np. badanie ESCAPE) i zalecane
postgpowanie opieraja si¢ na analizie MAP. Innym
problemem interpretacyjnym w pomiarze ABPM
jest uzyskiwanie u dzieci w wieku ponizej 10 rz. lub
o wzroécie mniejszym niz 120 cm wyzszych war-
toéci CT w poréwnaniu z pomiarem tradycyjnym.
Ze wzgledu na brak norm i wspomniane problemy
interpretacyjne nie zaleca si¢ rutynowego stosowania
ABPM u dzieci w wieku ponizej 5. rz.

Z kolei u wysokich dzieci i mlodziezy wartosci
95. cc moga przekraczaé wartoéci normy przyjete
dla dorostych. Wymienione problemy byly powo-
dem zmiany definicji i klasyfikacji NT u nastolatkéw
w wicku 16 lat i starszych (patrz: Rozpoznawanie
nadcisnienia tgtniczego).

9.3.3.2. Problemy z ustaleniem docelowych wartosci
cisnienia tetniczego u dzieci leczonych hipotensyjnie

W pi$miennictwie hipertensjologicznym, w tym
w zaleceniach ESH, 4. Raporcie, zaleceniach AAP
i stanowiskach eksperckich, wyréznia si¢ prog warto-
sci CT, powyzej ktdrego rozpoznaje si¢ NT, oraz prég
docelowych wartosci CT. Obie wartosci réznig sie, to
znaczy przyjmujac warto$ci réwne lub przekraczajace
95. cc za upowazniajace do rozpoznania nadcisnienia
tetniczego, jednoczesnie zaleca si¢, w przypadku cho-
rych bez dodatkowych obciazen, obnizenie CT do
warto$ci ponizej 90. cc. Przyjecie takich docelowych
norm CT powinno jednak wiaza¢ si¢ ze zmiang de-
ﬁnicji NT i ustaleniem nizszego progu rozpoznania,
czyli wartosci 90. cc. Oznacza to réwniez koniecz-
no$¢ ustalenia zasad postgpowania u 0sob z CT w za-
kresie 90.-95. cc.

Takie podejscie powoduje trudnosci interpreta-
cyjne, gdyz zaktada podjecie leczenia u dzieci z CT
w zakresie 90.-95. cc. O ile postgpowanie niefarma-

kologiczne nie jest problemem, to nalezy rozwazy¢
zasadnos¢ leczenia farmakologicznego u 0s6b z utrzy-
mujacym si¢ wysokim prawidlowym CT pomimo
leczenia niefarmakologicznego. Tym samym logiczna
bytaby réwniez zmiana definicji NT.

Po$rednich dowodéw na zasadno§¢ ustalenia do-
celowych wartosci CT na poziomie 90. cc dla dzieci
z pierwotnym NT i bez innych obciazen dostar-
czaja wyniki badaf obejmujacych dorostych z NT,
a szczegblnie badania SPRINT oraz opublikowa-
nej w 2016 r. metaanalizy badari oceniajacych sku-
teczno$¢ leczenia hipotensyjnego w grupach ryzy-
ka, takich jak PChN i cukrzyca. Argumentéw za
zmiang zaréwno definicji NT u dzieci, jak i progu
docelowych wartoéci CT na 90. cc dostarcza ana-
liza wynikéw Cardiovascular Risk in Young Finns
Study. W badaniu tym u oséb, u ktdrych w wieku
dziecigcym i miodzieficzym CT miescito si¢ w prze-
dziale warto$ci wysokich prawidfowych (tzn. mie-
dzy 90. a 95. cc), w wieku dorostym stwierdzano
istotnie wyzsze CT i wicksza sztywno$¢ tetnic,
oceniang jako predkos¢ fali tetna, w poréwnaniu
z dorostymi, u ktérych w dziecinistwie i adolescenciji
CT wynosito ponizej 90. cc. W opublikowanych
w 2017 r. zaleceniach AAP na podstawie wynikéw
badania SPRINT zarekomendowano nowe definicje
NT. Zalecono réwniez nizsze docelowe wartosci CT
(< 90. cc lub < 130/80 mm Hg) u dzieci z pierwot-
nym NT, argumentujac, ze obnizenie CT ponizej
tych wartoéci prowadzi do dalszego zmniejszenia
czestosci przerostu lewej komory. Nalezy jednak za-
znaczy¢, ze w badaniu SPRINT braly udziat osoby
o Sredniej wicku 67 lat, u ktdrych juz prowadzono
leczenie hipotensyjne i ktére byly obarczone dodat-
kowymi schorzeniami. Ponadto metoda pomiaru CT
odbiegata od stosowanej w praktyce klinicznej. Z ko-
lei cytowane w zaleceniach AAP prace nie opisuja
zjawiska dalszego zmniejszenia masy lewej komory
u dzieci, u ktérych CT obnizono ponizej 90. cc. Na-
lezy tez zaznaczy¢, ze u dzieci i miodziezy z pierwot-
nym NT najsilniejszym predyktorem zmniejszenia
masy lewej komory i czgstosci jej przerostu nie jest
obnizenie CT, ale redukcja ilosci ttuszczu trzewne-
go wyrazona jako zmniejszenie obwodu talii i nor-
malizacja zaburzen metabolicznych. Z tego powodu
w prezentowanych zaleceniach dla dzieci i mlodziezy
z pierwotnym NT i bez dodatkowych obciazeri jako
docelowe rekomenduje si¢ wartosci CT na poziomie
ponizej 95. cc (lub < 140/90 mm Hg).

Jednoczesnie w niniejszych wytycznych zaleca sig
intensywne postgpowanie niefarmakologiczne jako
podstawowe dzialanie w leczeniu pierwotnego NT.

Podobne trudnosci dotycza progu rozpoznania
NT i zalecanych docelowych wartosci CT u dzieci
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z PChN i dzieci z cukrzyca. U pacjentéw pediatrycz-
nych z PChN zaleca si¢ leczenie farmakologiczne,
gdy CT przekroczy wartosci 90. cc, a docelowe war-
toéci CT zaleza od obecnosci biatkomoczu. Aktualne
zalecenia oparte s3 na wynikach badania ESCAPE,
w ktdrym wykazano, ze u dzieci z biatkomoczem po-
wyzej 0,5 g/dobg obnizenie MAP w pomiarze ABPM
ponizej 50. cc przynosi korzysci. Takich korzysci nie
wykazano jednak u dzieci z mniejszym biatkomo-
czem lub bez niego. Mimo to zalecenia ESH i sta-
nowiska eksperckie (artykuly pogladowe) sugeruja,
aby w tych przypadkach docelowe wartosci CT byly
ponizej 75 cc. Jednak nawet z cytowanych w tych
dokumentach prac nie wynika zadne uzasadnienie
takiego stanowiska.

9.4. Metody oceny uszkodzenia narzadowego
Do podstawowych badari oceniajacych stopient
zaawansowania powiktari narzadowych NT u dzieci
naleza: ocena masy lewej komory serca, czynnosci
skurczowej i rozkurczowej badanie echokardiogra-
ficznym (ECHO), elektrokardiogram (EKG) oraz

ocena dna oka i czynnosci nerek.

9.4.1. Ocena masy lewej komory serca

Masa lewej komory serca (LVM, left ventricle mass)
jest podstawowym kryterium uszkodzenia narzado-
wego. Standardem rozpoznania przerostu lewej ko-
mory serca jest badanie ECHO, a badanie EKG, ze
wzgledu na maly swoisto¢ u dzieci i koniecznosé
interpretacji zapisu w zaleznosci od wieku, stano-
wi tylko dodatkowa metod¢ oceny (niemniej jest
to badanie pozwalajace rozpozna¢ zaburzenia rytmu
i niedokrwienie mie$nia Sercowego, Co ma znacze-
nie praktyczne, bowiem leczenie niefarmakologiczne
oparte na wysitku fizycznym/sporcie jest podstawa
terapii pierwotnego NT). Najcz¢sciej wykorzysty-
wana formuta oceny LVM opiera si¢ na zaleceniach
American Society of Echocardiography z zastosowaniem
wzoru Deveraux. Poniewaz LVM zalezy od wysokosci
ciata, zalecane jest obliczanie indeksu LVM w zalez-
nosci od wzrostu wyrazonego w metrach i podniesio-
nego do potegi 2,7 wedtug formuly zaproponowanej
przez de Simone. Opublikowane normy i wartosci
centylowe indeksu LVM obliczanej wedtug tego wzo-
ru pozwalajg na stosowanie tej metody u dzieci od
1. rz. Ograniczeniem indeksowania LVM do wzro-
stu jest mozliwo$¢ nadmiernie czgstego rozpoznania
przerostu lewej komory u dzieci otytych w poréwna-
niu z indeksowaniem do bezttuszczowej masy ciata.
Niemniej jest to obecnie najczesciej stosowany i za-
lecany (ESH 2009, 2016, 4. Raport, AAP) sposib
obliczania LVM u dzieci i miodziezy, pozwalajacy na
poréwnywanie wynikéw badania nie tylko u dzieci

w réznym wieku, ale réwniez poréwnywanie danych
pediatrycznych z wynikami uzyskanymi u dorostych.
Jednak ze wzgledu na wprowadzenie klasyfikacji NT
u miodziezy od 16. rz. zgodnej z definicjami stoso-
wanymi u dorostych w tej grupie wickowej zaleca si¢
okreslanie przerostu lewej komory wedlug zasad dla
0s6b dorostych (patrz nizej).

Zasady dokonywania oceny czynnosci skurczowej
i rozkurczowej lewej komory sy takie jak u doro-
stych. W ocenie czynnosci rozkurczowej nalezy wziaé
pod uwage wicksza wartos¢ stosunku fali wezesne-
go napltywu (E) do fali przedsionkowej (A) (E/A)
u miodszych dzieci. Coraz czgsciej stosuje si¢ oceng
czynnosci rozkurczowej lewej komory na podstawie
badania technika dopplera tkankowego. Opubliko-
wano tez odpowiednie normy pediatryczne. Wyniki
tego badania moga by¢ dodatkowym parametrem
oceny uszkodzenia narzadowego.

Definicje:

e przerost lewej komory serca — LVM réwna lub
wigksza niz 95. cc dla plei i wieku;

e istotny (ci¢zki) przerost lewej komory — LVM
réwna lub wieksza niz 51 g/m wzrostu™’*.

U milodziezy od 16. rz. przerost lewej komory
rozpoznaje sie, gdy LVM wynosi przekracza 115 g/m’
powierzchni ciata dla chlopcéw i 95 g/m” powierzch-
ni ciala dla dziewczat.

Zalecana jest ocena wzglednej grubosci $ciany
lewej komory (warto$¢ graniczna 0,42) i okresle-
nie geometrii lewej komory (prawidtowa geometria,
przebudowa koncentryczna, przerost koncentryczny,
przerost odsrodkowy).

*W obserwacjach populacji dorostych wykazano,
7e LVM powyzej 51 g/m wzrostu™ wiaze sie z 4-krot-
nie wickszym ryzykiem wystapienia zdarzenia serco-
wo-naczyniowego w okresie 5 lat. Warto$¢ 51 g/m
wzrostu”’ odpowiada w przyblizeniu 99. cc LVM
u dzieci i mtodziezy.

9.4.2. Ocena naczyri dna oka

Zasady badania dna oka u dzieci nie réznig si¢
od stosowanych u dorostych. W praktyce klinicz-
nej powszechne zastosowanie ma klasyfikacja we-
dlug Keitha-Wagenera-Barkera. Uproszczona ska-
la obejmuje 2 rodzaje zmian, tak zwane fagodne
i ztodliwe. Do lagodnych naleza zmiany odpowia-
dajace I° i/lub II° wedlug Keitha-Wagenera-Bar-
kera, a do zmian ztosliwych — odpowiadajace I11°
i/lub IVe. Taki prosty podziat pozwala na wstepne
zakwalifikowanie do mniej lub bardziej intensywne-
go leczenia. Komputerowa analiza $rednicy naczyn
tetniczych i zylnych siatkéwki znajduje coraz szer-
sze zastosowanie w ocenie ryzyka zdarzen sercowo-
-naczyniowych, w tym udaru o$rodkowego uktadu
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nerwowego u dorostych z NT , ale metoda ta nie
jest zostata jeszcze wprowadzona do szerszego sto-
sowania u dzieci z NT.

Chociaz wstgpna ocena dna oka jest badaniem
stosunkowo prostym, w praktyce klinicznej niewielu
pediatréw-hipertensjologéw jej dokonuje. Z tego
powodu badanie to jest rekomendowane jako opcjo-
nalne w diagnostyce dzieci i mtodziezy z bezobjawo-
wym NT. W objawowym NT oraz pilnych i nagtych
stanach nadci$nieniowych jest natomiast badaniem
zalecanym.

9.4.3. Ocena uszkodzenia nerek

Do rutynowych metod sprawdzania oceny czyn-
nosci nerek nalezy ocena GFR szacowanego wedlug
wzoru Schwartza i/lub ocena stezenia cystatyny C
w surowicy. Wskaznikiem hiperfiltracji i/lub uszko-
dzenia naczyn mikrokrazenia jest albuminuria. Cho-
ciaz nie opracowano powszechnie przyjetych norm
albuminurii dla dzieci, w praktyce przyjmowane s
punkty odcigcia stosowane u dorostych, a albuminu-
ria dobowa powyzej 30 mg odpowiada wartosciom
95. cc.

Hiperurykemia jest zaburzeniem uznawanym za
swoiste dla pierwotnego N'T. Kwestia tego, czy wigk-
sze stezenie kwasu moczowego jest zjawiskiem pier-
wotnym, czy wtérnym do subklinicznego uszkodze-
nia nerek, nie jest rozwigzana. Z badan klinicznych
i populacyjnych wynika, ze u miodziezy w wicku
12-17 lat stgzenie kwasu moczowego powyzej 5,5
mg/dl wiaze si¢ z 2-krotnie wigkszym ryzykiem N'T.

Nieobligatoryjne badania dodatkowe oceniaja-
ce zakres uszkodzenia narzadowego u dzieci i mlo-
dziezy z NT:

Naleza do nich:

* ocena kompleksu blona wewngtrzna—blona $rod-
kowa t¢tnicy szyjnej wspdlnej (cIMT);
* ocena predkosci fali tetna (PWV).

W ostatniej dekadzie ukazato si¢ wiele donie-
sie wskazujacych na zasadno$¢ stosowania w oce-
nie uszkodzenia narzadowego pomiaréw cIMT oraz
PWV. Opublikowano tez odpowiednie normy cIMT
i PWV dla dzieci i mlodziezy w wieku 6-20 lat
(tab. XLII i XLIII). Badania te s3 juz zalecane (ESH
2016) jako dodatkowe w ocenie uszkodzenia narza-
dowego u dzieci z NT. W praktyce klinicznej bada-
nia cIMT oraz PWV s3 jednak nadal wykonywane
tylko w nielicznych osrodkach. Z tego powodu do
czasu powszechnego wprowadzenia tych metod do
prakeyki klinicznej rekomenduje si¢ je jako nieobli-
gatoryjne.

9.5. Zasady diagnostyki réznicowej
nadci$nienia tetniczego u dzieci i mlodziezy
Diagnostyka réznicowa NT u dzieci obejmuje
3 etapy (tab. XLIV). Zakres badan diagnostycznych
zalezy od stopnia NT, wieku dziecka i towarzysza-
cych schorzeri. Wskazaniem do szerszej diagnostyki
obejmujacej 1. i 2. etap diagnostyczny jest miod-
szy wiek (przed okresem dojrzewania — arbitralnie
przyjeta granicg opierajacy si¢ na posrednim mo-
mencie skoku pokwitaniowego u dziewczat i chtop-

Tabela XLII. Wartosci referencyjne grubosci kompleksu btona wewnetrzna—btona $rodkowa tetnic szyjnych wspélnych

(cIMT) 50. i 95. centyla (cc) wyrazone w milimetrach

) 50. cc [mm] 95. cc [mm]
Wiek (lata)
Chtopcy Dziewczynki Chtopcy Dziewczynki
6 0,37 0,36 0,44 0,43
7 0,37 0,37 0,44 0,43
8 0,37 0,37 0,44 0,44
9 0,37 0,37 0,45 0,44
10 0,38 0,37 0,45 0,44
11 0,38 0,38 0,45 0,44
12 0,38 0,38 0,46 0,44
13 0,38 0,38 0,46 0,45
14 0,39 0,38 0,47 0,46
15 0,39 0,38 0,47 0,46
16 0,40 0,39 0,48 0,46
17 0,40 0,39 0,48 0,46
18 0,40 0,39 0,48 0,47
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Tabela XLII. Wartosci 95. i 97. centyla (cc) predkosci fali tetna (PWV) ocenianej metodg tonometryczna (PulsePen)
(na podstawie Reusz i wsp. Hypertension 2010) oraz oscylometryczng (Vicorder)

PulsePen (tonometr) Vicorder (oscylometr)
Wiek (lata) Chtopcy Dziewczynki Chtopcy Dziewczynki
95. cc [m/s] 95. cc [m/s] 97. cc [m/s] 97. cc [m/s]
1 54 5,23 4,82 4,82
8 5,45 54 4,96 4,98
9 5,51 5,54 5,1 5,14
10 5,61 5,68 5,24 5,27
1 5,75 5,81 5,38 5,39
12 5,91 5,91 5,52 Bin)
13 6,09 6,0 5,67 5,59
14 6,27 6,0 5,82 5,66
15 6,47 6,19 5,98 5,67
16 6,67 6,31 6,16 5,65
17 6,87 6,46 6,34 5,63
18 7,08 6,65
19 1,28 6,85

coéw w Polsce jest 12. rz.), NT 2. stopnia, obecnos¢
powiklad narzadowych i wspétistnienie chordéb
przewlektych. Etap 1. obejmuje potwierdzenie roz-
poznania, wykluczenie NT biafego fartucha, klasyfi-
kacje stopnia N'T, oceng uszkodzenia narzadowego,
gtéwnych zaburzeri metabolicznych oraz podstawo-
we badania dodatkowe pozwalajace wykluczy¢ NT
wtérne. Diagnostyczny etap 2. obejmuje badania
wymagajace hospitalizacji i dotyczy na ogét dzieci,
u kedrych stwierdzono NT 2. stopnia i dzieci mtod-
szych. Etap 3. to dodatkowe, wysoce specjalistyczne
badania zarezerwowane dla pacjentéw, u ktdrych
pomimo przeprowadzenia petnej diagnostyki w eta-
pie pierwszym i drugim nie ustalono rozpoznania
lub NT jest oporne na leczenie.

Rozpoznanie NT u dzieci i mlodziezy powinno
by¢ potwierdzone pomiarem ABPM. Ze wzgledu
na brak norm dla dzieci mtodszych i mozliwos¢
falszywie dodatnich rozpoznan do badania ABPM
powinny by¢ kierowane dzieci powyzej 5. rz. i/lub
majace powyzej 120 cm wzrostu. U dzieci mlodszych
rozpoznanie opiera si¢ na pomiarach tradycyjnych
(gabinetowych), a pomiar ABPM wykonywany jest
w wyjatkowych, indywidualnie kwalifikowanych
przypadkach.

U wigkszoéci dzieci z NT natychmiastowe roz-
poczecie leczenia hipotensyjnego nie jest koniecz-
ne, co pozwala na ogét na przeprowadzenie pelnej
diagnostyki przed wdrozeniem terapii. Wskazania-
mi do leczenia hipotensyjnego przed zakoriczeniem
diagnostyki réznicowej sa: wysokie wartosci CT

(NT 2. stopnia z objawami klinicznymi) i/lub za-
awansowane zmiany narzadowe, i/lub nadcisnienie
objawowe. Poza nadci$nieniowymi stanami naglymi
i pilnymi, jesli konieczne jest leczenie farmakolo-
giczne, do czasu zakonczenia diagnostyki preferuje
si¢ leki z grupy dtugodziatajacych dhp antagonistéw
wapnia, ktdre w najmniejszym stopniu wplywaja na
wyniki badan laboratoryjnych.

9.6. Ogoélne zasady leczenia nadcisnienia
tetniczego u dzieci i mlodziezy

Ogdlne zasady i wskazania do leczenia NT u dzie-
ci i mlodziezy opierajg si¢ na analizie stopnia zaawan-
sowania choroby, jej charakteru (NT pierwotne/
Iwtérne) oraz towarzyszacych powiktai narzadowych
i schorzen. Zaleca si¢ monitorowanie i modyfika-
cj¢ leczenia na podstawie pomiaru ABPM (ryc. 10).
Leczenie farmakologiczne i wskazniki skutecznosci
terapii zaleza od etiologii NT.

9.7. Nadci$nienie tetnicze w przewleklej
chorobie nerek

Nadcis$nienie tetnicze w przebiegu PChN jest gléw-
na przyczyna NT u dzieci miodszych, a bez wzgledu na
wick gléwna przyczyng ciezkiego NT, przebiegajacego
z powiklaniami narzadowymi. Nadcisnienie t¢tnicze
dotyczy ogdtem ponad 54% dzieci z PChN i jest tym
czestsze, im mniejsze s wartosci GFR. Nadcisnie-
nie cz¢dciej wystgpuje u dzieci z PChN w przebiegu
glomerulopatii i praktycznie u wszystkich, u keérych
PChN rozwingta si¢ w przebiegu zespotu hemoli-
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Tabela XLIV. Etapy postepowania diagnostycznego u dzieci i mtodziezy z nadci$nieniem tetniczym

Rodzaj badania Komentarz
* morfologia krwi, stezenie kreatyniny, sodu, potasu, chlorkdw, Badania etapu 1. dotyczg wszystkich pacjentéw z rozpoznanym
wapnia, wodoroweglandw, cholesterolu, triglicerydow, frakcji nadci$nieniem tetniczym
cholesterolu, kwasu moczowego, glukozy
* badanie ogdlne i posiew moczu
* albuminuria dobowa lub wskaznik albumina/kreatynina w porcji
moczu
* ultrasonografia dopplerowska nerek i tetnic nerkowych
Etap1. | = EKG
* ECHO z oceng masy lewej komory i fuku aorty
* ocena kompleksu btona $rodkowa-bfona wewnetrzna tetnic
szyjnych wspdlnych (cIMT) Ocena clMT jest opcjonalna
* ultrasonografia przezciemigczkowa u noworodkéw
* ABPM u dzieci > 5. rz.
Pomiar metoda ABPM jest obecnie ogdlnie dostepny; ocena
u dzieci < 6. rz. nie zostata zwalidowana
 glikemia, doustny test obciazenia glukoza, insulinemia u pacjen- | Wykonanie doustnego testu obcigzenia glukozg jest obligatoryjne
téw z BMI > 85. cc u pacjentéw z BMI > 85. cc. Ocena stezenia insuliny na czczo po-
* ocena wydalania katecholamin w moczu u dzieci mtodszych zwala na obliczenie wskaznika HOMA-IR, a ocena na czczo
i wszystkich pacjentéw z nadcisnieniem tetniczym 2. stopnia i po 120 min od podania glukozy na ocene wskaznika insulinowraz-
* aktywnos¢ reninowa osocza/stezenie reniny i stezenie aldo- liwosci. Wielokrotne pomiary w 240-minutowym tescie pozwalaja
steronu u dzieci mfodszych i wszystkich z nadci$nieniem tetni- | na obliczenie pdl pod krzywa glukozy i insuliny i sa badaniem
czym 2. stopnia opcjonalnym
* profil steroidowy moczu lub oznaczenie 17-keto- i hydroksy- Profil steroidowy moczu jest obecnie badaniem zalecanym w miej-
Etap 2. steroidéw u dzieci mtodszych i wszystkich z nadci$nieniem sce stosowanych poprzednio oznaczen 17-keto- i hydroksysteroi-
tetniczym 2. stopnia dow
* hormony tarczycy, metabolity witaminy D, Ocena hormonéw tarczycy oraz metabolitow witaminy D, jest zale-
cana u pacjentéw z podejrzeniem odpowiednich patologii
* scyntygrafia nerek (test kaptoprilowy) u dzieci mtodszych Zalecane jest wykonanie scyntygrafii dynamicznej, co pozwala
i wszystkich z nadci$nieniem 2. stopnia na ocene naptywu krwi do nerek, wydalania moczu, rozdzielczej
czynnosci nerek i szacunkowa oceng bliznowacenia (scyntygrafia
statyczna z DMSA jest badaniem czulszym w wykrywaniu blizno-
wacenia, ale nie pozwala na oceng perfuzji nerek)
* nieinwazyjna i inwazyjna diagnostyka obrazowa tetnic nerko- Badania tego etapu diagnostycznego wykonywane sa u chorych,
wych (angio-CT, angio-MR, klasyczna arteriografia) u ktérych pomimo przeprowadzenia petnej diagnostyki etapu 1. i 2.
Etap 3 . d?a_gnostylfa obrazowa patologii na_dnerczy/przyzwojaka _ nie ustalono rozpoznania i/lub leczenie jest nieskuteczne
" | * nieinwazyjne badania naczyniowe innych obszaréw naczynio-
wych (tetnice trzewne, tetnice wewnatrzczaszkowe)
* badania molekularne

ABPM (ambulatory blood pressure monitoring) — catodobowy ambulatoryjny pomiar cisnienia; BMI (body mass index) — wskaznik masy ciata; cIMT (carotid intima-media thickness) — btona

$rodkowa-btona wewnetrzna tetnic szyjnych wspdlnych; DMSA (dimercaptosuccinic acid) — kwas dimerkaptobursztynowy; HOMA-IR (h ic mode/

insulin resi )

— homeostatyczny model oceny insulinoopornosci; angio-CT — angiografia tomografii komputerowej; angio-MR — angiografia rezonansu magnetycznego

tyczno-mocznicowego. Wiréd dzieci dializowanych
(5. stadium PChN) NT dotyczy do 80% chorych.
Patogeneza NT w przebiegu PChN obejmuje zaréw-
no mechanizm reninowy, jak i wolemiczny. W miarg
zmniejszania si¢ GFR coraz wickszy udziat w patoge-
nezie NT u chorych z PChN ma retencja sodu i wody.
Niewtasciwie kontrolowane NT jest istotna przyczyng
wystepujacych w okresie leczenia nerkozastgpezego
zgon6éw z powodu powiktari sercowo-naczyniowych.
Nadciénienie tgtnicze jest ponadto podstawowym,
obok biatkomoczu, czynnikiem progresji PChN.
Celem leczenia NT u dzieci z PChN jest zaréwno
zmniejszenie ryzyka przysztych powiklad sercowo-
naczyniowych, jak i spowolnienie progresji PChN.
Zgodnie z zaleceniami Kidney Disease Improving Global

Outcomes (KDIGO) za granice, przy ktdrej rozpoczy-
na si¢ leczenie hipotensyjne, uznaje si¢ wartosci 90.
cc dla plei i wieku. Natomiast w zalecaniach ESH
(2009 i 2016 r.) granica, od ktérej nalezy rozpoczy-
na¢ leczenie, zostata ustalona niejednoznacznie. Na
podstawie randomizowanych badan prospektywnych,
obserwacji klinicznych, opinii eksperckich oraz wy-
nikéw ostatnio opublikowanych metaanaliz z badan
dorostych nalezy przyja¢, ze leczenie hipotensyjne po-
winno by¢ wdrazane u dzieci z PChN, u ktérych war-
tosci CT przekraczaja 90. cc. Zaleca si¢, aby leczenie
hipotensyjne monitorowane bylo pomiarem ABPM,
a w ocenie efektywnosci leczenia nalezy kierowad sig
wartosciami 24-godzinnego MAP. Docelowe wartosci
CT zaleza od nasilenia biatkomoczu. U dzieci z PChN
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Rycina 10. Zasady leczenia nadci$nienia tetniczego u miodziezy

i bez biatkomoczu lub z biatkomoczem mniejszym od
0,5 g/dobg zaleca si¢ obnizenie 24-godzinnego MAP
ponizej 90. cc (zakres 50.-90. cc), a u dzieci z biatko-
moczem przekraczajacym 0,5 g/dobg wartosci 24-go-
dzinnego MAP powinny by¢ nizsze od 50. cc. Nalezy
zaznaczy¢, ze zalecenia ESH 2 2009 r. 1 2016 r. wskazuja
na zasadno$¢ (na podstawie opinii eksperckich) obniza-
nia CT u dzieci z PChN i bez biatkomoczu do wartosci
ponizej 75. cc. W opinii autoréw niniejszego opraco-
wania takie stanowisko nie ma uzasadnienia w wyni-
kach badania ESCAPE, na ktére powotuje si¢ ESH.
Ponadto, przyjmujac takie progi wartosci docelowych,
nalezatoby automatycznie obnizy¢ prég rozpoczynania
leczenia hipotensyjnego w PChN z 90. do 75. cc.
Lekami pierwszego rzutu dla dzieci z PChN sg
leki hamujace uktad RAA, czyli ACE-I i/lub ARB.
Wynika to z patomechanizmu NT w PChN oraz
z publikowanych badan klinicznych i obserwacyjnych
u dzieci. W wieloosrodkowych badaniach prospek-
tywnych udowodniono skutecznos¢ i bezpieczefistwo
ACE-I jako lekéw hipotensyjnych i renoprotekeyj-
nych (ramipril, enalapril), a w badaniach jednoo-
srodkowych ARB (losartan). W badaniach obser-
wacyjnych wykazano ponadto lepsza kontrole NT
u dzieci leczonych preparatami hamujacymi uktad
RAA w stosunku do innych grup lekéw. Leki te nie
sa zalecane jedynie u chorych z bardzo niskim GFR
(< 15-20 ml/min/1,73 m") z uwagi na ryzyko istot-
nego pogorszenia czynnosci nerek i/lub hiperkaliemii.
Podwdjna terapia faczaca leki z grupy ACE-I z ARB
moze nasili¢ ich dziatanie hipotensyjne oraz obnizaja-
ce biatkomocz. Niemniej leczenie to nie jest obecnie
zalecane bez dodatkowych wskazari (dziatanie anty-
proteinuryczne) z powodu obaw o bezpieczefistwo
ich facznego stosowania. Inhibitory reniny zostaty

poddane badaniom klinicznym u dzieci, ale nie oce-
niano ich efektu renoprotekeyjnego i nadal nie sg
dopuszczone do stosowania w tej grupie wiekowej.

Osiagniecie docelowego cisnienia tetniczego u cho-
rych z PChN wymaga na ogét terapii wielolekowej.
Rekomenduje si¢ indywidualizacj¢ doboru kolejnych
lekéw hipotensyjnych u dzieci w zaleznosci od ich
sytuacji klinicznej. Zalecana grupa lekéw II rzutu
u dzieci z PChN sg f-adrenolityki ze wzgledu na ich
dodatkowy wptyw na uktad RAA, zmniejszenie nape-
du adrenergicznego oraz ograniczenie biatkomoczu.
Diuretyki s3 wskazane w przypadku retencji ptynéw,
co ma miejsce na og6t u dzieci z GFR ponizej 40 ml/
/min/1,73 m’. U dzieci z duzym biatkomoczem lub
niskim GFR leki te cz¢sto wymagaja zwickszenia
dawki w celu uzyskania efektu terapeutycznego.
Diuretyki tiazydowe/tiazydopochodne wykazuja
skuteczno§¢ jedynie u pacjentéw z GFR powyzej
30-40 ml/min/1,73 m". Dihydropirydynowe blo-
kery kanatu wapniowego, uprzednio stosowane jako
leki I rzutu u dzieci z PChN, obecnie uzywane s
jako leki dodatkowe ze wzgledu na ich dziatanie nasi-
lajace hiperfiltracje i biatkomocz. Jednak w skojarze-
niu z lekami blokujacymi RAA ten negatywny efeke
nie wystepuje lub jest mniejszy.

9.7.1. Nadcisnienie tetnicze u chorych
dializowanych

Nadcisnienie tetnicze u dzieci z PChN wyma-
gajacych leczenia nerkozastgpczego stwierdza sig
u 55-79% chorych, w tym u 56-79% leczonych
hemodializami, 54-75% leczonych dializa otrzew-
nej (w Polsce odpowiednio 56% i 54%), a takze
u okoto 66% chorych po przeszczepieniu nerki. Na-
lezy zauwazy¢, ze okolo 20% pacjentéw z NT nie
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jest leczonych, a wéréd poddawanych terapii u bli-
sko 75% dzieci NT jest zle kontrolowane. Poniewaz
ocena pomiaréw cisnienia t¢tniczego wykonywanych
na oddziatach dializ (przed hemodializg i po niej)
w mniejszym stopniu wykazuje korelacje z przerostem
lewej komory serca niz 24-godzinny ABPM w okresie
miedzydializacyjnym, rozpoznanie NT u dzieci pozo-
stajacych w przewleklym programie hemodializ po-
winno opiera¢ si¢ na 24-godzinnym ABPM w okresie
pomiedzy dializami. Gléwnym czynnikiem ryzyka
NT u dzieci przewlekle dializowanych jest przewod-
nienie i nadmierna podaz soli. Pozostale czynniki
ryzyka to: mlody wiek dziecka (< 6 lat), rasa czarna,
ple¢ zeriska, nabyta choroba podstawowa nerek, nie-
dokrwistos¢ wsrdd chorych leczonych hemodializami
oraz czas dializoterapii, przy czym wykazano, ze im
dluzszy byt ten czas, tym u mniejszego odsetka pa-
cjentéw stwierdzano N'T. Najistotniejszym elemen-
tem profilaktyki i leczenia NT u dzieci dializowanych
jest prawidlowa ocena stanu nawodnienia i uzyskanie
tak zwanej suchej masy. Uwaza si¢, ze bezpieczny
przyrost masy ciata u dzieci migdzy dializami nie
powinien przekracza¢ 3% suchej masy. U pacjentéw
pediatrycznych dializowanych otrzewnowo gtéwng
przyczyna hiperwolemii jest tak zwane przewodnienie
utajone zwiazane z kacheksja mocznicows. Duzg role
u tych chorych odgrywa takze wielkos¢ diurezy reszt-
kowej, ktdra im jest wicksza, tym nizsze stwierdza si¢
wartoéci CT zaleznego od przewodnienia.

Zgodnie z zaleceniami National Kidney Foun-
dation Kidney Disease Outcomes Quality Initiative
(NKF KDOQI) z 2005 r. u dzieci wymagajacych
przewleklego leczenia nerkozastgpczego nalezy
dazy¢ do osiagnigcia wartoéci CT ponizej 95. cc
dla plei, wieku i wzrostu. Uzyskanie prawidlowej
suchej masy ciata realizowane jest poprzez intensy-
fikacje dializ: wydtuzenie czasu zabiegu do 5-8 go-
dzin, wykonywanie 4-6 zabiegdéw tygodniowo,
stosowanie okresowych zabiegéw hemodiafiltracji
i/lub dializ nocnych. U chorych dializowanych
otrzewnowo wigksza ultrafiltracje mozna osiag-
na¢ dzigki ptynom dializacyjnym o wyzszej osmo-
lalnosci lub plynom z zawartoscig ikodekstryny.
W leczeniu farmakologicznym zastosowanie maja
dhp blokery kanatu wapniowego, ACE-I i ARB.
Nie ma jednoznacznie okreslonych zalecert do-
tyczacych wyboru leku. Nalezy jednak pamigtaé
o hiperkaliemii towarzyszacej leczeniu preparatami
z dwoch ostatnich grup lekéw.

9.8. Nadcisnienie naczyniowo-nerkowe
Nadci$nienie naczyniowo-nerkowe nalezy do gléw-
nych przyczyn cigzkiego NT u dzieci i mlodziezy.

Najczgstszym  podlozem nadcisnienia naczyniowo

-nerkowego jest FMD, ale w 20-40% przypad-
kéw schorzenie to jest powiktaniem innych choréb
(syndromiczne nadciénienie naczyniowo-nerkowe),
w tym neurofibromatozy typu 1 (> 15%). Nadcisnie-
nie naczyniowo-nerkowe moze by¢ takze spowodo-
wane wrodzonym lub nabytym (np. zwezenie tetnicy
nerkowej nerki przeszczepionej) zwezeniem gléwnego
pnia tetnicy nerkowej lub tetnic dodatkowych i/lub
segmentalnych.

9.8.1. Diagnostyka i rozpoznanie nadcisnienia
naczyniowo-nerkowego

Rozpoznanie nadcisnienia naczyniowo-nerkowe-
go opiera si¢ na stwierdzeniu istotnego hemodyna-
micznie zwezenia jednej lub obu tetnic nerkowych
(ryc. 11). Badanie angiograficzne, czgsto z wybidr-
czym cewnikowaniem tetnic nerkowych, uchodzace
w dalszym ciagu za metodg referencyjna, powinno
by¢ wykonywane jedynie jako poprzedzajace, za-
planowane na podstawie nieinwazyjnej diagnostyki
obrazowej leczenie przezskérne w trakcie tej samej
procedury. Nalezy zaznaczy¢, ze u dzieci i miodzie-
zy z nadci$nieniem naczyniowo-nerkowym czutos§¢
i swoisto$¢ nieinwazyjnych badan obrazowych, ta-
kich jak ultrasonografia dopplerowska (odpowiednio
73% i 83%), angio-MR (80%, 62%) i angio-CT
(93%, 81%) sa istotnie mniejsze niz klasycznej arte-
riografii bedacej metodg potwierdzenia.

Nie zaleca si¢ rutynowego dokonywania oceny
aktywnosci reninowej/st¢zenia reniny w zytach ner-
kowych. Badanie to mozna wykona¢ w przypadkach
watpliwych diagnostycznie.

W schemacie diagnozujacym nadcisnienie naczy-
niowo-nerkowe badanie scyntygraficzne nie jest zale-
cane w rekomendacjach AAP ani w wytycznych dla
dorostych, w tym zaleceniach PTNT. Na podobnym
stanowisku stoja autorzy niniejszych zalecen, jednak
nalezy podkredli¢ (opinia ekspercka), ze ocena roz-
dzielczej czynnosci nerek pomaga w podjeciu decyzji
o leczeniu operacyjnym w przypadkach trudnych
(mate dzieci, bez mozliwosci leczenia przezskérne-
g0), a po leczeniu zabiegowym (leczenie przezskérne/
loperacja) pozwala na oceng efektéw leczenia i jest
dodatkowym kryterium rozpoznania nefropatii nad-
ci$nieniowej w nerce z prawidlowa tetnica nerkowa
i narazonej na wysokie CT przed leczeniem.

9.8.2. Leczenie nadcisnienia
naczyniowo-nerkowego

Docelowym i przyczynowym leczeniem tej postaci
NT jest leczenie zabiegowe usuwajace przyczyng cho-
roby. Leczenie farmakologiczne, chociaz umozliwia
osiagniecie przynajmniej cz¢$ciowej kontroli CT, nie
pozwala na powrét do zdrowia. U pacjentéw z cho-
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Dziecko z nadci$nieniem tetniczym 2. stopnia i/lub mate dziecko z nadci$nieniem tetniczym 1. stopnia
i/lub objawami / fenotypem posrednim sugerujgcym wtérna posta¢ nadci$nienia tetniczego

Ultrasonografia dopplerowska, scyntygrafia, ewentualnie scyntygrafia z kaptoprilem

Whynik nieprawidtowy, <
sugerujacy nadcisnienie
naczyniowo-nerkowe

Angio-CT nerek,
tetnic nerkowych, aorty
i ewentualnie

\ 4

Wynik prawidtowy

v

Leczenie zgodne
z fenotypem posrednim

!

angio-CT innych
rejonéw tetniczych (np. OUN)

Brak efektu

Arteriografia z probg PTRA przygotowana
na podstawie wyniku badania angio-CT

. Wyleczenie/powtarzana
>

A

Leczenie chirurgiczne

angioplastyka/obserwacja

A 4

Okresowa ocena efektéw leczenia:
ultrasonografia dopplerowska, scyntygrafia,
ewentualnie angio-CT/angio-MR

A

Rycina 11. Schemat diagnostyczno-terapeutyczny u dzieci z nadci$nieniem naczyniowonerkowym. OUN — o$rodkowy ukiad nerwowy;
PTRA (percutaneous transluminal renal angioplasty) — przezskérna $rédnaczyniowa angioplastyka tetnic nerkowych; angio-CT — angiografia
tomografii komputerowej; angio-MR — angiografia rezonansu magnetycznego

Tabela XLV. Zasady leczenia farmakologicznego nadcisnie-
nia naczyniowo-nerkowego

Zwezenie jednej tetnicy Zwezenie obu tetnic

nerkowej nerkowych
ACE-I/ARB Diuretyki
Dihydropirydynowe blokery Dihydropirydynowe blokery
kanatéw wapniowych kanatéw wapniowych
B-adrenolityki B-adrenolityki

a-adrenolityki
0srodkowo dziatajgcy agonisci
receptora imidazolowego

a-adrenolityki
0srodkowo dziatajacy agonisci
receptora imidazolowego

ACE-| (angiotensin-converting enzyme inhibitor) — inhibitor konwertazy angiotensyny;
ARB (angiotensin-receptor blocker) — bloker receptora angiotensyny |l

robg Takayasu za leczenie przyczynowe nalezy uzna¢
stosowanie preparatéw immunosupresyjnych, a le-
czenie hipotensyjne, w tym zabiegowe, skierowane
jest na powiktania choroby.

Leczenie farmakologiczne nadci$nienia naczynio-
wo-nerkowego zalezy od typu zwezenia jednej lub
obu t¢tnic nerkowych (tab. XLV).

9.8.2.1. Leczenie zabiegowe nadcisnienia naczgyniowo-
-nerkowego

W leczeniu zabiegowym nadci$nienia naczynio-
wo-nerkowego stosuje si¢ dwie metody: przezskérne
rozszerzenie zwezonej tetnicy (PTRA, percutaneous
transluminal renal angioplasty) oraz arterioplastyke
chirurgiczna. Zabieg PTRA moze by¢ skuteczny
w wyniku angioplastyki balonowej bez stentu lub
z jego wszczepieniem do zwezonego naczynia. Préba
PTRA jest pierwszym etapem leczenia zabiegowego
i powinna by¢ podjeta w trakcie badania arterio-
graficznego. Powiklaniami PTRA mogg by¢ mecha-
niczne uszkodzenie $ciany naczynia z powstaniem
pseudotetniaka, zakrzepica, skurcz tetnicy, rozerwa-
nie $ciany tetnicy z krwawieniem oraz zablokowanie
si¢c cewnika balonowego w $wietle tetnicy. Niektore
powiklania moga wymaga¢ natychmiastowego le-
czenia chirurgicznego, dlatego zaréwno inwazyjna
diagnostyka naczyniowa, jak i PTRA powinny by¢
wykonywane przez doswiadczonych lekarzy zatrud-
nionych w o§rodkach pediatrycznych z zapleczem
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oddzialu chirurgii dziecigcej zajmujacego si¢ chi-
rurgia naczyniowa. Zabieg PTRA powinien by¢ za-
bezpieczony mozliwo$cia miejscowego podania leku
zwiotczajacego migsnidwke gladka tetnic. Lekami
stosowanymi miejscowo w przypadku skurczu tetnic
w trakcie PTRA s3 nifedipina, nitrogliceryna lub
nitroprusydek sodu. Zgodnie z zaleceniami eksper-
ckimi, w kazdym przypadku cewnikowania tetnic
nerkowych z PTRA nalezy po zabiegu przez 1-7
dni podawa¢ profilaktyczne dawki niskoczasteczko-
wej heparyny. Przez kolejne 3—6 miesi¢cy zalecane
jest stosowanie kwasu acetylosalicylowego w dawce
1 mg/kg mc./dobe.

Doswiadczenia z zastosowaniem stentéw w nad-
ci$nieniu naczyniowo-nerkowym u dzieci i mtodziezy
s3 stosunkowo niewielkie. Ze wzgledu na niezakon-
czone procesy wzrastania zaleca si¢ uzywanie stentéw
montowanych na cewnikach balonowych umozliwia-
jacych ich péiniejsza redylatacje. W przypadku moz-
liwosci implantacji stentu o $rednicy odpowiadajacej
wielkosci tetnicy nerkowej dorostego alternatywa jest
wszczepienie stentu samorozprezalnego.

Zabieg chirurgiczny (rewaskularyzacja lub ne-
frektomia) jest ostatecznym sposobem leczenia
nadci$nienia naczyniowo-nerkowego. Wskazaniem
do rewaskularyzacji chirurgicznej jest nieskuteczne
leczenie farmakologiczne i PTRA, a nefrektomie
zaleca si¢ w przypadku jednostronnego zwezenia
tetnicy nerkowej ze znacznie uposledzona czynnos-
cig niedokrwionej nerki. Uznaje si¢, ze uposledzenie
rozdzielczej czynnosci niedokrwionej nerki ponizej
10-15% i zmniejszenie jej wymiardéw jest wskaza-
niem do nefrektomii. U dzieci i mtodziezy, u ktd-
rych nadci$nienie naczyniowo-nerkowe przebiega
z zajeciem naczyni trzewnych i/lub zespotem zweze-
nia Srodkowego odcinka aorty, zazwyczaj konieczne
jest indywidualne zaplanowanie najcze¢éciej etapo-
wego postepowania terapeutycznego, uwzgledniaja-
cego mozliwosci, rodzaj i kolejnos¢ poszczegdlnych
dziatan, obejmujacych miedzy innymi rewaskulary-
zacj¢ nerki/nerek.

Podstawowe techniki chirurgiczne stosowane
w zabiegach rewaskularyzacyjnych tetnic nerkowych
u miodziezy to wszycie wstawki z wlasnego naczy-
nia lub tworzywa sztucznego oraz autotransplantacja
nerki po usunigciu zwezenia.

9.9. Nadci$nienie tetnicze u dzieci po leczeniu
operacyjnym koarktacji aorty

Nadcisnienie tetnicze jest statym i gtéwnym obja-
wem wrodzonej koarktacji aorty. Po leczeniu zabiego-
wym skutecznie usuwajacym anatomiczne zwezenie
podwyzszone wartosci CT utrzymuja si¢ nadal lub
po okresie normotensji rozwijaja si¢ u okoto 32,5%

(25-68%) pacjentéw. U duzej cz¢éci chorych bada-
nie wysitkowe pozwala na rozpoznanie nadcisnienia
wysitkowego.

9.9.1. Leczenie nadcisnienia tetniczego u dzieci
po operacji koarktacji aorty

W badaniach pediatrycznych wykazano skutecz-
no$¢ hipotensyjng ACE-I (ramipril), ARB (kande-
sartan) i (-adrenolitykéw (metoprololu). Zalecane
jest (AHA) rozpoczynanie leczenia od ARB lub ACE
-I i B-adrenolityku jako lekéw I rzutu. U chorych
z koarktacja aorty eksperci rekomendujg rutynowe
wykonywanie badania ABPM raz w roku i proby
wysitkowej co 2 lata. Nieprawidlowe wyniki tych
badan sa wskazaniem do leczenia farmakologiczne-
go i diagnostyki ewentualnej rekoarkracji. Zgodnie
z rekomendacjami zaréwno AHA, jak i ESC, oce-
na pozabiegowej anatomii aorty, w tym konfigu-
racji tuku aorty, jako czynnikéw majacych wplyw
na nawrét oraz cigzkos¢ N'T, wymaga wykonywania
w pewnych odstepach czasu, najczesciej co kilka lat,
badan obrazowych (w zaleznosci od wieku pacjenta
ECHO, CT, MRI). U pacjentéw z koarktacjg aorty
i wspélistnieniem dwuplatkowej zastawki aortalnej
monitoring musi dotyczy¢ dodatkowo oceny anato-
mii i ewentualnej dysfunkeji zastawki aortalnej oraz
stopnia poszerzenia aorty wstepujacej. U tych pacjen-
téw leczenie NT powinno by¢ szczegblnie agresywne.

9.10. Nadci$nienie t¢tnicze monogenowe

Rozpoznanie NT monogenowego opiera si¢ na
stwierdzeniu typowego fenotypu posredniego, co
mozliwe jest juz na 1. lub 2. etapie diagnostycznym.
W czesci przypadkéw udaje si¢ wykaza¢ rodzinny
charakter choroby przebiegajacej z charakterystycz-
nym fenotypem lub istnienie NT opornego na lecze-
nie (tab. XLVI). Rozpoznanie okreslonej postaci cho-
roby na ogét pozwala wdrozy¢ leczenie celowane na
gtéwne zaburzenia prowadzace do NT. Diagnostyka
i leczenie tych postaci NT powinny by¢ prowadzo-
ne w osrodkach referencyjnych majacych mozliwos¢
diagnostyki molekularnej.

9.11. Nadci$nienie tetnicze pierwotne
Nadci$nienie tgtnicze pierwotne jest gtéwna przy-
czyng NT u dzieci powyzej 12. rz. i stanowi okoto
50% wszystkich przypadkéw choroby w wieku roz-
wojowym. Ostatnio jest coraz czgsciej rozpoznawane
réwniez u dzieci mlodszych, w tym ponizej 6. rz.,
i ma zwiazek z otyloscia. Dominujacym fenotypem
posrednim nadciénienia pierwotnego jest zaburzenie
skladu ciata z otytoscia trzewna i towarzyszace zaburze-
nia metaboliczne typowe dla zespotu metabolicznego

(tab. XLVII). Ponadto dla NT pierwotnego charak-
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Tabela XLVII. Definicje zespotu metabolicznego u dzieci
wedtug International Diabetes Federation 2007

Wiek Kryteria

Nie nalezy rozpoznawac zespotu metabolicznego.

S U2 Wskazane rozszerzenie diagnostyki w grupach ryzyka

Obwad talii > 90. cc lub > punktu odciecia dla doro-
stych

+ 2 lub wiecej z kryteridw:

e TTG > 150 mg/dl

e HDL < 40 mg/dl

e SCT/RCT > 90. cc

* glikemia na czczo > 100 mg/dl lub cukrzyca typu 2

10.-15.rz
(< 16.12.)

Kryteria jak u dorostych:

Obwad talii > 94 cm u chfopcéw i 80 cm u dziewczat

+ 2z ponizszych kryteridw:

e TIG > 150 mg/di

>16. 1z e HDL < 40 mg/dl u chtopcéw i < 50 mg/dI
u dziewczat

e SCT >130 i/lub RCT > 85 mmHg, lub leczenie
hipotensyjne

o glikemia na czczo > 100 mg/dl lub cukrzyca typu 2

HDL (high density lipoprotein) — lipoproteiny o duzej gesto$ci; SCT — skurczowe ci$nienie
tetnicze; TTG (triglycerides) — triglicerydy

terystyczna jest tendencja do wigkszych stezert kwasu
moczowego. Ryzyko powiklar narzadowych wiaze si¢
z nasileniem zaburzeri metabolicznych i iloscia tkanki
thuszczowej trzewnej ocenianej jako obwod talii.

9.11.1. Leczenie nadcisnienia tgtniczego
pierwotnego

Podstawowe znaczenie ma leczenie niefarmako-
logiczne skladajace si¢ zaréwno z modyfikacji diete-
tycznych, jak i aktywnosci fizycznej, ktdra powinna
by¢ codzienna i zajmowa¢ 60—90 minut umiarkowa-
nego do intensywnego wysitku fizycznego. Nie ma
przeciwwskazari do uprawiania okreslonych rodzajéw
sportu/wysitku fizycznego. Postgpowanie dietetyczne
nie rézni si¢ od stosowanego w prewendji i leczeniu
otylosci. Poza ograniczeniami obejmujacymi obje-
to$¢, sktad i kalorycznos¢ positkdw, istotne jest rady-
kalne zmniejszenie spozycia soli kuchennej. W prak-
tyce oznacza to rezygnacje z dosalania potraw.

Leczenie farmakologiczne nalezy rozwazy¢ u dzieci
z NT pierwotnym 1. stopnia, u ktérych pomimo
6-12-miesi¢cznej préby leczenia niefarmakologicz-
nego nie uzyskano efektéw. Leczenie farmakologicz-
ne jest natomiast wskazane u dzieci z NT pierwot-
nym 2. stopnia i/lub z uszkodzeniem narzadowym.
Ze wzgledu na towarzyszace zaburzenia metaboliczne
i mechanizm dziatania (wzrost obwodowego oporu
naczyniowego) nie zaleca si¢ stosowania $-adrenoli-
tykéw i diuretykéw jako lekéw I i IT rzutu. Lekami
preferowanymi s3 ACE-I, ARB i dhp blokery kanatu
wapniowego. U dziewczat po okresie dojrzewania

niestosujacych antykoncepcji zamiast lekéw bloku-
jacych ukfad RAA mozna zaleci¢ nowe leki f-adre-
nolityczne o dziataniu naczyniorozszerzajacym, ked-
re nie maja nickorzystnych dziatan metabolicznych
i zwigkszajacych obwodowy opér naczyniowy, oraz
dhp blokery kanatu wapniowego. Ze wzgledu na
zwiazek migdzy ryzykiem powiktan narzadowych
a zaburzeniami metabolicznymi i otyloscia trzewna
w monitorowaniu efektéw leczenia zaleca sig, poza
oceng CT i uszkodzenia narzadowego, wykonywanie
regularnych pomiaréw antropometrycznych (masa
ciata, obwdd talii).

9.12. Nadci$nienie tetnicze u dzieci z cukrzyca

W Polsce obecnie na cukrzycg typu 1 choruje
okoto 205 000 oséb, z czego okoto 20 000 stanowia
dzieci i miodziez. Ponadto w ciagu ostatnich 25 lat
zaobserwowano czterokrotny wzrost zapadalnosci na
t¢ chorobg. Wraz ze wzrostem czgstoéci wystgpowa-
nia nadwagi i otylosci w populacji polskiej rosnie
réwniez liczba dzieci z cukrzyca typu 2.

Na podstawie nielicznych badan, w keérych roz-
poznanie opieralo si¢ na ogélnie przyjetej pedia-
trycznej definicji, czesto$é NT u dzieci z cukrzycy
typu 1 szacuje si¢ na 4-7%, podczas gdy powi-
kfanie to dotyczy az 23-40% miodych pacjentéw
z cukrzyca typu 2. Zgodnie z patogeneza cukrzycy
typu 2 w tej grupie chorych stwierdza si¢ tez wick-
sze nasilenie zaburzen metabolicznych i zespotu me-
tabolicznego. Pomimo iz problem NT dotyczy naj-
czeéciej pacjentéw chorujacych na cukrzyce typu 2,
jego wystgpowanie u dzieci i mtodziezy chorujacych
na cukrzyce typu 1 jest coraz bardziej powszech-
nym problemem klinicznym. Nadci$nienie t¢tnicze
zwicksza ryzyko rozwoju powikfari mikro- i makro-
naczyniowych, choroby sercowo-naczyniowej oraz
cukrzycowej choroby nerek, ktore stanowia gléwna
przyczyng chorobowosci i $miertelnosci wsréd cho-
rych z cukrzycg typu 11 2.

9.12.1. Patogeneza nadcisnienia tgtniczego
u dzieci z cukrzycq

Patogeneza NT u dzieci z cukrzyca typu 1 nie jest
do korica wyjasniona. Poréwnanie obrazu kliniczne-
go dzieci z pierwotnym NT oraz dzieci z cukrzycy
typu 1 i NT wskazuje na udziat wspélnych me-
chanizméw patogenetycznych, takich jak nadwaga
i otylo$¢, zaburzenia dystrybucji tkanki thuszczowej
i zwigzanej z nimi insulinoopornosci. Dodatkowo
znaczenie ma gorsza kontrola wyréwnania cukrzycy
i stosowanie wigkszych dawek insuliny. Podobnie
jak w populacji ogélnej u dzieci z cukrzycy typu
1 obserwuje si¢ istotny wzrost czgstosci wystepo-
wania NT od okresu pokwitania. U chorych na
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cukrzyce typu 1 stwierdza si¢ réwniez zaburzenia
dobowego profilu CT w postaci braku spadku CT
w godzinach nocnych oraz szybki i znaczacy wzrost
w godzinach porannych, bezposrednio po prze-
budzeniu (morning blood pressure surge). Zwiazek
podwyzszonego CT i zaburzeri dobowego rytmu
CT z wezesnymi markerami uszkodzenia nerek su-
geruje zaréwno udzial mechanizméw nerkowych,
jak i osrodkowej regulacji CT. W rozwoju zaburzen
kontroli CT u chorych na cukrzyce biora réwniez
udziat zaburzenia metaboliczne wynikajace z prze-
wleklej hiperglikemii prowadzace do arteriosklerozy
i zwigkszenia sztywnosci tgtnic.

Mimo ze niewydolno$¢ nerek w przebiegu cuk-
rzycowej choroby nerek pojawia si¢ zwykle dopiero
po wielu latach choroby, to wczesne stadia cukrzy-
cowej choroby nerek, charakteryzujace si¢ zwick-
szong albuminuria, obserwuje si¢ réwniez w popu-
lagji pediatrycznej. Uszkodzenie nerek w przebiegu
cukrzycy typu 1 u mtodocianych jest bezposrednio
zwiazane z podwyzszonymi warto$ciami CT, a sku-
teczne leczenie hipotensyjne spowalnia postep tego
powiktania.

U dzieci i modziezy z cukrzyca typu 2 NT przy
rozpoznaniu cukrzycy wystepuje u 12-25% cho-
rych i wigze si¢ z zaburzeniami wynikajacymi z in-
sulinoopornosci i towarzyszacej otytosci brzuszne;.
Ponadto u chorych na cukrzyce typu 2 czgsciej ob-
serwuje si¢ aterogenna dyslipidemi¢ prowadzaca do
wezesnego wystepowania zwickszonej sztywnosci
naczyt, a u pacjentéw ze znaczng otyloscia docho-
dzi do uszkodzenia nerek jeszcze przed pojawieniem
si¢ jawnej klinicznie cukrzycy typu 2. U czgdei cho-
rych przy rozpoznaniu choroby stwierdza si¢ pod-
wyzszone wydalanie albumin z moczem. Wspétist-
nienie NT i innych cech zespolu metabolicznego
sprzyja czestszemu i wczesniej wystgpujacemu niz
w cukrzycy typu 1 rozwojowi choroby sercowo-na-
czyniowej oraz nefropatii. Z tego powodu u pacjen-
tow z cukrzycg typu 2 konieczne jest kompleksowe
leczenie wszystkich zaburzen zwiazanych z zespotem
metabolicznym.

9.12.2. Diagnostyka nadcisnienia tetniczego
u dzieci z cukrzycq

Pomiary CT u dzieci i miodziezy z cukrzyca
powinny by¢ wykonywane podczas kazdej wizyty,
a u dzieci ponizej 7. rz. — co najmniej 2 razy w roku.
U nastolatkéw powyzej 12. rz. z cukrzyca typu 1 za
nieprawidlowe CT uznaje si¢ wartosci powyzej 95. cc
lub powyzej 130/80 mm Hg niezaleznie od wartosci
95 cc. W celu potwierdzenia NT zaleca si¢ wykona-
nie calodobowego ABPM.

Ze wzgledu na zwickszone ryzyko rozwoju choro-
by sercowo-naczyniowej u dzieci chorujacych na cuk-
rzyce zalecana jest redukcja CT do co najmniej 90. cc
dla wicku, plci i wzrostu lub do wartosci 120/80 mm
Hg i nizszej niezaleznie od wieku.

Obnizenie CT prowadzi do regresji uszkodzenia
narzadowego, ale zbyt intensywne leczenie i obnize-
nie RCT ponizej 60 mm Hg moze uposledzi¢ prze-
ptyw w tetnicach wieticowych.

Diagnostyke w kierunku wtérnego NT nalezy
przeprowadzi¢ zgodnie z zasadami przedstawionymi
wczesniej.

9.12.3. Leczenie nadcisnienia tetniczego
u pacjentow z cukrzycq

Leczenie NT u mtodych pacjentéw z cukrzyca po-
winno obejmowa¢ modyfikacje stylu zycia, prawidfo-
we wyréwnanie metaboliczne cukrzycy oraz terapig
farmakologiczna. Istotng role odgrywa leczenie nie-
farmakologiczne obejmujace normalizacj¢ masy ciata
(BMI < 90. cc dla pici i wieku), regularng aktywnos¢
fizyczng (umiarkowana do intensywnej > 1 godziny
dziennie) oraz diete niskosodowa (tab. XLVIII).

Lekami rekomendowanymi u dzieci i miodziezy
z NT i cukrzycy s ACE-I, natomiast w przypadku
ich nietolerandji stosuje si¢ ARB. Leczenie hipoten-
syjne u dzieci z cukrzyca jest réwnoznaczne z lecze-
niem renoprotekcyjnym i opiera si¢ na podobnych
zasadach. Efektywna farmakoterapia stosowana u pa-
cjentéw z nefropatia cukrzycowa przedtuza okres roz-
woju schytkowej niewydolnosci nerek. Leczenie przy
uzyciu ACE-I u mlodziezy wiaze si¢ z wicloletnia

Tabela XLVIIIl. Zasady leczenia hipotensyjnego u dzieci z cukrzyca

Wartosci progowe

Rodzaj terapii

CT > 90. cc dla wieku, ptci i wzrostu

Zmiana trybu zycia*

CT > 90. cc dla wieku, pici i wzrostu
mimo zmiany trybu zycia

+ ACE-I/ARB

CT > 95. cc dla wieku, pici i wzrostu

Zmiana trybu zycia* + ACE-I/ARB

*normalizacja masy ciafa (BMI < 90. cc) oraz aktywnos¢ fizyczna > 1 godziny dziennie. Zaleca sig monitorowanie efektéw terapii pomiarami domowymi i ABPM z uwzglednieniem oceny
nocnego spadku ci$nienia. ACE-I (angiotensin-converting enzyme inhibitor) — inhibitor konwertazy angiotensyny; ARB (angiotensin-receptor blocker) — bloker receptora angiotensyny II;

CT — ci$nienie tetnicze

www.ntwp.viamedica.pl



Zasady postgpowania w nadcis$nieniu tetniczym — 2019 rok

terapia, co moze wywola¢ wiele efektéw niepozada-
nych, takich jak kaszel, hiperkaliemia, béle glowy,
impotencja oraz ryzyko odczynéw pseudoalergicz-
nych. Nalezy takze pamigta¢ o mozliwych i powaz-
nych komplikacjach dla ptodu, co jest istotnym po-
tencjalnym problemem podczas terapii nastoletnich
dziewczyn.

U jednej trzeciej pacjentéw z cukrzyca typu 2
monoterapia z zastosowaniem ACE-I lub ARB jest
nieskuteczna. Chorzy ci wymagaja terapii skojarzonej
(lekami drugiego rzutu sa dhp antagonisci wapnia,
a nastepnie f-adrenolityki o dziataniu wazodylatacyj-
nym i ewentualnie diuretyki tiazydopodobne).

9.13. Nadci$nienie tetnicze z naglymi i pilnymi
wskazaniami do leczenia

W wieku rozwojowym nagle stany nadci$nieniowe
sa praktycznie w 100% spowodowane wtérnym NT,
w tym w przebiegu ostrych schorzeri nerek (ostre
kiebuszkowe zapalenie nerek, zesp6t hemolityczno-
mocznicowy). Pilne stany nadci$nieniowe zwigzane
z naglym wzrostem CT obserwowane sa réwniez
u dzieci z pierwotnym NT. Postgpowanie w naglych
i pilnych stanach nadcisnieniowych oceniano w opi-
sach przypadkéw i seriach przypadkéw. Nie zostato
natomiast poddane ocenom w kontrolowanych ba-
daniach Klinicznych, a zalecenia zawarte w stano-
wiskach towarzystw naukowych (ESH 2009, 2016
i 4. Raport, AAP 2017) opieraja si¢ na opiniach eks-
perckich (ryc. 12). Zaleca sig, aby leczenie chorych

z naglym stanem nadci$nieniowym prowadzone byto
w warunkach sali intensywnego nadzoru, z zapew-
nionym monitorowaniem EKG, CT, oddychania
(pulsoksymetr), bilansu ptynéw i dostgpem dozyl-
nym. Ciénienie t¢tnicze nalezy mierzy¢ co 15 minut,
az do obnizenia go o 30% wartosci wyjsciowych.
U wszystkich pacjentéw z naglym i pilnym stanem
nadcisnieniowym rekomenduje si¢ oceng parame-
trow biochemicznych krwi, w tym oceng czynnosci
nerek, jonogramu, gazometrii zylnej, a w przypad-
kach, w ktérych nieznana jest etiologia nadcisnienia
— przeprowadzenie wstgpnej diagnostyki réznicowe;
obejmujacej wykonanie USG nerek z ocena przeply-
wu krwi w tgtnicach nerkowych i ECHO z okregle-
niem masy lewej komory. Pomiary CT w kolejnych
godzinach leczenia moga odbywa¢ si¢ co 30-60 mi-
nut w zalezno$ci od stanu chorego. Ogélne zasady
leczenia naglego stanu nadcisnieniowego u dzieci
i mlodziezy opieraja si¢ na stopniowym, kontrolowa-
nym obnizaniu CT. Zaleca si¢ obnizenie CT w czasie
6-8 godzin 0 25-30% planowanej redukdji ci$nienia,
i 0 nastgpne 30% w czasie kolejnych 24-36 godzin.
Warto$ci prawidtowe (< 90.-95. cc) nalezy osiagnaé
po uplywie 72-96 godzin. W leczeniu naglych sta-
néw nadcisnieniowych stosuje si¢ preparaty dozyl-
ne. Dobor lekéw hipotensyjnych zalezy od etiologii
NT. W naglym stanie nadci$nieniowym zaleca si¢
podanie leku z grupy dozylnych S-adrenolitykéw
(labetalol, esmolol) i leku rozszerzajacego naczynia
obwodowe (hydralazyna, nitroprusydek sodu lub

Nagly wzrost cisnienia tetniczego |

Ostre uszkodzenie narzadowe

Bez cech ostrego uszkodzenia
narzagdowego/zagrazajacych

i/lub niewydolno$¢ narzadowa
i/lub zagrazajace zyciu powiktania

!

Nagty stan nadci$nieniowy

!

A

zyciu powiktan/niewydolnosci
narzadowej

!

Pilny stan nadcisnieniowy

!

Dozylne leki hipotensyjne:

— labetalol + hydralazyna/nitroprusydek
sodu/nitrogliceryna/nikardipina/urapidil

— podstawowa diagnostyka réznicowa

— stopniowe obnizanie ci$nienia tetniczego

— leczenie powiktan

— leki doustne po uzyskaniu poprawy
stanu ogdlnego i/lub istotnej redukcji
ci$nienia tetniczego

Na ogét mozliwe stosowanie lekéw
doustnych. W przypadku nietolerancji/
/braku mozliwosci prowadzenia
terapii doustnej — leczenie dozylne

Rycina 12. Schemat postepowania w przypadku nagtego wzrostu ci$nienia tetniczego u dzieci i miodziezy
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Tabela XLIX. Leki hipotensyjne stosowane w stanach nagtych

Leki hipotensyjne Dawkowanie

Uwagi

Bolus: 0,2-1 mg/kg mc./dawke,

Przeciwwskazania: astma, niewydolno$¢ serca, cukrzyca
Moze powodowac hiperkaliemig i hipoglikemie

Labetalol WT;awk.Sb4205T§/ rl:]g/r:c.r/: s ‘;Vlfdz Nie powoduje odruchowej tachykardii
Y kg mc./gocz. Poczatek dziatania: 5-10 min
. Bolus: 0,05-01 mgkgmc,/dawke, | M1oZe Powodowat tachykardiq
Fentolamina maks. 5 mo/dawk Lek z wyboru w przetomie adrenergicznym
' & Poczatek dziatania: 1-2 min
Konieczno$¢ monitorowania stezenia potasu (moze powodowac hipokalie-
Furosemid Bolus: 0,5-5 mg/kg mc./dawke mie), uzyteczny w nadcisnieniu z przewodnienia
Poczatek dziatania: 5-10 min
ey Czesto wystepuje odruchowa tachykardia, retencja ptynéw, béle glowy
LR O IO, Przy podazy i.v. bolusy co 4 godz. Konieczne réwnoczesne zastosowanie
Hydralazyna maks. 20 mg/dawke furosemidu
7 o/ Poczatek dziatania: 10-20 min
W przypadku diugotrwatego stosowania lub wspétistniejacej niewydolno-
$ci nerek lub watroby moze doj$¢ do zatrucia cyjankami
Nitroprusydek sodu Wiew: 0,5-8 ug/kg mc./min Konieczno$¢ monitorowania stezenia cyjankéw przy diugotrwatym

(> 48 godz.) stosowaniu
Poczatek dziatania: 1-2 min

Nitrogliceryna Wiew: 0,1-2 ug/kg me./min

Moze powodowaé methemoglobinemie; efekt naczyniorozszerzajacy doty-
czy gtéwnie tozyska zylnego — skuteczna w niewydolnosci serca, ograni-
czona skuteczno$¢ u dzieci

Poczatek dziatania: 2-5 min

Wilew: 100-500 ug/kg me./min,

Moze powodowa¢ bradykardie
Przeciwwskazania: astma, niewydolno$¢ serca

maks. 1,2 mg/dawke

S maks. 1000 ug/kg me./min Dziata bardzo krétko.
Poczatek dziatania: 1-2 min
Nikardipina Bolus: 30 ug/kg mc., maks. 2 mg/dawke | Moze powodowac odruchowa tachykardie
P Wiew: 0,5-4 ug/kg me./min Poczatek dziatania: 5-10 min
Moze spowodowa¢ dtugotrwata hipotensje, hiperkaliemig lub ostrg niewy-
b Bolus: 5-10 ug/kg mc./dawke, dolnos$¢ nerek

Ograniczone wskazania
Poczatek dziatania: 15-30 min

i.v. (intravenous) — dozylnie

nitrogliceryna). Ze wzgledu na retencj¢ ptynéw spo-
wodowana obwodowa wazodylatacja w przypadkach
przedtuzonej terapii zalecane jest dodanie diuretyku.
Leczenie doustne powinno zosta¢ wdrozone z chwily
osiagnigcia poprawy stanu ogélnego. W przypad-
kach przetomu nadcisnieniowego w przebiegu ostrej
lub przewleklej choroby nerek (pacjenci dializowani)
podstawowe znaczenie ma kontrola wolemii i usu-
ni¢cie nadmiaru plynéw dializoterapia, a u dzieci
z zachowanym przesaczaniem kigbuszkowym — diu-
retykami petlowymi. W naglych stanach nadcisnie-
niowych spowodowanych mikroangiopatia wskazane
jest dodanie leku blokujacego uklad RAA.

W stanach pilnych na ogét mozliwe jest stosowa-
nie lekéw doustnych. W czasie pierwszych 6 godzin
nalezy obnizy¢ CT o 30%, a w czasie kolejnych
36-48 godzin stopniowo obniza¢ je az do osiagnie-
cia warto$ci prawidfowych. Schemat postgpowania

w przypadku naglego wzrostu CT przedstawiono
na rycinie 12, a dawkowanie lekéw stosowanych ze
wskazan doraznych oraz ich dziatania niepozadane
i przeciwwskazania w tabelach XLIX i L. U dzieci
z pilnymi stanami nadci$nieniowymi i dzieci z na-
glym wzrostem CT, u ktérych mozliwe jest podanie
preparatéw doustnych, zalecane jest wdrozenie lekéw
o szybkim czasie dziatania i rozpoczecie przewleklej
terapii hipotensyjnej (tab. LI).

Inne wybrane postaci NT przedstawiono w tabe-
li LII.

9.14. Nadci$nienie tetnicze u noworodkéw
Czgstoé¢ NT u noworodkéw wynosi okoto
0,2-0,3%. Jest jednak znacznie wigksza (0,81-9%)
wisrdéd noworodkéw urodzonych przedwezesnie oraz
w przypadku istnienia dodatkowych czynnikéw ryzy-
ka (cewnikowanie naczyn pepowinowych, przetrwaty
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Tabela L. Doustne leki hipotensyjne stosowane w stanach pilnych

Kantooril 0,1-0,2 mg/kg mc./dawke, Konieczno$¢ monitorowania stezenia potasu i kreatyniny
ptop maks. 6 mg/kg mc./dobe Poczatek dziatania: 10-20 min
Klonidvna 2-5 ug/kg me./dawke, Dziatania niepozadane: sucho$¢ w ustach, sedacja
v maks. 10 u/kg me./dawke Poczatek dziatania: 30—60 min
Amlodipina 0,06-0,3 mg/kg mc./dawke, Dziatania niepozadane: zawroty gtowy, odruchowa tachykardia
P maks. 5—10 mg/dawke Poczatek dziatania: 1-2 godz.
Dziatania niepozadane: zawroty gtowy, hipotonia ortostatyczna
*
Doksazosyna 1 mg/dawke, maks. 4 mg/dobe i R R | e
Prazosyna* 0,05-0,1 mg/kg mc./dobe w 3 dawkach, | Dziatania niepozadane: zawroty gfowy, nudnosci, hipotonia ortostatyczna
Y maks. 0,5 mg/kg mc./dobe Poczatek dziatania: 1-2 godz.
Przeciwwskazania: astma, bradykardia, zaburzenia rytmu serca, cukrzyca
Propranolol* 1 mg/kg mc./dobe w 2-3 dawkach, Dziatania niepozadane: bradykardia, skurcz oskrzeli, hipotonia, objawy
P maks. 4 mg/kg mc./dobe do 640 mg/dobe | zespotu Raynauda
Poczatek dziatania: 1-2 godz.

* Leki zalecane w nadcisnieniu adrenergicznym (ph
stepnie wigczy¢ 5-bloker (propranolol)

). W takich przypadkach nalezy obnizy¢ ci$nienie c:-blokerami (doksazosyna, prazosyna), a na-

’ e
omocy: P

Tabela LI. Rekomendowane dawki doustnych lekéw hipotensyjnych u dzieci

Grupa lekow Lek Dawka poczatkowa davl\-lI:I:/l:iaohq Dawka maksymalna
Antagonisci receptora Eplerenon 25-50 mg/dobe 1-2 100 mg/dobe
aldosteronu Spironolakton 1 mg/kg me./dobe 1-2 3,3 mg/kg mc./dobe do 100 mg/dobe
Benazepril 0,2 mg/kg mc./dobe do 10 mg/dobe 1 0,6 mg/kg mc./dobe do 40 mg/dobe
Kaptopril 0,3-0,5 mg/kg mc./dawke 2-3 6 mg/kg mc./dobe do 450 mg/dobe
Enalapril 0,08-0,6 mg/kg mc./dobe 1-2 40 mg/dobe
L — 0,1-0,6 mg/kg mc./dobe
Inhl.bltory konwertazy Fosinopril lub 5-10 mg/dobe 1 40 mg/dobe
angiotensyny
L 0,08-0,6 mg/kg mc./dobe
Lisinopril do 5 mg/dobe 1 0,6 mg/kg mc./dobe do 40 mg/dobe
Quinapril 5-10 mg/dobe 1 80 mg/dobe
Ramipril 2,5-6 mg/dobe (6 mg/m?*/dobe) 1 20 mg/dobe
0,16-0,5 mg/kg mc./dobe,
Kandesartan maks. 4 mg/dobe 1 32 mg/dobe
Irbesartan 75-150 mg/dobe 1 300 mg/dobe
Blokery receptora 1
angiotensyny Il Losartan 0’;22 gékggg/égﬁzq 1 1,4 mg/kg mc./dobe do 100 mg/dobe
Walsartan 0,4 mg/kg mc./dobe 1 40-80 mg/dobe
Olmesartan 2,5 mg/dobe 1 40 mg/dobe
Inhibitory reniny Aliskiren 2 mg/kg mc./dobe 1 6 mg/kg mc./dobe do 600 mg/dobe
. Labetalol 1-3 mg/kg mc./dobe 2 10-12 mg/kg mc./dobe do 1,2 g/dobe
Blokery receptorow 01 mak ik
a- i p-adrenergicznych i b1 MG e i
B giczny Karwedilol k1 235 iy ks 2 0,5 mg/kg mc./dawke do 50 mg/dobe
Atenolol 0,5-1 mg/kg mc./dobe 1-2 2 mg/kg mc./dobe do 100 mg/dobe
. Bisoprolol/Hydro- 0,04 mg/kg mc./dobe
Blokery receptoréw chlorotiazyd do 2,5/6,25 mg/dobe 1 S TE b
p-adrenergicznych
Metoprolol 0,5-1,0 mg/kg mc./dobe 1-2 2 mg/kg mc./dobe
Propranolol 1 mg/kg mc./dobe 2-3 4 mg/kg mc./dobe do 640 mg/dobe
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Tabela LI. Rekomendowane dawki doustnych lekéw hipotensyjnych u dzieci

Grupa lekow Lek Dawka poczatkowa davI::I:/I:iaohq Dawka maksymalna
Amlodipina 0,06-0,3 mg/kg mc./dobe 1 5-10 mg/dobe
Felodipina 2,5 mg/dobe 1 10 mg/dobe
Blokery kanatow Isradipina 0,05-0,15 mg/kg mc./dawke 3-4 0,8 mg/kg mc./dobe do 20 mg/dobe
wapniowych .
Nifedipina
(o wolnym 0,25-0,5 mg/kg mc./dobe 1-2 3 mg/kg mc./dobe do 120 mg/dobe
uwalnianiu)
Agonisci receptorow Klonidyna 2-5 ug/kg me./dawke 2 10 p/kg me./dawke
a-adrenergicznych
dziatajacy osrodkowo Metyldopa 5 mg/kg mc./dobe 2-3 40 mg/kg mc./dobe do 3 g/dobe
Amilorid 0,4-0,6 mg/kg mc./dobe 1 20 mg/dobe
Chlortalidon 0,3 mg/kg mc./dobe 1 2 mg/kg mc./dobe do 50 mg/dobe
Diuretyki Furosemid 0,5-2,0 mg/kg mc./dawke 1-2 6 mg/kg mc./dobe
Hydrochloro-
" 0,5-1 mg/kg mc./dobe 1 3 mg/kg mc./dobe
Triamteren 1-2 mg/kg mc./dobe 2 3-4 mg/kg mc./dobe do 300 mg/dobe
Antagonisci recepto- Doksazosyna 1 mg/dobe 1 4 mg/dobe
row c-adrenergicznych Prazosyna 0,05-0,1 mg/kg mc./dobe 3 0,5 mg/kg mc./dobe
dziatajacy obwodowo Terazosyna 1 mg/dobe 1 20 mg/dobe
Hydralazyna 0,75 mg/kg mc./dawke 4 7,5 mg/kg me./dobe do 200 mg/dobe
Wazodylatator o
yiararony Minoksidil 0,2 myykg me./dawke 1-3 USRI b

przewdd tetniczy, krwawienie dokomorowe) i cho-
réb towarzyszacych (40% noworodkéw z przewlekta
chorobg oskrzelowo-ptucna). Nadcisnienie tetnicze
u noworodkéw ma z zasady charakter wtérny i jest
zwigzane gtéwnie z patologia nerek, z przewaga cho-
réb naczyniowo-nerkowych, ale istotng role odgry-
waja rowniez przyczyny jatrogenne.

Pomimo licznych danych na temat prawidlowych
warto$ci CT u noworodkéw w zaleznosci od zasto-
sowanej metody pomiaru definicja NT w tej grupie
wiekowej nadal opiera si¢ na wartosciach centylo-
wych pochodzacych z 2. Raportu Task Force (1986 r.)
i opracowanych na podstawie pomiaru sfigmoma-
nometrem (tab. LIII). Zgodnie z wytycznymi roz-
poznanie NT u noworodkéw opiera si¢ na 3-krot-
nym stwierdzeniu wartosci SCT utrzymujacych si¢
powyzej 95. cc dla danego wieku kalendarzowego.
U wezesniakéw wartosci SCT nalezy odnies¢ do wie-
ku cigzowego. Pomimo wielu zastrzezen metodo-
logicznych i faktu, ze obecnie stosowane sg prawie
wylacznie pomiary oscylometryczne, normy poda-
ne w 2. Raporcie sa praktyczne i tatwe do stosowa-
nia. W tabeli LIV przedstawiono wyniki kompilacji
wezesniejszych norm CT, uwzgledniajace warto$ci
95.199. cc SCT, RCT i MAP dla dzieci w 2. tygo-

dniu zycia w zaleznosci od wieku cigzowego.

Ze wzgledu na czgste uzyskiwanie niemiarodajnych
wynikéw, w tym wynikéw fatszywie dodatnich (do
41% u dzieci do 12. mz.) i zwigzane z tym narazenie
na niepotrzebng diagnostyke i ewentualne leczenie,
nie zaleca si¢ pomiaru CT u zdrowych noworodkéw.
Wskazania do pomiaru CT i diagnostyki w kierunku
NT dotycza noworodkéw urodzonych przedwezesnie,
z towarzyszacymi wadami wrodzonymi i schorzeniami
skojarzonymi z wystgpowaniem NT oraz noworod-
kéw wymagajacych hospitalizacji. Zaleca si¢ wyko-
nywanie pomiaru CT w odpowiednich warunkach
i z zachowaniem zasad przedstawionych w tabeli LV.
U noworodkéw, niemowlat i matych dzieci nie po-
winno si¢ wykonywa¢ pomiaru metoda ostuchows ze
wzgledu na trudnosci techniczne i cz¢dciej wystepuja-
cy efekt biatego fartucha w poréwnaniu z pomiarem
automatycznym. Pomiar CT automatyczng metoda
oscylometryczng jest obarczony ryzykiem blednego
stwierdzenia podwyzszonych wartosci CT w pierw-
szym pomiarze. W przypadku wskazan do pomiaru
CT w tych grupach wiekowych, jesli wynik pierwsze-
go pomiaru jest nieprawidlowy, zaleca si¢ wykonanie
w krétkich odstgpach czasu wielokrotnych kolejnych
pomiaréw (metoda automatyczna).

Zasady diagnostyki réznicowej i oceny powiktan
narzadowych NT u noworodka nie réznia si¢ od

www.ntwp.viamedica.pl



Zasady postgpowania w nadcis$nieniu tetniczym — 2019 rok

Tabela LII. Wybrane przyczyny nadcisnienia tetniczego wtérnego

Choroby nerek

Ktebuszkowe zapalenia nerek

Srodmigzszowe zapalenia nerek

Torbielowato$¢ nerek

Wady uktadu moczowego

Wodonercze

Popromienne zapalenie nerek
Naczyniowo-nerkowe (w tym zapalenia naczyn)
Guzy wydzielajace rening

Przyczyny obturacyjne (kamienie, guzy, zwezenie
podmiedniczkowe)

Nefropatia cukrzycowa

Nadcisnienie po przeszczepieniu nerki

tow wydzielania
wewnetrznego

Choroby gruczo-

Pierwotny hiperaldosteronizm

Wady metabolizmu mineralokortykoidéw
Wrodzony przerost nadnerczy

Zespot Cushinga

Guz chromochtonny

Nadczynnos¢ przytarczyc

Akromegalia

Nadczynnos¢ tarczycy

Niedoczynno$¢ tarczycy

Zespot rakowiaka

Choroby uktadu
krazenia

Koarktacja aorty
Niedomykalno$¢ aortalna
Zespot aorty brzusznej

Choroby uktadu
krwiotwérczego

Niedokrwisto$¢
Policytemia

Zwiazane z le-
kami i $rodkami
chemicznymi,
zaburzeniami
jonowymi

Inhibitory mTOR (cyklosporyna, takrolimus)
Erytropoetyna

Doustne leki antykoncepcyijne (estrogeny,
progesteron)

Glikokortykosteroidy

Mineralokortykoidy

Sympatykomimetyki

Inhibitory MAO

Leki przeciwdepresyjne (SSRI, TLPD)
Buspiron

Modéafinil

Karbamazepina

Metylofenidat

Niesteroidowe leki przeciwzapalne
Przedawkowanie witaminy D
Hiperkalcemia

Teofilina

Amfetamina i jej pochodne (efedryna, pseudo-
efedryna)

Kokaina

Heroina

Zen-szen

Metale ciezkie

Leki onkologiczne (przeciwciata anty-VEGF,
cisplatyna, karboplatyna, paklitaksel, docetaksel,
5-fluorouracyl)

Choroby uktadu
nerwowego

Porfiria

Neuropatia wegetatywna
Wzmozone cisnienie $rédczaszkowe
Krwiak podtorebkowy

Tetraplegia

Zespot Guillaina-Barrégo

Uraz mézgu

Guz mézgu

Hiperwolemia

Niewydolno$¢ nerek
Niewydolnos¢ serca
SIADH

Obturacyjny
bezdech senny

Otytos¢

Przerost migdatka gardfowego i migdatkéw
podniebiennych

Wady anatomiczne twarzoczaszki

Nowotwory

Guz Wilmsa

Nerczak mezoblastyczny
Neuroblastoma

Guzy OUN

Ostry stres

Oparzenia

Hipoglikemia

Hipoksja

Okres okotooperacyjny

Psychogenna hiperwentylacja

Abstynencja u 0séb uzaleznionych od alkoholu
i substancji psychoaktywnych

Nadci$nienie
syndromiczne

Zespot Turnera

Zespot Marfana

Zespot Klinefeltera

Zespot Downa

Zespot Klippla-Trenaunaya-Webera
Zespot Feuersteina-Mimsa
Zespot von Hippla-Lindaua
Zespot Recklinghausena
Zespot Klippla-Feila

Zespot Alagille’a
Stwardnienie guzowate
Zespot Ehlersa-Danlosa

Nadcisnienie
indukowane
cigzq

Stan przedrzucawkowy
Rzucawka

Zmniejszenie
oporu naczynio-
wego

Przetoki tetniczo-zylne
Choroba Pageta
Beri-beri

Nadcisnienie
monogenowe

Zespot Liddle'a

Zespot rzekomego nadmiaru mineralokorty-
koidow

Pseudohipoaldosteronizm typu Il

Mutacja receptora MR

Hiperaldosteronizm rodzinny typu -1V
Niedobdr 17a-hydroksylazy steroidowej
Rodzinna opornos¢ na glikokortykosteroidy
Brachydaktylia z nadci$nieniem tetniczym

OUN — osrodkowy uktad nerwowy; MAO — monoaminooksydaza; SSRI (selective serotonin reuptake inhibitor) — selektywne inhibitory zwrotnego wychwytu serotoniny;
TLPD — tréjpierscieniowe leki przeciwdepresyjne; VGEF (vascular endothelial growth factor) — naczyniowo-$rédbtonkowy czynnik wzrostu; SIADH (syndrome of inappropriate antidiuretic
hormone) — zespét niewfasciwego uwalniania wazopresyny
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Tabela LIII. Normy 95. centyla (cc) skurczowego ci$nienia
tetniczego (SCT) dla noworodkéw i niemowlat

Tabela LIV. Warto$ci 95. i 99. centyla (cc) ci$nienia
tetniczego w 2. tygodniu zycia u noworodkéw urodzonych
od 26. do 44. tygodnia cigzy

Wartosci 95. cc SCT w pierwszym roku zycia
Wiek [mm Hg] Wiek postkoncepeyjny |  95. cc [mm Hg] 99. cc [mm Hg]
Chtopey Dziewczynki 44. hbd
Do 7. dz 96 96 SCT 105 110
vie | B 5| |w T
2. mz. 109 106 MAP 80 85
3. mz. 110 108
4, mz. 110 109 42 hbd
5. mz. 110 112 SCT 98 102
6.-12. mz. 110 113 RCT 65 70
MAP 16 81
40. hbd
Tabela LV. Protokét pomiaru cisnienia tgtniczego SCT 95 100
u noworodka RCT o T
1. Pomiar aparatem oscylometrycznym MAP 15 80
2. 1,5 godziny po karmieniu lub interwencji medycznej 38. hbd
3. Lezaca pozycja dziecka — na brzuchu lub na plecach SCT 92 97
4. Odpowiedni dobdr mankietu RCT 65 70
5. Pomiar CT na prawym ramieniu MAP 74 79
6. Wczesjniejsze zafozenie mapkietu i pomiar CT po 15 minutach 36. hbd
spokojnego odpoczynku dziecka
7. Pomiar CT we $nie lub spokojnym czuwaniu SCT &7 %2
8. Trzy prawidiowo wykonane pomiary CT w odstgpach 1-2-min i & i
CT — ci$nienie tetnicze MAP 2 n
34. hbd
zasad postgpowania w starszych grupach wiekowych 1 % %0
(tab. LVI). RCT 55 60
MAP 65 10
9.14.1. Leczenie nadcisnienia tetniczego 32. hbd
u noworodkéw ScT 83 88
Ze wrzgledu na brak dtugoterminowych, randomi- RCT 55 60
zgwanych. badan oceniajacych skptecznos’c’ lecz?nia o - =
hipotensyjnego u noworodkéw wigkszos¢ zaleceri to
zalecenia eksperckie opierajace si¢ na obserwacjach kli- 30. b
nicznych. Zgodnie z nimi nie nalezy rozpoczynac lecze- ScT 80 8
nia u bezobjawowego noworodka, u ktérego wartosci RCT 55 60
CT mieszcza sie miedzy 95. a 99. cc. Wdrozenie far- MAP 65 68
makoterapii jest uzasadnione w przypadku stwierdzenia 28, hbd
wartosci CT' przekraczajacych 99. cc lub w przypadku ST - "
wystapienia powiktari narzadowych przy ci$nieniu tetni-
czym przekraczajacym 95. cc. Ogélna zasada dotyczaca ity 2 B
farmakoterapii u noworodkéw i niemowlat sprowadza MAP 58 63
si¢ do doboru leku w zaleznosci od potencjalnej etiologii 26. hbd
choroby i towarzyszacych zaburzen, a leczenie nalezy SCT 72 77
rozpoczyna¢ od najmniejszych mozliwych dawek prepa- <57 - 5
ratu. Najbezpieczniejszym sposobem leczenia jest dozyl-
ne podanie lekéw o krétkim czasie dziatania (tab. LVII). A il =

Doustna terapia hipotensyjna zarezerwowana jest dla
noworodkéw w dobrym stanie og6lnym (tab. LVIII).

RCT — rozkurczowe cisnienie tetnicze; Hbd (hebdomas graviditatis) — tydzien ciazy;
MAP (mean arterial pressure) — $rednie cinienie tetnicze; SCT — skurczowe ci$nienie
tetnicze
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Tabela LVI. Kryteria rozpoznawania uszkodzenia narzagdowego u noworodkdw

Parametry uszkodzenia narzadowego

Kryteria rozpoznania uszkodzenia narzadowego

Badanie dna oka

Zmiany o typie Il i IV° wg klasyfikaciji Keitha-\Wagenera-Barkera

Mikroalbuminuria

Brak norm

Pomiar cIMT tetnic szyjnych

Brak norm, trudne technicznie

Cechy kardiomiopatii i aortopatii nadci$nieniowej:

uposledzenie czynnosci skurczowej bez poszerzenia lewej komory

przerost lewej komory serca
posrednie wykfadniki uposledzenia czynno$ci rozkurczowej lewej
komory — poszerzenie lewego przedsionka

poszerzenie aorty wstepujacej

¢ frakcja wyrzutowa < 60%
* frakcja skracania < 28%

* masa lewej komory serca > 47,4 + 6,2 g/m’
* wymiar lewego przedsionka > 1,89 + 0,27 cm

* wymiar aorty wstepujacej > 1,04 + 0,2 cm

cIMT (carotid intima-media thickness) — bfona $rodkowa-btona wewnetrzna tetnic szyjnych wspdlnych

Tabela LVII. Dozylne leki hipotensyjne stosowane u noworodkéw

Leki hipotensyjne Dawkowanie Uwagi
Diazoksyd 2-5 mg/kg mc./dawke Powolny wlew jest nieskuteczny, moze spowodowa¢ gwattowna hipotensje
Szybki wlew dozylny Obecnie nie jest stosowany rutynowo ze wskazan hipertensjologicznych
Enalaprilat 15 =+ 5 ug/kg me./dawke Moze spowodowac diugotrwata hipotensje lub ostrg niewydolno$¢ nerek
Powtarza¢ co 8-24 godz. Zastosowanie ograniczone ze wzgledu na wymienione dziatania niepozadane
Iniekcje co 5-10 min
Esmolol Wilew: 100-300 ug/kg me./min Lek krotkodziatajacy, konieczny staty wlew i.v.
Hydralazyna Wilew: 0,75-5,0 ug/kg me./min Czesto wystepuje tachykardia, przy podazy w postaci bolusow odstepy
Bolus: 0,15-0,6 mg/kg mc./dawke | co 4 godz.
Labetalol Wilew: 0,25-3,0 mg/kg me./godz. Przeciwwskazania: niewydolno$¢ serca, dysplazja oskrzelowo-ptucna
Bolus: 0,2-1,0 mg/kg mc./dawke
Nikardipina Wlew: 1-3 ug/kg me./min Moze powodowa¢ odruchowg tachykardie
Nitroprusydek sodu Wlew: 0,5-10 ug/kg me./min W przypadku diugotrwatego stosowania lub wspdtistniejacej niewydolnosci
nerek moze doj$¢ do zatrucia cyjankami

i.v. (intravenous) — dozylnie

Tabela LVIII. Doustne leki hipotensyjne stosowane u noworodkéw

. . . Odstepy migdzy .
Leki hipotensyjne Dawkowanie dawkami Uwagi
o] < 6. mz.: 0,01-0,5 mg/kg mc./dawke, 3 % na dobg Lek z \{vybory u.wm;kszos.m noworpdkow. Konieczno$¢ monito-
maks. 6 mg/kg mc./dobe rowania stezenia potasu i kreatyniny
. 5-10 11g/kg/dobe, Skutklgm ubocznym jest sucho$¢ w ustlacl'1, podsyplgme ora;r
Klonidyna 2-3 x nadobe | zaparcia. W przypadku nagtego odstawienia powoduje nadci$-
maks. 25 ug/kg/dobe o o
nienie z odbicia
0,25-1,0 mg/kg mc./dawke, g Czestym dziataniem niepozadanym jest tachykardia i retencja
I maks. 7,5 mg/kg mc./dobe £ X R ptynéw
. 0,05-0,15 mg/kg mc./dawke, . . .
Isradipina maks. 0,8 mg/kg mo./doba 4 x na dobe Skuteczna w nagtym i przewleklym nadcisnieniu tgtniczym
- 0,1-0,3 mg/kg mc./dawke, - _— Lo
Amlodipina il (5 L 2 X na dobe Rzadziej powoduje hipotensie niz isradipina
Minoksidil 0,1-0,2 mgrkg me./dawke 2-3 X na dobe Na13|_l{1|g]sz_y dous_tny wazodylatator. Skuteczny w opornym
nadcisnieniu tetniczym

— >

www.ntwp.viamedica.pl

85



nadcisnienie tetnicze w praktyce rok 2019, tom 5, nr 1

86

Tabela LVIII. Doustne leki hipotensyjne stosowane u noworodkéw

. . . Odstepy migdzy .
Leki hipotensyjne Dawkowanie dawkami Uwagi
Maksymalna dawka zalezy od czestosci rytmu serca
L Jesli nie wystepuje bradykardia, dawka moze by¢ zwiekszona
Propranolol 0,5-1,0 mg/kg mc./dawke 3 X na dobe do 8-10 mgrkg me./dobe
Przeciwwskazany w przypadku dysplazji oskrzelowo-ptucnej
Labetalol 1,0 mg/kg mc./dawke, 2-3 X na dobe Przelmwwslklazany' w przypgdku dysplgzu oskrzelowo-ptucnej
maks. 10 mg/kg mc./dobe Konieczno$¢ monitorowania czgstosci rytmu serca
Powoduije zatrzymanie potasu — konieczno$¢ monitorowania
Spironolakton 0,5-1,5 mg/kg mc./dawke 2 X na dobe jonogramu
Pefne dziatanie stwierdza sig dopiero po kilku dniach
Hydrochlorotiazyd 1-3 mg/kg mc./dawke 4 X na dobe Konieczno$¢ monitorowania jonogramu
Chlorotiazyd 5-15 mg/kg mc./dawke 2 X na dobe Konieczno$¢ monitorowania jonogramu

9.14.2. Wezesna diagnostyka nadcisnienia
tetniczego w opiece powypisowej u dzieci
urodzonych przed 34. tygodniem zycia plodowego

Wezesniactwo i mata urodzeniowa masa ciata sa
czynnikami ryzyka rozwoju NT. Dane szacunkowe
wskazuja, ze w 3. rz. NT rozpoznawano u 7,3%
dzieci urodzonych przedwczesnie. Ryzyko rozwoju
NT wzrasta z wickiem i jest szczegdlnie duze u dzieci
urodzonych do korica 33. tygodnia ciazy.

W specjalistycznej opiece powypisowej dzieci uro-
dzonych przedwczesnie, u ktérych wykonywane s
pomiary CT, nalezy opiera¢ si¢ na zasadach przedsta-
wionych powyzej, stosujac odpowiednie normy CT
(patrz: Nadcisnienie tgtnicze u noworodkéw).

9.14.2.1. Badania przesiewowe w kierunku
nadcisnienia tgtniczego w opiece powypisowej
u dgieci urodzonych przedwczesnie

(< 33. tygodnia wieku cigzowego)

W niniejszych zaleceniach przyjeto zasady pos-
tgpowania opublikowane w 2018 r. przez Polskie
Towarzystwo Neonatologiczne i dotyczace opieki po-
wypisowej nad dziemi urodzonymi przedwczesnie
oraz Low Birth Weight and Nephron Number Working
Group 22017 r.

Dzieci, u ktérych rozpoznano NT przed wypisem
z oddziatu noworodkowego, powinny zosta¢ skon-

sultowane i objete specjalistyczng opieka w osrodku
hipertensjologii dziecigcej juz w trakcie hospitalizacji.
Dalsze postgpowanie diagnostyczno-terapeutyczne
powinno opiera¢ si¢ na aktualnych zaleceniach pedia-
trycznych PTNT, Rekomendacjach IP-CZD i ESC.

Dzieci z towarzyszacg patologia nerek i drég mo-
czowych powinny zosta¢ objete opicka specjalistycz-
na w o$rodku nefrologii, hipertensjologii i urologii
dziecigcej. Pozwoli to na wezesne zaplanowanie za-
réwno leczenia wady uktadu moczowego, jak i lecze-
nia renoprotekcyjnego.

U dzieci, u ktérych przed wypisem z oddziatu
noworodkowego nie stwierdzono podwyzszonych
warto$ci CT, ci$nienie powinno by¢ mierzone pod-
czas kazdej wizyty lekarskiej. U pacjentéw do 3. rz.
jako podstawowa metod¢ pomiaru zaleca si¢ pomiar
automatyczny na prawym ramieniu. W przypadku
stwierdzenia podwyzszonych wartosci CT nalezy je
potwierdzi¢ w pomiarze ostuchowym. Stwierdzenie
NT jest wskazaniem do skierowania dziecka do pe-
diatrycznego osrodka hipertensjologicznego.

10. PiSmiennictwo

Dostepne on-line; patrz: https://journals.viamedica.
pl/nadcisnienie_tetnicze_w_praktyce.
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Badanie aspektow epidemiologicznych

hiperurykemii w Polsce

Niniejszy artykut w jezyku angielskim ukazat sig réwnolegle w czasopi$mie Cardiology Journal 2019; doi: 10.5603/CJ.a2019.0034.

Streszczenie

Wstep. Wyniki najnowszych badan epidemiologicznych
wykazaly, ze problem hiperurykemii dotyka milionéw lu-
dzi. Gléwnym celem badania byta ocena wiedzy lekarzy
na temat epidemiologii i leczenia hiperurykemii w Polsce.
Material i metody. Przeprowadzono wywiady CAPI
(computer assisted personal interview) z wykorzystaniem
krétkich kwestionariuszy wéréd lekarzy POZ, kardiolo-
géw i diabetologéw. Cato$¢ kwestionariusza obejmowata
11 pytan. Pytania zadawano lekarzom w 5 réznych okre-
sach. Liczba ankietowanych lekarzy, w zaleznosci od okresu
czasu, wynosita od 8663 do 9980.

Wyniki. Jedynie co siddmy lekarz (14%) uwaza, ze hi-
perurykemia u pacjentéw z czynnikami ryzyka sercowo-
naczyniowego zaczyna si¢, gdy stezenie kwasu moczowego
wynosi 5 mg/dl, zatem zgodnie z zaleceniami ekspertéw.
72% respondentéw proszonych o wskazanie st¢zenia kwasu
moczowego, ktdry uwazaja za wskazujacy na hiperury-
kemi¢ u pacjentéw z grupy ryzyka sercowo-naczyniowe-
go, podato wartosci w zakresie od 6 mg/dl do 7 mg/dl,
a mianowicie warto$ci uzasadnione w przypadku pacjentow
bez takiego ryzyka, tj. w populacji ogélnej. 86% badanych
lekarzy podato wartosci inne niz zalecane przez ekspertow.
Whioski. Wyniki badania kwestionariuszowego sugeruja,
ze lekarze czgsto nie doceniaja problemu hiperurykemii
u pacjentéw z wysokim ryzykiem choréb uktadu sercowo
-naczyniowego. Waznym krokiem w kierunku bardziej
skutecznej terapii hiperurykemii w rutynowej praktyce
klinicznej bedzie podniesienie $wiadomosci hiperurykemii
i choréb wspdtistniejacych zardwno wsrdd lekarzy, jak i pa-
cjentow oraz zachgcenie do ich monitorowania i leczenia.
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Wstep

Wyniki najnowszych badai epidemiologicznych
wskazuja, ze problem hiperurykemii dotyczy wielu
milionéw ludzi [1]. W najblizszych latach, miedzy
innymi w zwiazku z epidemia otylosci i zaburzen
metabolicznych oraz starzeniem si¢ populagji, nalezy
si¢ spodziewac dalszego systematycznego zwigkszania
si¢ czestosci hiperurykemii [2, 3].

Juz na podstawie starszych badan wysuwano
whniosek, ze wzgledne ryzyko powiktan sercowo-
naczyniowych u chorych, chociazby z nadcisnie-
niem tetniczym, zwieksza si¢ wraz ze zwiekszeniem
stezenia kwasu moczowego w surowicy [4]. Brako-
walo jednak dowodéw potwierdzajacych, ze hiperu-
rykemia jest czynnikiem przyczyniajacym si¢ do
rozwoju powiklan sercowo-naczyniowych, gdyz po
uwzglednieniu w analizie statystycznej pozostatych
czynnikéw ryzyka wplyw hiperurykemii wydawat
si¢ nieistotny [5]. W ostatnich latach nastapit re-
nesans zainteresowania kwasem moczowym jako
czynnikiem prognostycznym i przyczynowym cho-
rob uktadu sercowo-naczyniowego. Analiza duzych
badan klinicznych oceniajacych zaleznos¢ pomigdzy
hiperurykemia a ryzykiem powiklari sercowo-naczy-
niowych u pacjentéw z nadci$nieniem tgtniczym
wskazuje jednoznacznie na kwas moczowy jako nie-
zalezny czynnik predykcyjny.

Wedtug Wytycznych Polskiego Towarzystwa Nad-
cisnienia Igtniczego z 2015 roku, oznaczenie stezenia
kwasu moczowego to badanie podstawowe u pacjenta
z nadci$nieniem wraz morfologia, glikemia, sodem,
potasem, profilem lipidowym, kreatynina, szacunko-
wym wspolczynnikiem przesaczania kigbuszkowego
(eGFR, estimated glomerular filtration rate), oceng al-
buminurii i badaniem ogélnym moczu [6]. Takze
najnowsze wytyczne European Society of Hypertension
i European Society of Cardiology (ESH/ESC) z 2018
roku nie tylko wymieniajg oznaczenie kwasu moczo-
wego jako badanie podstawowe, ale takze wskazujg
na ten parametr jako na czynnik wplywajacy na ry-
zyko sercowo-naczyniowe [7].
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Tabela I. Podziat na okresy badawcze oraz liczba uczestniczacych w nich lekarzy

| okres Il okres Il okres IV okres V okres
Czas trwania okresu Wizesien-listopad Grudzien 2017— Luty—marzec 2018 Kwiecien—maj 2018 Czerwiec 2018
2017 —styczen 2018
Liczba ankietowanych 9980 9740 9525 8663-9470 6910
lekarzy

Wielu autoréw publikacji réznie definiujg hiperu-
rykemie, co powoduje, ze opracowania epidemiolo-
giczne s3 niespdjne. Na podstawie ostatnich badar,
analiz i zaleceri lekarze powinni dazy¢ do uzyskania
i utrzymania przez cale zycie stezenia kwasu mo-
czowego < 6 mg/dl w populacji ogélnej, przy czym
u pacjentéw z grupy wysokiego ryzyka sercowo-na-
czyniowego stezenie kwasu moczowego nie powin-
no przekracza¢ 5 mg/dl [8]. Wedlug najnowszego
Konsensusu Ekspertéw dotyczacego diagnozowania
i leczenia pacjentow z hiperurykemia oraz wysokim
ryzykiem sercowo-naczyniowym u chorych z grupy
wysokiego ryzyka sercowo-naczyniowego, obejmu-
jacego co najmniej dwa z nast¢pujacych czynnikéw:
nadcis$nienie, cukrzyca, dyslipidemia, niedawny
udar lub zawat serca oraz przewlekta choroba nerek
(PChN), docelowe stezenie kwasu moczowego po-
winno wynosi¢ < 5 mg/dl [9].

Cel badania

Gléwnym celem badania byla ocena stanu wie-
dzy lekarzy na temat epidemiologii i leczenia hi-
perurykemii w Polsce. Cele badawcze podzielono
na trzy grupy. Celem pierwszej grupy byta ocena
czgstosci wystgpowania hiperurykemii w prakty-
ce klinicznej lekarzy uczestniczacych w badaniu,
w szczegblnosci czgstosci zlecania odpowiednich ba-
dan i stosowanych rozwiazan terapeutycznych. Cel
drugiej grupy stanowila identyfikacja rzeczywistego
ryzyka sercowo-naczyniowego oraz zespotu meta-
bolicznego wystepujacego w zwiazku z hiperuryke-
mig przez lekarzy podstawowej opieki zdrowotnej
(POZ), kardiologéw i diabetologéw. Ocena nasta-
wienia lekarzy do wartosci referencyjnych stezenia
kwasu moczowego, badari przesiewowych oraz do-
stgpnych na rynku terapii hiperurykemii, a takze
identyfikacja barier zwigzanych z leczeniem, byly
celem trzeciej grupy badawczej.

Materiat i metody

Przeprowadzono wywiady CAPI (computer assisted
personal interview) z wykorzystaniem krétkich kwe-

stionariuszy wsrdd lekarzy POZ, kardiologéw i dia-
betologéw. Kompletny kwestionariusz obejmowat 11
pytan. Pytania zadawano lekarzom w 5 réznych okre-
sach (tab. I). Liczba ankietowanych lekarzy, w za-
leznosci od przedziatu czasowego badania, wynosita
8663-9980. Lekarzom zadano nastgpujace pytania:
Pytanie 1. Pani/e Doktor/ze, prosz¢ podag, jakie
stezenie kwasu moczowego uznaje Pan/i za hi-
perurykemie u pacjentéw z grupy ryzyka sercowo
-naczyniowego?
Pytanie 2. Pani/e Doktor/ze, prosz¢ zaznaczy¢,
jakim schorzeniom wedtug Pani/Pana towarzyszy
najczesciej hiperurykemia.
Pytanie 3. Jaka jest $rednia wieku Pana/Pani pa-
cjentéw z hiperurykemia > 5 mg/dl (298 pmol/l)
z grupy ryzyka sercowo-naczyniowego?
Pytanie 4. Jak czgsto zleca Pan/i badanie stezenia
kwasu moczowego w surowicy u Pana/i pacjen-
téw z hiperurykemia > 5 mg/dl (298 pmol/l)
z grupy ryzyka sercowo-naczyniowego?
Pytanie 5. Prosz¢ powiedzie¢, jakie jest Srednie
stezenie kwasu moczowego u Pani/Pana pacjen-
téw z hiperurykemia z grupy ryzyka sercowo-
naczyniowego.
Pytanie 6. Przy jakim stezeniu kwasu moczowego
u pacjenta z grupy ryzyka sercowo-naczyniowego
wlacza Pan/Pani leczenie farmakologiczne hiperu-
rykemii?
Pytanie 7. U jakiego odsetka pacjentéw z grupy
ryzyka sercowo-naczyniowego (> 5 mg/dl; 298
umol/l) przyjmujacych leki obnizajace stezenie
kwasu moczowego dokonat/a Pan/Pani modyfi-
kacji dawki w postaci zmniejszenia w ciagu ostat-
nich 3—4 miesi¢cy?
Pytanie 8. U jakiego odsetka pacjentéw z grupy
ryzyka sercowo-naczyniowego (> 5 mg/dl; 298
umol/l) przyjmujacych leki obnizajace stgzenie
kwasu moczowego dokonat/a Pan/Pani modyfika-
cji dawki w postaci zwigkszenia w ciagu ostatnich
3—4 miesigcy?
Pytanie 9. Jak dtugo wg Pan/Pani powinno trwa¢
leczenie farmakologiczne hiperurykemii u pacjen-
téw z grupy ryzyka sercowo-naczyniowego (> 5
mg/dl; 298 umol/l)?
Pytanie 10. Z Pana/Pani obserwacji, prosze
powiedzie¢, jaki wplyw na ryzyko sercowo-na-
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czyniowe ma hiperurykemia (> 5 mg/dl; 298
pmol/l).
Pytanie 11. Czy w ciagu ostatnich 2 lat
zaobserwowal/a Pan/i wzrost czgstosci wystepo-
wania hiperurykemii u pacjentéw z grupy ryzyka
sercowo-naczyniowego (> 5 mg/dl; 298 pmol/l)?
Badanie trwato od wrzes$nia 2017 roku do czerwca
2018 roku. Pytania zadawano w 5 okresach, liczbe
uczestniczacych w nich lekarzy przedstawiono w ta-

beli I.

Wyniki
Jedynie dla co 7. lekarza (14%) hiperurykemia

u pacjentéw z grupy ryzyka sercowo-naczyniowego
rozpoczyna sie, gdy stezenie kwasu moczowego wynosi
5 mg/dl, a wigc zgodnie z zaleceniami ekspertow [8,
9]. Sposréd respondentéw poproszonych o to, aby
poda¢, jakie stezenie kwasu moczowego uznaja za hi-
perurykemig u pacjentéw z grupy ryzyka sercowo-na-
czyniowego, 72% wymienifo warto$¢ z przedziatu 6-7
mg/dl, czyli majaca uzasadnienie w przypadku pacjen-
téw bez takiego ryzyka, a zatem w populacji ogdlne;.
Inng niz rekomendowang przez ekspertéw wartosé
referencyjng hiperurykemii u pacjentéw z grupy ry-
zyka sercowo-naczyniowego (a wicc inng niz 5 mg/dl)
wskazato 86% badanych lekarzy (ryc. 1).

Lekarze zapytani o to, jakim schorzeniom wedlug
nich towarzyszy najczesciej hiperurykemia, najczesciej
wskazywali na nadcisnienie tetnicze (91%), zespdt me-
taboliczny (89%) oraz cukrzyce (84%) (ryc. 2).

Wedtug ankietowanych lekarzy srednia wieku pa-
cjentéw z hiperurykemiag > 5 mg/dl (298) pmol/l
z grupy ryzyka sercowo-naczyniowego wynosi srednio
55 lat. Blisko 1/3 badanych zadeklarowala, ze $red-
nia wieku ich pacjentéw z hiperurykemia > 5 mg/dl
(298) pumol/l z grupy ryzyka sercowo-naczyniowego
wynosi 50 lat lub mniej, a kolejna 1/3 — ze 60 lat
lub wigcej (ryc. 3).

Blisko potowa lekarzy (48%) zleca raz w roku
badanie stgzenia kwasu moczowego w surowicy
u pacjentéw z hiperurykemia >5 mg/dl (298 pmol/I)
z grupy ryzyka sercowo-naczyniowego, a ponad 1/3
badanych (38%) zleca takie badanie pacjentom dwa
razy w roku (ryc. 4).

Srednie stezenie kwasu moczowego u pacjentéw
z hiperurykemia > 5 mg/dl z grupy ryzyka sercowo-
naczyniowego bylo wyzsze w$réd mezczyzn niz u ko-
biet, $rednio wynosito ono odpowiednio 7,4 mg/dl
16,8 mg/dl (ryc. 5).

Zdecydowana wigkszos¢ lekarzy — 75% res-
pondentéw — whacza leczenie farmakologiczne
hiperurykemii u pacjenta z grupy ryzyka sercowo
-naczyniowego, gdy stezenie kwasu moczowego
wynosi 6-7 mg/dl, 14% — gdy jest ono nizsze
niz 6 mg/dl, a kolejne 11% — gdy przekracza
7 mg/dl (ryc. 6).

Lekarze z reguly nie zmniejszaja dawki lekéw
obnizajacych st¢zenie kwasu moczowego u pa-
cjentéw z hiperurykemia z grupy ryzyka serco-
wo-naczyniowego. Wsrod respondentéw w ciagu
ostatnich 3—4 miesi¢cy 72% badanych nie zalecito
zmniejszenia dawki lekow. Sredni odsetek pacjen-

Ogt’)lem

Wszyscy respondenci, 39%

n = 9980 34%

14%

0,2% I

10%

% 1% 0,3% 0,3%

4dmg/dl  5mg/d  6mg/d 7 mg/d
(238 (297 (356 (416
umol/l)  umol/l)  umol/l)  umol/l)

z grupy ryzyka sercowo-naczyniowego?

8 mg/dl 9 mg/dl 10 mg/dl 11 mg/dl 12 mg/dl
(476 (535 (595 (654 (7114
umol/l)  umol/l)  umol/l)  umol/l)  umol/l

Pani/e Doktor/ze, prosze podac, jakie stezenie kwasu moczowego uznaje Pan/i za hiperurykemie u pacjentéw

Rycina 1. Warto$¢ referencyjna stezenia kwasu moczowego uznawana przez lekarzy za hiperurykemie u pacjentéw z grupy ryzyka sercowo-

-naczyniowego — rozktad wszystkich odpowiedzi
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Ogotem

Wszyscy respondenci, 91% 89%
n = 9980 84%

24%
Nadcis$nienie Zespot Cukrzyca Inne
tetnicze metaboliczny

Pani/e Doktor/ze, proszeg zaznaczyc, jakim schorzeniom wg Pani/Pana towarzyszy najczesciej hiperurykemia.

Rycina 2. Schorzenia, ktdrym najczesciej towarzyszy hiperurykemia — rozktad odpowiedzi

Ogotem

Wszyscy respondenci,
n = 9740

29%

$rednia wieku — 55,4 roku

ryzyka sercowo-naczyniowego?

Jaka jest $rednia wieku Pana/Pani pacjentéw z hiperurykemig > 5 mg/dl (298) umol/l z grupy

36% 35%
51-59 lat = 60
Wiek

Rycina 3. Sredni wiek pacjentéw z hiperurykemia > 5 mg/dl (298 umol/l) z grupy ryzyka sercowo-naczyniowego — rozktad odpowiedzi

oraz $rednia

tow z hiperurykemia z grupy ryzyka sercowo-na-
czyniowego, u ktorych lekarze zmniejszyli dawke
lekéw obnizajacych stgzenie kwasu moczowego,
wynosit 14% (uwzgledniajac wyltacznie lekarzy za-
lecajacych zmniejszenie dawki). Prawie wszyscy
lekarze zalecali zwickszenie dawki lekéw obniza-
jacych stezenie kwasu moczowego u pacjentéw
z hiperurykemig z grupy ryzyka sercowo-naczynio-
wego — tylko 2% lekarzy w ciagu ostatnich 3—4
miesiccy nie miato takich pacjentéw.

Sredni odsetek pacjentdéw z hiperurykemia z gru-
py ryzyka sercowo-naczyniowego, u ktérych lekarze

zwickszaja dawke lekéw obnizajacych stezenie kwasu
moczowego, wynosit 23% (uwzgledniajac wytacznie
lekarzy zalecajacych zwickszenie dawki) (ryc. 7).

Zdaniem 90% badanych lekarzy leczenie far-
makologiczne hiperurykemii u pacjentéw z grupy
ryzyka sercowo-naczyniowego powinno by¢ terapia
przewlekts (ryc. 8).

Blisko 80% ankietowanych uwaza, ze hiperury-
kemia (> 5 mg/dl; 298 pmol/l) ma znaczny wplyw
na ryzyko sercowo-naczyniowe. Zdaniem pozosta-
tych 20% lekarzy wplyw hiperurykemii na ryzyko
sercowo-naczyniowe jest $redni (ryc. 9). Dodatkowo
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Ogotem

Wszyscy respondenci,
n = 9525

48%

38%
7% 8%

Rzadziej niz
raz na rok

Raz na rok

Jak czesto zleca Pan/i badanie stezenia kwasu moczowego w surowicy u Pana/i pacjentéw
z hiperurykemig > 5 mg/dl (298 xmol/l) z grupy ryzyka sercowo-naczyniowego?

Dwa razy
w roku

Trzy razy w roku
lub czesciej

Rycina 4. Czestotliwo$¢ zlecania badan kwasu moczowego w surowicy u pacjentéw z hiperurykemig > 5 mg/dl (298 umol/l) z grupy ryzyka

sercowo-naczyniowego — rozktad odpowiedzi

Ogotem

Wszyscy respondenci,
n = 9525

*$rednia badana na skali skokowej,
np. nie mozna byto wybra¢ wartosci 5,5

> 7 mg/dl (416 wmol/l)

z grupy ryzyka sercowo-naczyniowego?

= > 6 mg/dl (356 umol/)
< 7 mg/dl (416 wmol/l)
34%
40% =5 mg/dl (298/4mol/l)
<6 mg/dl (356/4mol/l) 21%
Kobiety Mezczyzni

Prosze powiedzie¢, jakie jest $rednie stezenie kwasu moczowego u Pani/Pana pacjentdw z hiperurykemia

Rycina 5. Srednie stezenie kwasu moczowego u pacjentéw z hiperurykemig > 5 mg/dl (298 umol/l) z grupy ryzyka sercowo-naczyniowego

— rozkfad odpowiedzi oraz $rednia

91% lekarzy zaobserwowato w ciagu ostatnich 2 lat
wzrost czgsto$ci wystepowania hiperurykemii u swo-
ich pacjentdw z grupy ryzyka sercowo-naczyniowego
(ryc. 10).

Dyskusja

Na podstawie aktualnej wiedzy jako docelowe ste-
zenie kwasu moczowego nalezy przyja¢ < 5 mg/dl
u pacjentéw z grupy wysokiego ryzyka sercowo-
naczyniowego. Za takich pacjentéw uznaje si¢ oso-

by z nadci$nieniem tgtniczym, cukrzyca, zespotem
metabolicznym, rozpoznana chorobg miazdzycows
dowolnego tozyska naczyniowego [w tym pacjentéw
z choroba wieticowa (CAD, coronary artery disease)
lub miazdzycows choroba naczyn mézgowych] [8].
Wedtug migdzynarodowego stanowiska ekspertéw
u pacjentéw z wysokim ryzykiem sercowo-naczynio-
wym, obejmujacym co najmniej dwa z nast¢pujacych
czynnikéw: nadci$nienie, cukrzyce, dyslipidemie,
niedawny udar lub zawat serca, PChN, warto$¢ doce-
lowego stezenia kwasu moczowego powinna wynosi¢

<5 mg/dl [9].
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Ogotem

Wszyscy respondenci,
n = 9470

14%

75%

*Srednia badana na skali skokowej,
np. nie mozna byto wybra¢ wartosci 5,5

Srednie* stezenie

— 6,5 mg/dl

1%

|

< 6 mg/dl
(356 mol)

= 6 mg/dl (356 umol/l)
< 7 mg/dl (416 umol/l)

Przy jakim stezeniu kwasu moczowego u pacjenta z grupy ryzyka sercowo-naczyniowego
wiacza Pani/Pan leczenie farmakologiczne hiperurykemii?

> 7 mg/dl
(416 wmol/l)

Rycina 6. Warto$¢ stezenia kwasu moczowego u pacjentéw z grupy ryzyka sercowo-naczyniowego, przy ktorej lekarz wiacza leczenie farma-

kologiczne hiperurykemii — zagregowany rozktad odpowiedzi oraz $rednia

takich pacjentéw)

3-4 miesiecy? — zwigkszenie dawki

Ogotem
Wszyscy respondenci,

n = 8663

64% Sredni* odsetek

(lekarze zwiekszajacy dawke,
bez wartosci 0%) — 23%
28%
2% 4% 2% 0%
0% (brak 1-20% 21-40% 41-60% 61-80% > 80%

U jakiego odsetka pacjentéw z grupy ryzyka sercowo-naczyniowego (> 5 mg/dl; 298 mol/l) przyjmujacych
leki obnizajace stezenie kwasu moczowego dokonata Pani/Pan modyfikacji dawki w ciagu ostatnich

Rycina 7. Odsetek pacjentéw z hiperurykemig > 5 mg/dl (298 umol/l) z grupy ryzyka sercowo-naczyniowego przyjmujacych leki obnizajace
stezenie kwasu moczowego, u ktdrych lekarz zalecit zwigkszenie dawki w ciggu ostatnich 3—4 miesiecy — zagregowany rozktad odpowiedzi

oraz $rednia

Warto zauwazy¢, ze w badaniu PAMELA potwier-
dzono korzysci z utrzymywania urykemii na poziomie
okoto 5 mg/dl u pacjentéw z wysokim ryzykiem serco-
wo-naczyniowym [10]. W badaniu tym pacjentéw lo-
sowo rekrutowano z populacji ogélnej oraz dokonano
bardzo szczegétowej oceny ich profilu ryzyka sercowo-
naczyniowgo. U uczestnikéw badania przeprowadzo-
no takze badanie echokardiograficzne i pomiary cis-
nienia tetniczego poza gabinetem lekarskim. Analiza
danych wskazuje, ze warto$¢ graniczng stezenia kwasu
moczowego, zapewniajaca najlepszy stosunek czutosci

do specyficzno$ci badania w prognozowaniu ryzyka
$miertelnoci sercowo-naczyniowej wynosi 5,4 mg/dl,
a dla $miertelnosci catkowitej — 4,9 mg/dl.

Wyniki badania przeprowadzonego przez auto-
réw niniejszej pracy wskazuja, ze stosunkowo mato
lekarzy ma $wiadomos¢ zalecent zwiazanych z terapia
hiperurykemii u pacjentéw z grupy wysokiego ryzy-
ka sercowo-naczyniowego. Jedynie 14% lekarzy (co
7. respondent) przytacza warto$¢ rekomendowang
przez ekspertéw, a niemal 3/4 (72%) badanych po-

proszonych o podanie wartosci stezenia kwasu mo-
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Ogotem
Wszyscy respondenci,
n = 8682 90%
4% 2% 4%
EE— |
1-2 lata 3-4 lata 5-10 lat Stale, przewlekle

Jak diugo wg Pani/Pana powinno trwac leczenie farmakologiczne hiperurykemii u pacjentéw z grupy ryzyka
sercowo-naczyniowego (>5 mg/dl; 298 umol)?

Rycina 8. Zaktadana diugo$¢ leczenia farmakologicznego hiperurykemii u pacjentéw z grupy ryzyka sercowo-naczyniowego (> 5 mg/dl;
298 umol/l) — rozktad odpowiedzi

Ogotem

Wszyscy respondenci, 79%
n=6910

20%

Niskie Srednie

Wysokie

Z Pana/Pani obserwacji, prosze powiedzie¢, jaki wptyw na ryzyko sercowo-naczyniowe
ma hiperurykemia (> 5 mg/dl; 298 wmol/1)?

Rycina 9. Ocena wptywu hiperurykemii (> 5 mg/dl; 298 «mol/l) na ryzyko sercowo-naczyniowe — rozktad odpowiedzi

czowego wskazujacych na hiperurykemie u pacjentéw
z grupy ryzyka sercowo-naczyniowego wymienia war-
to$¢ z przedziatu 6-7 mg/dl, czyli majacg uzasadnienie
w przypadku pacjentéw bez takiego ryzyka. Taka od-
powiedz lekarzy nie powinna dziwi¢, poniewaz przez
wiele lat definicje hiperurykemii znacznie réznily sig
pomiedzy publikacjami, co powodowalo, ze opraco-
wania epidemiologiczne byly niesp6jne. Powszechnie
za hiperurykemi¢ wezesniej uznawano stezenie kwa-
su moczowego w surowicy przekraczajace 7 mg/dl
u mezezyzn i 6 mg/dl u kobiet. Wedhug innej defini-
cji za hiperurykemie przyjmowano wartosci powyzej

0,4-6,8 mg/dl, przy ktérych w temperaturze 37°C
nastepuje catkowite nasycenie osocza moczanem sodu
[11]. Nadal wydaje si¢ zatem konieczne edukowanie
srodowiska lekarskiego w zakresie wartosci definicyjnej
hiperurykemii w przypadku pacjentéw z grupy wyso-
kiego ryzyka sercowo-naczyniowego.

Kwas moczowy uznaje si¢ za niezalezny czynnik
ryzyka rozwoju wielu zaburzeri mikro- i makronaczy-
niowych, w tym nadci$nienia tetniczego [12], zespotu
metabolicznego [13, 14], CAD, [15], cukrzycy [16],
choroby naczyniowo-mézgowej [17, 18], PChN
[19] czy innych choréb sercowo-naczyniowych [20,
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Ogotem

Wszyscy respondenci,
n=16910

TAK—91%

Czy w ciggu ostatnich 2 lat zaobserwowal/a Pan/i wzrost czestosci wystepowania hiperurykemii u pacjentéw
z grupy ryzyka sercowo-naczyniowego (> 5 mg/dl; 298 xmol/l)?

Rycina 10. Czesto$¢ wystepowania hiperurykemii u pacjentéw z grupy ryzyka sercowo-naczyniowego (> 5 mg/dl; 298 umol/l) w ciggu

ostatnich 2 lat — rozktad odpowiedzi

21]. W niniejszym badaniu respondenci zapytani
o to, jakim schorzeniom wedlug nich towarzyszy
najczesciej hiperurykemia, wskazywali na: nadcis-
nienie tetnicze (91%), zespét metaboliczny (89%)
oraz cukrzyce (84%). Zwigkszone stezenie kwasu
moczowego uposledza metabolizm tlenowy, stymu-
luje uktad renina—angiotensyna i hamuje wydzielanie
srédblonkowego tlenku azotu. Przyczynia si¢ wige
do rozwoju powiklari mikronaczyniowych w tetnicz-
kach doprowadzajacych, skurczu naczyri nerkowych
i utrwalonego sodoworazliwego nadcisnienia tetni-
czego [22, 23]. Zwiazek pomigdzy wzrostem wzgled-
nego ryzyka wystepowania nadci$nienia tgtniczego
i wysokim st¢zeniem kwasu moczowego, jak wida¢
na podstawie wynikéw badania, jest w wigkszosci an-
kietowanym lekarzom znany [24, 25]. Lekarze majq
réwniez $wiadomos$¢ zwiazku pomiedzy hiperuryke-
mig a zespolem metabolicznym. Nieznacznie rzadziej
wskazywali réwniez na cukrzycg jako chorobeg czesto
wspéttowarzyszaca hiperurykemii — odpowiedzi ta-
kiej udzielito 8 na 10 lekarzy. Wydaje si¢, ze ankie-
towani posiadaja wiedzg, ze podwyzszone stgzenie
kwasu moczowego jest wynikiem stosowania diety
bogatej w puryny/fruktozg, czynnikéw genetycznych
i $rodowiskowych, zaburzedn metabolicznych, jak
réwniez endogennej nadprodukeji lub — w wigkszo-
$ci przypadkéw — uposledzonego wydalania kwasu
moczowego. Wyniki badari przedklinicznych sugeru-
ja, ze dysfunkcja srédbtonka, reakcja zapalna i stres
oksydacyjny w komoérkach ttuszczowych odgrywaja
kluczows role w powstawaniu zespotu metabolicz-
nego [26]. W czgsci badan opisano zwiazek migdzy
urykemia a otyloscia, jak réwniez insulinoopornos-

cia, z tego powodu wskazano na kwas moczowy jako
sktadowa zespotu metabolicznego [27].

Zastanawia jednak fake niewielkiej $wiadomosci
ankietowych lekarzy na temat zwiazku hiperuryke-
mii z choroba niedokrwienna serca i tym samym ze
wzrostem ryzyka sercowo-naczyniowego. Stres ok-
sydacyjny spowodowany przez zwickszong aktyw-
no$¢ oksydazy ksantynowej ma bardzo negatywny
wplyw na $rédblonek naczyniowy, w tym réwniez
w tetnicach wiedicowych [28, 29]. Na podstawie da-
nych z badania First National Health and Nutrition
Examination Study (NHANES I) Freedman i wsp.
udowodnili, ze u kobiet kazde zwickszenie wartosci
kwasu moczowego o 60 pmol/l wiaze si¢ z 48-pro-
centowym wzrostem ryzyka choroby niedokrwiennej
serca [1]. U pacjentéw z obecnymi powiklaniami
sercowo-naczyniowymi (z rozpoznang angiograficz-
nie CAD, po przebytym udarze niedokrwiennym
mézgu, z przewlekty niewydolnoscia serca) wyka-
zano, ze stgzenie kwasu moczowego jest niezalez-
nym czynnikiem rokowniczym $miertelnosci ogdlnej
i sercowo-naczyniowej u chorych [30-32].

Ankietowani lekarze nie wspominali réwniez o ko-
relacji hiperurykemii z PChN, a przeciez wysokie
stezenie kwasu moczowego odgrywa kluczowa role
w rozwoju i progresji PChN. Pozostaje tez niezalez-
nym czynnikiem progresji PChN, nawet po korekeji
wzgledem wszelkich klasycznych choréb wspétistnie-
jacych, takich jak nadcisnienie tetnicze, biatkomocz
i dyslipidemia. Zwiazek ten potwierdzono u pacjen-
téw z nefropatia IgA, nefropatia cukrzycowa, po
przeszczepach narzadéw oraz w autosomalnej domi-
nujacej wielotorbielowatosci nerek.
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Blisko 1/3 lekarzy zadeklarowata, ze Srednia wie-
ku ich pacjentéw z hiperurykemia > 5 mg/dl (298)
umol/l z grupy ryzyka sercowo-naczyniowego wynosi
50 lat lub mniej, a kolejna 1/3 — ze 60 lat lub wig-
cej. Czestos¢ wystgpowania hiperurykemii zalezy od
plci, wieku oraz rasy i osiaga swoj szczyt u 0s6b okoto
70. rz. U oséb mtodych i zdrowych, przed pokwita-
niem, stezenie kwasu moczowego jest niskie i z re-
guly nie przekracza 3,6 mg/dl. U mezczyzn wynosi
srednio 5 + 2 mg/dl, u kobiet w wieku rozrodczym
srednio jest nizsze o 1 mg/dl, a po okresie menopauzy
wzrasta (rola estrogenéw). Nalezy przy tym pamigtad,
ze podwyzszone stezenie kwasu moczowego wystepu-
je u niemal 90% nastolatkéw z pierwotnym nadcis-
nieniem tetniczym [33].

W niniejszym badaniu niemal potowa lekarzy zle-
cita raz w roku badanie st¢zenia kwasu moczowego
w surowicy u pacjentdw z hiperurykemia > 5 mg/dl
(298 umol/l) z grupy ryzyka sercowo-naczyniowego,
a 38% z nich zlecilo takie badanie pacjentom dwa
razy w roku. U chorych, u ktérych do leczenia wlacza
si¢ lek hipourykemizujacy, nalezy dokona¢ kontroli
stezenia kwasu moczowego co 4 tygodnie po kazdym
zwickszeniu dawki leku do momentu uzyskania celu
terapeutycznego. Wedtug zalecei po osiagnieciu celu
terapeutycznego dawke leku obnizajacego stzenie
kwasu moczowego (praktycznie allopurynolu) nale-
zy utrzyma¢, okresowo monitorujac stezenie kwasu
moczowego dwa razy w roku.

Zdecydowana wickszo$¢ lekarzy — 3/4 respon-
dentéw — wlacza leczenie farmakologiczne hiperu-
rykemii u pacjenta z grupy ryzyka sercowo-naczy-
niowego dopiero, gdy stezenie kwasu moczowego
wynosi 67 mg/dl, 14% — gdy jest ono nizsze niz
6 mg/dl, a kolejne 11% — gdy przekracza 7 mg/dl.
Ponownie trzeba podkresli¢, ze na podstawie aktu-
alnej wiedzy u pacjentéw z grupy wysokiego ryzyka
sercowo-naczyniowego, obejmujacego co najmniej
dwa z nastepujacych czynnikéw: nadcisnienie tet-
nicze, cukrzycg, dyslipidemie, niedawny udar lub
zawal serca czy PChN, wlaczenie allopurynolu nalezy
rozwazy¢, gdy stezenie kwasu moczowego przekracza
5 mg/dL.

Migdzynarodowy konsensus dotyczacy hiperury-
kemii u pacjenta wysokiego ryzyka sercowo-naczy-
niowego sugeruje, ze poczatkowa dawka allopury-
nolu powinna wynosi¢ 100 mg na dobe, nastep-
nie nalezy ja stopniowo zwigksza¢ do 300-600 mg
dziennie, az do osiagniecia celu w postaci zaktada-
nego stezenia kwasu moczowego [9, 34]. Powolne
zwickszanie dawki allopurynolu pozwala zminimali-
zowa¢ prawdopodobieristwo wystapienia dziatari nie-
pozadanych, szczegélnie u 0s6b z nadwrazliwoscia na
allopurynol lub z cigzkimi skérnym reakcjami aler-

gicznymi (SCARs, severe cutaneous allergic reactions),
ktére zwykle wystepuja po 8 tygodniach leczenia
[35-37]. Do wystapienia SCARs w spos6b szczegdl-
ny przyczynia si¢ kilka czynnikéw, m.in.: wysokie
dawki poczatkowe, PChN, réwnolegle stosowanie
lekéw moczopednych oraz obecnos¢ HLA-B*5801
(38, 39]. Niemal wszyscy lekarze uczestniczacy w ni-
niejszym badaniu zadeklarowali zwickszanie dawki
lekéw obnizajacych stezenie kwasu moczowego u pa-
cjentéw z hiperurykemia z grupy ryzyka sercowo-
-naczyniowego — tylko 2% respondentéw w ciagu
ostatnich 3—4 miesigcy nie mialo takich pacjentéw.
Sredni odsetek pacjentéw z hiperurykemia z gru-
py ryzyka sercowo-naczyniowego, u ktérych lekarze
zwickszaja dawke lekéw obnizajacych stezenie kwasu
moczowego, wynosi 23% (uwzgledniajac wytacznie
lekarzy zwickszajacych dawke).

Terapia allopurynolem u pacjentéw z grupy wy-
sokiego ryzyka sercowo-naczyniowego jest lecze-
niem przewleklym, w niniejszym badaniu takiej
odpowiedzi udzielito 90% ankietowanych lekarzy.
Blisko 80% badanych lekarzy uwaza, ze hiperury-
kemia (> 5 mg/dl; 298 pumol/l) istotnie wptywa na
ryzyko sercowo-naczyniowe. Zdaniem pozostatych
20% wplyw hiperurykemii na ryzyko sercowo-na-
czyniowe jest $redni. Hiperurykemia odgrywa istotng
patofizjologiczna rolg w rozwoju nadci$nienia tgtni-
czego, cukrzycy typu 2 i jest niezaleznym czynnikiem
ryzyka sercowo-naczyniowego.

Wazne dane potwierdzajace wartos¢ predykcyj-
ng stezenia kwasu moczowego uzyskano na pod-
stawie obserwacji oryginalnej kohorty badania Fra-
mingham. W badaniu tym wykazano zwickszone
ryzyko wystapienia choroby niedokrwiennej serca
i zawalu serca u pacjentéw z wysokim stezeniem
kwasu moczowego w surowicy. Krishnan i wsp. [40]
potwierdzili niezalezny wplyw wysokiego stezenia
kwasu moczowego na ryzyko ostrego zawatu serca.
W Rotterdam Study, obejmujacym 4385 os6b, wsréd
pacjentéw bez przebytego zawatu serca lub udaru na
poczatku badania wysokie stezenia kwasu moczowego
wiazaly si¢ z odleglym ryzykiem wystapienia zawatu
serca i udaru [41]. W badaniu Ndrepepa i wsp. [42]
5124 pacjentéw z ostrymi zespolami wieficowymi
(1629 zawaléw serca z uniesieniem odcinka ST, 1332
bez uniesienia odcinka ST oraz 2163 z niestabilng
dlawica piersiowa) podzielono na kwartyle zgodnie
ze stezeniem kwasu moczowego w nastgpujacy spo-
sob: kwartyl 1.: 1,3-5,3 mg/dl (77-315 pmol/l);
kwartyl 2.: 5,3-6,3 mg/dl (315-375 pumol/l); kwar-
tyl 3.: 6,3-7,5 mg/dl (375-446 pmol/l); kwartyl
4.: 7,5-18,4 mg/dl (446-1094 pmol/l). Po rocznej
obserwacji stwierdzono 80 zgonéw w kwartylu 1.,
77 zgonéw w kwartylu 2., 72 zgony w kwartylu
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3.1 221 zgonéw w kwartylu 4. Nieskorygowany
wsp6lezynnik ryzyka zgonu wyniést 3,05 (95% CI:
2,54-3,67; p < 0,001) dla kwartylu 4. vs. kwartyl 1.
tych stezen. Warto zauwazy¢, ze po uwzglednieniu
tradycyjnych czynnikéw ryzyka sercowo-naczynio-
wego, czynno$ci nerek i stanu zapalnego, zwiazek
miedzy stezeniem kwasu moczowego i $miertelnoscia
pozostal nadal znaczacy.

Wsréd ankietowanych lekarzy 91% w ciagu
ostatnich 2 lat zaobserwowato wzrost wystgpowania
hiperurykemii u swoich pacjentéw z grupy ryzyka
sercowo-naczyniowego. Zauwazony przez lekarzy
trend jest stuszny. W najblizszych latach w zwiazku
z epidemia otylosci i zaburzen metabolicznych oraz
starzeniem si¢ populacji zjawisko hiperurykemii be-
dzie si¢ rozpowszechniaé. Ma to zwigzek z szybkim
rozwojem gospodarczym oraz zmiang stylu zycia spo-
teczefistw o wyizszym statusie socjockonomicznym.
Na wzrost stgzenia kwasu moczowego wplywa réw-
niez przyjmowanie zachodniego stylu zycia i zmiana
statusu ekonomicznego. Zwickszonej chorobowosci
na hiperurykemig sprzyja takze wiele powszechnych
obecnie przyzwyczajeni, jak na przyktad nadmier-
ne spozycie produktéw bogatych w puryny (migso,
podroby), fruktoze, syrop glukozowo-fruktozowy czy
naduzywanie alkoholu.

Whioski

Na podstawie przeprowadzonego badania ankie-
towego mozna wnioskowaé, ze lekarze cz¢sto nie

doceniaja problemu hiperurykemii u pacjenta z gru-
py wysokiego ryzyka sercowo-naczyniowego. Waz-
nym krokiem w kierunku skuteczniejszej terapii hi-
perurykemii w rutynowej praktyce klinicznej bedzie
podnoszenie $wiadomosci na temat hiperurykemii
i choréb towarzyszacych zaréwno wsrdd lekarzy, jak
i pacjentéw, zachecanie do ich monitorowania ste-
zenia kwasu moczowego i leczenia w przypadkach
tego wymagajacych. Powinno si¢ edukowa¢ pacjen-
téw na temat negatywnego wplywu na urykemie
niektérych pokarméw: duzego spozycia czerwonego
migsa i owocédw morza, alkoholu, fruktozy i napojéw
stodzonych. Wyniki badan potwierdzajq takze, ze na-
lezy zachgcad pacjentéw do zmniejszenia masy ciata
i podjecia regularnej aktywnosci fizyczna.

Duza pomocg w zakresie rozpowszechniania wie-
dzy dotyczacej nowej normy dla urykemii u cho-
rych z grupy wysokiego ryzyka sercowo-naczynio-
wego bytoby wprowadzenie odpowiedniej legendy
zawierajacej informacje o normach dla réznych
populagji pacjentéw w wynikach badan wickszosci
duzych laboratoriéw medycznych. Wprowadzenie
takiej legendy, jak wezesniej dla profilu lipidowego
(rézny cel terapii w zaleznosci od ryzyka sercowo-
naczyniowego), na pewno przyczyni si¢ do zwick-
szenia zaréwno $wiadomosci problemu hiperuryke-
mii u pacjenta kardiologicznego, jak i w osiaganiu
celu terapeutycznego.

U chorych z hiperurykemia w leczeniu pierw-
szego rzutu w leczeniu stosuje si¢ allopurynol. Za
poczatkowa dawke allopurynolu przyjmuje si¢
100 mg na dobg, nastgpnie dawke t¢ stopniowo

5 KROKOW LECZENIA HIPERURYKEMII

Osiagnij cel terapeutyczny. Nie przerywaj terapii. Kontynuuj i monitoruj SUA
dwa razy do roku. W szczegélnych okoliczno$ciach rozwaz terapie ztozong**

Rozwaz rozpoczecie podawania allopurynolu 100 mg dziennie, nastepnie
zwieksz do 300-600 mg dziennie, aby osiagnaé cel terapeutyczny

Przeprowadz edukacje na temat choroby, stylu zycia, aktywnosci fizycznej.

Zadbaj o diugoterminowe przestrzeganie zalecen

Skontroluj choroby wspétistniejace i stosowane leczenie.
Jesli to mozliwe, odstaw leki wptywajace na SUA

Ocen stezenie kwasu moczowego. Wartosci = 6 mg /dl LUB = 5 mg/dI
u pacjentow z grupy wysokiego ryzyka traktuj jako wysokie

Przynajmniej dwa z nastepujacych: nadcisnienie tetnicze, cukrzyca, dyslipidemia, niedawny udar, zawat serca, PChN

**Jezeli cel terapii nie zostat osiggnigty, rozwaz strategig allopurynol + lek urykozuryczny/lezynurad; obecnie stosowanie
febuksostatu nie powinno by¢ zalecane, szczegélnie u pacjentéw z wysokim ryzykiem sercowo-naczyniowym

Rycina 11. Postepowanie u pacjentdw z hiperurykemig [9]. SUA (serum uric acid) — stgzenie kwasu moczowego w surowicy;
PChN — przewlekia choroba nerek

96 www.ntwp.viamedica.pl



Katarzyna Kostka-Jeziorny et al. Badanie aspektéw epidemiologicznych hiperurykemii w Polsce

zwicksza si¢ do 300-600 mg dziennie, az do osiag-
ni¢cia celu w postaci zaktadanego stezenia kwasu
moczowego. W przypadku braku mozliwosci osiag-
ni¢cia celu terapeutycznego nalezy zmieni¢ leczenie
na terapie ztozona.

W migdzynarodowym konsensusie dotyczacym
postepowania u pacjenta z hiperurykemia z grupy
wysokiego ryzyka sercowo-naczyniowego zapropo-
nowano prosty schemat pieciu krokéw (ryc. 11 [9]).
Niech ten schemat stanowi ,pomocng dlod” i niech
bedzie swoistym drogowskazem dla lekarzy w po-
stgpowaniu u pacjenta wysokiego ryzyka sercowo-
-naczyniowego z towarzyszaca hiperurykemia.
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ia/ agranulocytoza; $¢/ niedokrwistos¢: lub agranulocytoza, ma'opﬁy\kowosc oraz nledckrwmox( byty obserwowane u pacjentow otrzymujacych inhibitory ACE. U paqemow z prawidtowa czynnoscia nerek i bez innych czynnikow ryzyka neutropenia wystepuje rzadko. Peryndopryl nalezy
stosowac szczegdlnie ostroznie u pacjentow z kolagenoza naczyn, leczonych lekami i P lub idem, lub gdy czynniki te wystepuja tacznie, szczeglnie jesli wezesniej rozpoznano zaburzenie czynnosci nerek. U niektdrych z takich pacjentéw wystapily ciezkie zakazenia, ktdre w niektorych
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objawy. Obrzek naczynioruchowy krtani moze by¢ zakoriczony zgonem. W przypadku, gdy obrzek obejmuie jezyk, gtosnie lub krtan, co moze spowodowac niedroznos drog cddechowych nalezy natychmiast zastosowac odpowiednie leczenie, czyli podac podskdrnie roztwor epinefryny 1:1000 (0,3 ml do 0,5 ml) i (lub) zapewnic
droznos¢ drag oddechowych. U czarnoskarych pacjentow, otrzymujacych inhibitory ACE, donoszono o wiekszej czestosci wystepowania obrzeku naczynioruchowego w pordwnaniu do pacjentow rasy innej niz czama. U pacjentéw z obrzekiem naczynioruchowym w wywiadzie, niezwiazanym z leczeniem inhibitorem ACE, moze
istniec zwiekszone ryzyko obrzeku naczynioruchowego podczas otrzymywania inhibitora ACE. Rzadku obserwowano obrzek na(zynmru(hnwy]eln u paqenmw leczonych inhibitorami ACE. Pacjenci zgfaszali bol brzucha (z nudnosciami lub wymiotami albo bez nudnosci lub wymiotow); w niektdrych przypadkach objawy te nie byty
poprzedzone obrzekiem twarzy, a stezenie (-1 esterazy byl i 0Obrzek naczyni badania nego lub pudaas zabiegu chirurgicznego, a objawy ustepowaty po odstawieniu inhibitora ACE. Obrzek naczynioruchowy jelit nalezy wziac pod uwage
w diagnostyce roznicowej bélu brzucha u pacjentéw otrzymujacych inhibitory ACE. Jednoczesne stosowanie peryndoprylu z produk(em zozonym zawierajacym sakubitryl i walsartan jest przeci ze wzgledu na zwi ryzyko obrzeku naczynioruchowego. Nie wolno rozpoczynac leczenia produktem ztozonym
zawierajacym sakubitryl i walsartan przed uptywem 36 godzin od podania ostatniej dawki peryndoprylu. Jesli leczenie produktem ztozonym zawierajacym sakubitryl i walsartan jest przerywane, nie wolno rozpoczynac leczenia peryndoprylem przed uptywem 36 godzin od podania ostatniej dawki produktu zfozonego
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naczynioruchowego (np. obrzek drog oddechowych lub jezyka, z zaburzeniem lub bez zaburzenia oddychania). Reakdje rzekomoanafilaktyczne podczas leczenia odczutajqcego: U pacjentow przyjmujacych inhibitory ACE podczas leczenia odczulajacego jadem owadow h (pszczoly, osy) wy y pojedyncze
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0 ustalonym profilu bezpieczeristwa stosowania podczas ciazy. W momencie potwierdzenia ciazy, nalezy natychmiast przerwac podawanie inhibitora ACE i, jesli whasciwe, nalezy ruzpu(zq( leczenie altematywne Encefafopatia watrobowa: W przypadku zaburzeni czynnosci watroby, tiazydowe leki moczopedne i nazydapodohne
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reakja nadwrazliwosci na Swiatto, zaleca slg przerwac terapie. Jesli konleczne okaze sie ponowne podanie leku moczopednego, zaleca sie ochrone powierzchni skory narazonych na dziatanie storica lub sztucznych promieni UVA. Srodki znosci: Czynnosc nerek: W ciezkiego zaburzenia czynnosci nerek (klirens
kreatyniny < 30 ml/min) leczenie jest przeci . U pacjentow z tzynnoscl nerek (klirens kreatyniny <60 ml/min), przeclwwskazane jest stosowanie produkluTanlxam zawierajacego 10 mg peryndoprylu 12,5 mg indapamidu (. Triplixam o mogy 10mg+2,5mg+5mgoraz 10mg +2,5mg
+ 10 mg). U niektdrych pacjentow z nadcisnieniem tetniczym bez uprzedniego jawnego zaburzenia czynnosci nerek, u ktorych badania krwi oceniajace czynnos¢ nerek wykazaty czynnosciowa niewydolnosc nerek, nalezy przerwac leczenie i ewentualnie ponownie rozpocza¢ albo od mniejszej dawki albo podajac tylko jedng
substancje czynng. U tych pacjentéw standardowa kontrola medyczna obejmuje okresowe oznaczanie stezenia potasu i kreatyniny, najpierw po 2 tygodniach leczenia, a nastepnie co 2 miesiace podczas podawania dfugotrwatego. Niewydolnosc nerek byta zgtaszana g#owme u paqentuw z ciezka niewydolnoscia serca lub
2 podstawowa choroba nerek, w tym ze zwezeniem tetnicy nerkowej. Zazwyczaj nie zaleca sie stosowania produktu w przypadku obustronnego zwezenia tetnicy nerkowej lub jedynej czynnej nerki. Ryzyko niedocisnienia tetniczego i (Iub) niewydolnosci nerek (w przypadku ni Sci serca, utraty wody i itow, itd.):
podczas stosowania peryndoprylu obserwowano wyrazny wptyw na ukfad renina-angiotensyna-aldosteron, zwtaszcza w przypadku znacznego niedoboru wndy i elektrolitow (s(ls'a dieta z mafa iloscig sodu lub dlugmrwale leczenie lekami moczopednymi), u pacjentdw z niskim wyjsciowym cisnieniem tetniczym, u pacjentéw
ze zZwezeniem tetnicy nerkowej, zastoinowa niewydolnoscia serca lub marskoscia watroby z obrzekami i wodobrzuszem. Hamowanie tego ukfadu przez inhibitor moze zatem ¢, zwhaszcza po pierwszej dawce i podczas pierwszych dwdch tygodni leczenia, nagte obnizenie cisnienia tetniczego
i (lub) zwigkszenie stezenia kreatyniny w osoczu, wskazujace na czynnosciowg niewydolnos¢ nerek. Niekiedy, chociaz rzadko, stan taki moze wystapic nagle i w dowolnym momencie leczenia. W takich przypadkach leczenie nalezy rozpoczac od mniejszej dawki izwigkszac ja stopniowo. U pacjentow z choroba niedokrwienna serca
lub chombq naczyri mézgowych znaczne obnizenie cisnienia tetniczego moze powodowac wystapienie zawatu migsnia sercowego lub incydentu naczyniowo-mézgowego. Tiazydowe leki moczopedne i tiazydopodobne leki moczopedne sa w petni skuteczne u pacjentdw z prawidtowa lub tylko w niewielkim stopniu zaburzong
czynnoscia nerek (stezenie kreatyniny w osoczu mniejsze niz 25 mg/l, tj. 220 pmol/l u usnb domsfy(h) U oséb w podeszlym wieku nalezy zweryfikowac stezenie kreatyniny w osoczu, uwzgledniajac wiek, mase ciata oraz pec. Hipowolemia, wtérna do utraty wody i sodu, spowodowana poczatkowym podawaniem lekow
moczopednych, powoduje zmniejszenie przesaczania Moze to p iie stezenia mocznika we krwi i kreatyniny w osoczu. Ta przemijajaca czynnosciowa niewydolnosc nerek nie powoduje zadnych nastepstw u oséb z prawidtowa czynnoscia nerek, natomiast moze nasilic juz istniejaca niewydolnos¢
nerek. U pacjentow z niewydolnoscia nerek amlodypina moze by¢ stosowana wzwykty(h dawkach. Zmiany stezeri amlodypiny w osoczu nie koreluja ze stopniem niewydolnosci nerek. Nie badano dziatania produktu ztozonego Triplixam w zaburzeniu czynnosci nerek. W razie zaburzenia czynnosci nerek, dawki produktu Triplixam
powinny byc takie, jak w przypadku podawania poszczegélnych sktadnikow oddzielnie. Niedocisnienie tetnicze i niedobdr wody oraz sodu: W przypadku niedoboru sodu istnieje ryzyko nagtego niedocisnienia tetniczego (zwtaszcza u pacjentow ze zwezeniem tetnicy nerkowej). Dlatego nalezy przeprowadzac requlame badania, aby
nie przeoczy¢ objawdw Klinicznych niedoboru wody i elektrolitow, ktory moze sie pojawic w przypadku wspdfistniejacych wymiotow lub biegunki. U takich pacjentow nalezy regularnie oznaczac stezenie elektrolitow w osoczu. Znaczne niedocisnienie tetnicze moze wymagac podania soli fizjologicznej we wlewie dozylnym.
Przemijajace niedocisnienie tetnicze nie jest przeciwwskazaniem do kontynuacji leczenia. Po uzyskaniu dosme(znej objetosci krwi i cisnienia tetniczego, mozna ponownie rozpocza¢ leczenie od mniejszej dawki lub stosujac tylko jedng substancje czynng. Zmniejszenie stezenia sodu moze by¢ poczatkowo bezobjawowe, dlatego
kumeczne jest regularne oznaczanie stezema sodu w osoczu. Oznaczenie stezenia sodu nalezy wykonywac czesciej u pacjentow w podeszlym wieku i pacjentdw z marskoscia watroby. Podawanie jakiegokolwiek leku moczopednego moze powodowac hiponatremie, czasami z bardzo powaznymi nastepstwami. Hiponatremia

ihip ia moga by¢ odpowi 7 ienie i niedocisnienie ortostatyczne. Jednoczesna utrata jondw chlorkowych moze prowadzic do wtdrnej kompensacyjnej zasadowicy metabolicznej: czestos¢ wystepowania oraz nasilenie tego dziatania sq niewielkie. Stezenie potasu: Skojarzenie indapamidu z peryndoprylem
i ing nie zapobiega wystapieniu hipokaliemii, zwiasztza u paqenmwz cukrzycg lub niewy i nerek. Tak Jak wp innych Iekuw przeciwnadcisnieniowych stosowanych w skojarzeniu z lekiem moczopednym, nalezy regularme kcn\mlawatstgzenle potasu w 0soczu. U mek\mych paqenlow w trakcie stosowania

ow ACE, wtym,, yndoprylu, e stezenia potasuwsuvowmy Czynniki ryzyka wystapieni liemii to: S nerek, ie czynnosci nerek, wiek (>70 lat), cukrzyca, stany wspdti whaszc; ienie, ostre niewyro y i serca, kwasica metaboliczna
ijednoc; lekow moc up;uuyuu- czedzajacych potas (np. eplerenon, triamteren lub amiloryd), 6w potasu lub ikow soli kuchennej zawierajacych pmasalholnnych lekow, powodujace zwigkszenie stezenia potasu w surowicy (np. heparyna, kotrimoksazol - zawierajacy trimetoprim

potasu, lekdw moczopednych oszczedzajacych potas lub zamiennikow soli kuchennej zawieraj chych potas, zwiaszcza u pacjentw z zaburzona czynnoscia nerek, moze prowadzic do znacznego zwiekszenia stezenia potasu w surowicy. Hiperkaliemia moze powodowac cigzkie zaburzenia
rytmu serca, czasami zakoriczone zgonem. Jezeli jednoczesne stosowanie wyzej wymienionych preparatow uwaza sie za whasciwe, zaleca sie ostroznosc i czesta kontrole stezenia potasu w surowicy. Podczas stosowania tiazydowych oraz tiazydopodobnych lekéw moczopednych wystepuje duze ryzyko utraty potasu z hipokaliemia.
Nalezy zapobiegac ryzyku wystqplema zmniejszonych stezerl potasu (<3 4 mmol/l) u pacjentéw z grupy ryzyka, takich jak pacjenci w podeszlym wieku i (lub) niedozywieni, niezaleznie od tego, czy przyjmuja, czy tez nie, wiele lekow, pacjenci z marskoscia watroby z obrzekami i wodobrzuszem, pacjenci z chorobg naczyft
wwnmwy(h i pacjenci z ni $ciq serca. W takich liemia zwieksza toksycznosc glikozydow nasercowych oraz ryzyko wystapienia zaburzeri rytmu serca. W grupie ryzyka znajduja sie rowniez pacjenci z wydtuzonym odstepem QT w zapisie EKG, bez wzgledu czy etiologia jest wrodzona czy jatrogenna.

iemia, podobnie jak lia, moze sprzyjac ieniu cigzkich zaburzeri rytmu serca, szczegélnie torsade de pointes, ktore moga zakoriczyc sie zgonem. We wszystkich tych przypadkach konieczne jest czestsze oznaczanie stezenia potasu w osoczu. Pierwsze oznaczenie stezenia potasu w osoczu nalezy wykonac
w pierwszym tygodniu po rozpoczeciu leczenia. W razie wykrycia zmniejszonego stezenia potasu nalezy wyrownac niedobsr. Stezenie wapnia: Tiazydowe i tiazydopodobne leki moczopedne moga zmniejszac wydalanie wapnia 2 moczem, powodujac nieznaczne i przemijajace zwiekszenie stezenia wapnia w osoczu. Znaczne
2zwigkszenie stezenia wapnia moze by¢ zwiazane z nierozpoznang nadczynnoscia przytarczyc. W takich przypadkach leczenie nalezy przerwac przed badaniem czynnosdi przytarczyc. erkowe: Leczeniem nadcisnienia naczyniowo-nerkowego jest rewaskularyzacja. Nlemnlej jednak, stosowanie inhibitorow
konwertazy angiotensyny moze by¢ korzystne u pacjentow z nadciénieniem naczyniowo-nerkowym oczekujacych na zabieg lub gdy operacja nie jest mozliwa. Jezeli Triplixam zalecono pacjentowi z rozpoznanym lub podejrzewanym zwezeniem tetnicy nerkowej, leczenie nalezy rozpoczynac w szpitalu od matej dawki. Nalezy
kontrolowac czynnosc nerek i stezenie potasu, poniewaz u niektdrych pacjentéw rozwijata sie czynnosciowa niewydolnosc nerek, ustepujaca po zaprzestaniu leczenia. Kaszel: U pacjentow leczonych inhibi i konwertazy angi suchy kaszel. Charakteryzuje sie on tym, Ze jest uporczywy oraz ustepuje
po przerwaniu leczenia. W razie wystapienia tego objawu nalezy rozwazyc etiologie jatrogenna. Jezeli leczenie inhibil konwertazy angi jest nadal nalezy rozwazy¢ mozliwosc jego kontynuacji. Miazdzyca tetnic: Ryzyko wystapienia nledamsnlema wys\gpu]e u wszystkl(h pacjentéw, jednak szczegding
ostroznos¢ nalezy zachowac u pacjentéw z choroba niedokrwienng serca lub zaburzeniami krazenia mozgowego, rozpoczynajac leczenie od matej dawki. Przefom nadcisnieniowy: Nie ustalono bezpieczeristwa stosowania i skutecznosci iny w przefomie nadcisnienic iezka niewydolnosc serca:
Pacjentow z niewydolnoscia serca nalezy leczyc z zachowaniem Srodkow os!mznos(l W dtugookresowym badaniu kontrolowanym placebo z udziatem pacjentow z cigzka niewydolnoscia serca (IIl i IV klasa wg NYHA), zanotowano wieksza czestos¢ wystapienia obrzeku ptuc u paqemow stosujacych amlodypine w poréwnaniu
Zpacjentami stosujacymi placebo. istow wapnia, w tym ostroznie stosowac u pacjentow z zastoinowa niewydolnoscia serca, poniewaz mongwu:kszac ryzyko wystepowania zdarzer sercowo-naczyniowych oraz zgonu. U pacjentéw z ciezka nlewydolnosclq serea (klasa Iv) Ie(zenle nalezy rozpoczac pod
nadzorem lekarza od zmniejszonej dawki poczatkowej. Nie nalezy przerywac podawania bet: u pacjentdw z nadcisnieniem tetniczym i $cia wiericowa: do leku beta-adrenolitycznego nalezy dodac inhibitor ACE. Zwezenie zastawki aorty lub zastawki Inhibitory ACE
nalezy stosowac z ostroznosci u pacjentow ze zwgzemem dmgl udpfywu z Iewel komory. Pag enu z (ukl;yfq U pacjentow z cukrzycg insulinozalezng (u ktdrych istnieje sktonnosc do zwiekszenia stezenia polasu) Ie(zeme nalezy rozpoczyna¢ pod nadzorem lekarza, od zmniejszonej dawki poczatkowej. U pacjentow z cukrzyca
leczonych wezesniej doustnymi lekami przeciwc il li %llmuy ktadni ia glukozy we krwi, zwlaszcza podczas pi o miesiaca leczenia inhibi ACE. ia glukozy we krwijest istotne u pacjentéw z cukrzyc, zwhaszcza w przypadku matego stezenia potasu. Rd.

etniczne: Tak jak w przypadku mny(h ibitord enzymu peryndopryl Jest mme] sku(etzny w obnizaniu ciénienia tetniczego u pacjentow rasy czarnej niz u osob innych ras, prawdopodobnie z powodu czestszego wystepowania w populacji pacjentow rasy czarnej z nadcinieniem matej aktywnos

reniny w osoczu. Zabiegi jeczulenie: Inhibitory i moga g !e(nlcze w przypadku znieczulenia, zwhaszcza, gdy $rodek znieczulajacy ma wiasciwosci hipotensyjne. Jesli mozliwe, zaleca sie przerwac leczenie dtugo dziatajacymi inhibitorami konwertazy angiotensyny,
takimi jak peryndopryl na dzieri przed pl biegi irurgicznym. Zab ynnosci warrabv Rzadko, stosowani ACE jest zwigzane espotu 10zpoc sie od z6ttaczki cholestatycznej, prowadzacego do rozwoju piorunujacej martwicy wqm)by i (czasami) zgonu. Mechanizm tego
zespotu nie jest wyjasniony. U pacjentéw otrzymujacych inhibitory ACE, u ktdrych wys(qpl 6ttaczka, lub ie aktywnosci enzymow wat ych, nalezy przerwac leczenie inhibitorami ACE i zastosowac odpowiednie postepowanie medyczne. U pacjentéw z zaburzeniami czynnosci watroby okres péttrwania amlodypiny
jest przedtuzony a wartosci AUC s wieksze; nie ustalono zaleceri dotyczacych Dlatego i iny nalezy rozpoczac od najmniejszej dawki i zachowac ostroznos¢ zardwno podczas rozpoczynania leczenia jak i podczas zwigkszania dawki. U pacjentéw z ciezkimi zaburzeniami czynnosci watroby moze by¢

konieczne powolne zwiekszanie dawki oraz odpowiednia kontrola. Nie badano dziatania preparatu zfozonego Triplixam w zaburzeniu czynnosci watroby. Biorac pod uwage dziatanie poszczegélnych substancji czynnych produktu ztozonego, Triplixam jest przeciwwskazany u pacjentow z cigzkimi zaburzeniami czynnosci watroby
oraz nalezy zachowac ostroznosc u pacjentéw z tagodnym i umiarkowanym zaburzeniem czynnosci watroby. Kwas moczowy: U pacjentow ze zwiekszonym stezeniem kwasu moczowego we krwi istnieje zwiekszone ryzyko wystepowania napadéw dny motzanowej Pacjenci w podesztym wieku: Przed rozpoczeciem leczenia nalezy
ocenic czynnos¢ nerek i oznaczy( stezenie potasu. Dawke poczatkowa nalezy nastepnie dostosowa¢ w zaleznosci od reakdji cisnienia tetniczego, zwiaszcza w przypadkach niedoboréw wody i elektrolitow, w celu uniknigcia nagtego niedocisnienia. Zwi dawki amlodypiny u pacjentow w podesztym wieku wymaga zachowania
ostroznosci. Substangie pomocnicze: Sod: Triplixam zawiera mniej niz 1 mmol sodu (23 mg) w tabletce, co oznacza, ze jest w zasadzie wolny od sodu. INTERAKCJE*: Przeciwwskazane: aliskiren: u pacjentow z cukrzyca lub zaburzeniem czynnosci nerek Pozaustrojowe meludy \eczema Produkt zto7ony zawierajacy sakubitryl
iwalsartan. Niezalecane: lit, aliskiren: u pacjentow innych iz z cukrzyca lub zaburzeniem czynnosci nerek, rownoczesne leczenie z inhibi i ACE lub istami receptora angi Il leki oszczedzajace potas (np. triamteren, amiloryd), Kotri sole potasu, dantrolen
(wlew), grejpfruty lub sok grej y. Szczegélna ostroznosé: baklofen, ni i leki przeciwzapalne (w tym duze dawki kwasu salicylowego), leki przeciwcukrzycowe (insulina, doustne leki hipoglikemizujace), leki moczopedne nieoszczedzajace potasu, leki moczopedne oszczedzajace potas (eplerenon, spironolakton),
Racekadotryl, Inhibitory mTOR (np. symllmus, ewerolimus, temsymllmusi leki mdukujq(e torsade de pointes, amfoterycyna B (iv.), ghku | i yko-steroidy ogélnie), leki przeczyszczajace o dziataniu pobudzajacym perystaltykg,ghkozydy nasercowe, allopurynol, induktory CYP3A4, inhibitory
(YP3A4. Wymagajace rozwazenia: leki przec jne typu imip! y leki ne, inne leki przec $nieniowe i jace naczynia krwionosne, te\rakozaktyd allopurynol, leki cytostatyczne lub i kor stosowane ogdInie lub inamid, leki znieczulajace
leki moczopedne (tiazydowe lub petlowe), gliptyny (linagli i itagli ildagli leki dziatajace nie, sole zlota leki, ina, Srodki k ierajace jod, wapri (sole), cyklosporyna, atorwastatyna, digoksyna, warfaryna, cyklosporyna, takrolismus. symwastatyna.
WPEYW NA CIAZE | LAKTACJE*: Triplixam jest przeciwwskazany podczas drugiego i trzeciego trymestru ciazy oraz podczas laktacji. Nie zaleca sie stosowania produktu Triplixam podcza: pierwszego trymestru ciazy. WPEYW NA PLODNOSC: U niektorych paqemcw leczonych anlagumslaml wapnia donoszono o przemijajacych
zmianach bw(heml(zny(h w gluwkach plemnikow WPLVW NAZDOLNOSC PROWADZENIA POJAZDOW | OBSEUGIWANIA MASZYN*: Moze ulec oslablemu w zwiazku z obniZeniem cisnienia tetniczego u niektdrych pacjentow, zwaszcza na poczatku leczenia. Di ie profilu bezpieczeristwa:
Najczesciej zgk dzi p i podaniu peryndoprylu, i idui iny to: zawroty gowy p bdl glowy, parestezja, sennosc, zaburzenie smaku, zaburzenie widzenia, podwdjne widzenie, szum uszny, zawrcty g'uwy pochodzenia Mgdmknwego kofatanie
serca, nagte zaczerwienienie (zwhaszcza twavzy), nleda(\snlemetgtmae (i DbIﬂWY ZW|qzanez iedocisnieniem), kaszel, dusznosc, zaburzenia zotadkowo-jelitowe (bdl brzucha, zaparcie, biegunka, niestrawnosc, nudnosci, wymioty, zmiana rytmu wyprdznier), Swiad, wysypka, wysypka plamkowo-grudkowa, kurcze miesni, obrzek
okolicy kostek, astenia, obrzek i zmeczenie. Podczas leczenia peryndopryl lub jace dziatania ni wedtug nastepujacej czestosc ia: bardzo czesto (=1/10); czesto (=1/100 do <1/10); niezbyt czesto (=171 000 do <1/100); rzadko (=1/10 000
do <1/1000); bardzo rzadko (<1/10 000); czgslost nleznana (nie moze by¢ okreslona na pcds!awm dostgpnych danych) Peryndupryl Zakazenm izarazenia, pﬂmzymlae Bardzc rzadko Zapalenle btony Sluzowej nosa. Zaburzenia krwi i uktadu chtonnego: Niezbyt czesto: eozynofilia*. Bardzo rzadko matoptytkowos¢, leukopenia,
neutropenia, agranulocytoza, pancytopenia, yczna, ¢aplastyczna. Niezbyt czesto: po przerwamu leczenia*, hiponatremia*. Zaburzenia psychiczne: Niezbyt czesto: zaburzenia nastroju (w tym lek), zaburzenia snu.
Bardzo rzadko: stan splatania. Zaburzenia uktadu nerwowego: Czesto: béle gowy, zawroty glowy, parestezje. Niezbyt czesto: sennosc*, omdlenie*. Bardzo rzadko: Udar, ie wtorny do zna iSnienia u pacjentéw z grupy duzego ryzyka. Zaburzenia oka: Czesto: zaburzenia widzenia. Zaburzenia ucha i blednika:
(Czesto: szum uszny, Zawroty gowy pochodzenia btednikowego. Zaburzenia serca: Niezbyt czesto: kotatanie serca®, tachykardia*. Bardzo rzadko: zaburzenia rytmu serca (w tym bradykardia, tachykardia komorowa i migotanie przedsionkéw), dfawica piersiowa, zawat miesnia serca, prawdopodobnie wtdrnie do nadmiernego
niedocisnienia tetniczego u pacjentéw z grup duzego ryzyka. Zaburzenia naczyniowe: Czesto: niedocisnienie tetnicze i objawy zwiazane z niedocisnieniem tetniczym. Niezbyt czesto: zapalenie naczyn krwionosnych*. Bardzo rzadko: udar, prawdopodobnie wtérnie do nadmiemego niedocisnienia tetniczego u pacjentéw z grup
duzego ryzyka. Zaburzenia oddechowe, kiatki piersiowej i Srddpiersia: Czesto: kaszel, dusznos¢. Niezbyt czesto: skurcz oskrzeli. Bardzo rzadko: eozynofilowe zapalenie ptuc, zapalenie bony Sluzowej nosa. Zaburzenia zotqdka i jelit: Czesto: nudnosci, wymioty, bole brzucha, zaburzenia smaku, niestrawnos¢, biegunka, zaparcia. Niezbyt
czesto: suchos¢ w ustach. Bardzo rzadko: zapalenie trzustki. Zaburzenia wqtroby i drdg Zotciowych: Bardzo rzadko: zapalenie watroby. Zaburzenia skdry i tkanki podskdmej: Czgsto: wysypka, $wiad. Niezbyt czesto: obrzek naczynioruchowy, pokrzywka, reakcje nadwrazliwosci na $wiatto®, pemfigoid®, nadmierne pocenie sie. Rzadko:
Nasilenie tuszczycy. Bardzo rzadko: rumieri wielopostaciowy. Zaburzenia migsniowo—szkietetowe i tkanki fqcznej: Czesto: kurcze mies’ni Niezbyt czesto: bdl stawdw*, bl migsni*.Zaburzenia nerek i drdg moczowych: Niezbyt czesto: niewydolnosc nerek. Bardzo rzadko: ostra ni $¢ nerek. Zaburzenia uktadu rozrodc 'piem
Niezbyt czesto: impotencja. Zaburzenia ogdine i stany w miejscu podania: Czesto: astenia. Niezbyt czesto: bol w klatce plemuwej zte samopoczucie®, obrzek obwodowy*, goraczka®. Badania diagnostyczne: N\ezbyt czesto: zwigkszenie stezema mocznika* i krealymny we krwi. Rzadko: wagkszeme aktywnosdi enzymuw
watrobowych, zwiekszenie stezenia bilirubiny we krwi. Urazy, zatrucia i powikfania po zabiegach: niezbyt czesto: upadki*. burzenia krwi i uktadu chfonnego: Bardzo rzadko: leukopenia, $¢,agranulocytoza, ni $¢aplastyczna, niedokrwistos¢ hemolityczna,

Niezbyt czesto: nadwrazliwosc. Zaburzenia metabolizmu i odzywiana: Czesto: hipokaliemia (Podczas badari linicznych hipokaliemie (stezenie potasu w osoczu <3,4 mmol/l) obserwowano u 10% paqenmw i<3,2 mmol/l u 4% pacjentéw po 4 do 6 tygodniach leczenia. Po 12 tygodniach leczenia Srednie zmniejszenie stezenia
potasu w osoczu wynosito 0,. 23 mmol/l). Bardzo rzadko: hyperkalcemia. Czestos¢ nieznana: utrata potasu z hipokaliemia, szczegdlnie cigzka u pewnych pacjentéw z grupy duzego ryzyka, hi ia®. Zaburzenia uktadu : Rzadko: zawroty glowy pochodzenia btednikowego, béle gtowy, parestezje. Czestos¢ nieznana:
omdlenie, mozliwos¢ wystapien bowej w przypadku niewy: $ci watroby. Zaburzenia oka: Czestos¢ nieznana: zaburzenia widzenia, krdtkowzrocznos¢, Zamazane widzenie. Zaburzenia uchai btednika: Rzadko: zawroty glowy pochodzenia btednikowego. Zaburzenia serca: Bardzo rzadko: zaburzenia rytmu
serca (w tym bradykardia, tachykardia komorowa i migotanie przedsionkow), Czestosc nieznana: torsade de pointes (potendjalnie zakoriczone zgonem). Zaburzenia naczyniowe: Bardzo rzadko: niedocisnienie tetnicze (i objawy zwiazane z niedocisnieniem). Zaburzenia zofqdka i jelit: Niezbyt czesto: wymioty. Rzadko: nudnosci,
zapardia, suchos¢ w ustach. Bardzo rzadko: zapalenie trzustki. Zaburzenia wqtroby i drdg zotciowych: Bardzo rzadko: nieprawidtowa czynnos¢ watroby. Czestosc nieznana: zapalenie watroby, zwiekszenie aktywnosci enzymow watrobowych. Zaburzenia skdry i tkanki podskdrnej: Czgsto: grudkowo-plamiste wysypki. Niezbyt czesto:
plamica. Bardzo rzadko: obrzek naczynioruchowy, pokrzywka, toksyczne martwicze oddzielanie sie naskdrka, zespot Stevensa-Johnsona. Czestos¢ nieznana: mozliwosc nasilenia objawow istniejacego wczesniej tocznia rumieniowatego uogélnionego. Zgtaszano przypadki nadwrazliwosci na Swiatto. Zaburzenia miesniowo-

szkieletowe i tkanki fqcznej: Czestos¢ nieznana: mozliwe nasilenie istniejacego wczesniej tocznia rumienic faburzenia nerek i drdg Bardzo rzadkc niewydolnos¢ nerek. Zaburzenia ogdine i stany w miejscu podania: Rzadko: zmeczenie. Badania diagnostyczne: Bardzo rzadko: Zmniejszenie stezenia
hemoglobiny i zmniejszenie wartosci hematokrytu. Czestosc nieznana: zwiekszenie aktywnosci enzymow ych, wydtuzenie odstepu QTw stezenie kwasu moczowego i glukozy we krwi. ina: Zakazenia i zarazenia jytnicze: Niezbyt czesto: Zapalenie btony Sluzowej nosa.
Zaburzenia krwi i uktadu chtonnego: Bardzo rzadko: leukopenia, matop! $¢. Zaburzenia uktadu i fogi Bardzo rzadko: $¢. Zaburzenia metabolizmu i odzywiana: Bardzo rzadko: hiperglikemia. Zaburzenia psychiczne: Niezbyt czesto: bezsennosc, zmiany nastroju (w tym lek), depresja. Rzadko: stan

splatania. Zaburzenia uktadu nerwowego: Czgsto: sennosc, zawroty glowy pochodzenia btednikowego, béle glowy. Niezbyt czesto: drzenia, zaburzenia smaku, omdlenie, niedoczulica, parestezje, omdlenie. Bardzo rzadko: wzmozone napiecie, neuropatia obwodowa. Czestos¢ nieznana: Zaburzenie pozapiramidowe (objaw
pozapiramidowy). Zaburzenia oka: Czgsto: zaburzenia widzenia, podwdjne widzenie. Zaburzenia ucha i blednika: Niezbyt czesto: szum uszny. Zaburzenia serca: Czgsto: kotatanie serca. Niezbyt czesto: zaburzenia rytmu serca (w tym bradykardia, tachykardia komorowa i migotanie przedsionkéw). Bardzo rzadko: zawat migsnia
sercowego, prawdopodobnie wtémie do nadmiernego niedocisnienia tetniczego u pacjentéw z grup duzego ryzyka,. Zaburzenia naczyniowe: Czesto: zaczerwienienie twarzy. Niezbyt czesto: niedocisnienie tetnicze (i objawy zwiazane z niedocisnieniem). Bardzo rzadko: zapalenie naczyn. Zaburzenia ukfadu oddechowego, kiatki
piersioweji Srddpiersia: Czesto: dusznosc. Niezbyt czesto: zapalenie $luzowki nosa. Niezbyt czesto: kaszel. Zaburzenia zotqdka i jelit: (zesto: bol brzucha, nudnosci, niestrawnosc, biegunka, zaparcie, zmiana rytmu wypréznien. Niezbyt czesto: wymioty, suchosé blony Sluzowej jamy ustnej. Bardzo rzadko: zapalenie trzustki, zapalenie
btony sluzowej zotadka, rozrost dziaset. Zaburzenia wqtroby i drdg z6tciowych: Bardzo rzadko: zapalenie watroby, z6ttaczka. Zaburzenia skdry i tkanki podskdrnej: Niezbyt czesto: fysienie, plamica, odbarwienie skory, nadmierne pocenie sig, Swiad, wysypka, osutka, pokrzywka. Bard: dko: obrzek naczyni espot Stevensa-
Johnsona, rumien wielopostaciowy, zapalenie skary ztuszczajace, obrzek Quincke'go, uczulenie na Swiatfo. Czestos¢ nieznana: Toksyczne martwicze oddzielanie sig naskérka. Zaburzenia miesniowo-szkieletowe i tkanki fqcznej: Czesto: obrzek kostek, kurcze miesni. Niezbyt czesto: bale stawaw, bole miesni, bol plecow. Zaburzenia
nerek i drdg moczowych: Nlezbyl czesto: zaburzenia oddawania mocy, oddawame moczu w nogy, czestomocz. Zaburzenia uk/adu razmdtzego i plem Niezbyt czesto: impotencja, ginekomastia. Zaburzenia ogdine i stany wm/e/ml podania: Bardzo agsra obrzek. Czesto: zmeczenie. Niezbyt czesto: bol w klal(e piersiowej, astenia, bdl,
te samopoczucie. Bade Niezbyt czesto: zwi jszenie masy ciata. Bardzo rzadko: Zwi ktywnosci enzymow h. *Czgstosc okreslona w badaniach klinicznych dla dziatari ni icznych raportach. Po ibitoréw ACE zgtaszano
przypadki zespotu niewtasciwego wydzielania hormonu antydiuretycznego (SIADH). Zespot SIADH moze by¢ uznany jako bardzo rzadkie ale mozliwe pown«ame zwigzane z leczeniem inhibitorem ACE, w tym peryndoprylem. Zgfaszanie podej h dziatari niepoz h: Po dopuszezeniu produktu leczniczego do obrotu
istotne jest zgfaszanie podejrzewanych dziatari niepozadanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzysci do ryzyka stosowania produktu leczniczego. Osoby nalezace do fachowego personelu medycznego powinny zgtaszac wszelkie podejrzewane dziatania niepozdane za posrednictwem Departamentu
Monitorowania Niepozadanych Dziatari Produktéw Lecznltzyth Urzgdu Re]es(vaql Produktow Leczniczych, Wyrobow Medycznych i Produktow Biobsjczych, Al. Jerozolimskie 181C, PL-02 222 Warszawa, Tel.: + 48 22 49 21 301, Faks: + 48 22 49 21 309, e-mail: ndl@urpl.gov.pl. PRZEDAWKOWANIE*. WEASCIWOSCI
FARMAKOLOGICZNE*: Peryndopryl jest inhibif enzymu k (inhibitor ACE), ktdry przeksztatca angiotensyne | w anglolensyng 1. Indapamid jest pochodng sulfonamidowa zawierajaca plers(len indolowy, o whasciwosciach farmakologlcznych podobnych do tiazydowych lekéw moczopednych.
Amlodypina jest inhibitorem naptywu jonéw wapnia nalezacym do grupy dlhydrcplrydyny (powolny bloker kanatu wapniowego lub antagonista jonéw wapnia) i hamuje przezbtonowy przeptyw jonéw wapnia do komérek migsnia sercowego i komérek btony migsniowej naczyri. OPAKOWANIE*: 30 tabletek Triplixam, 2,5 mg + o
0,625 mg +5 mg; 30 tabletek Triplixam, 5 mg + 1,25 mq +5 mg: 30 tabletek Triplixam, 5 mg + 1,25 mg +10 mg; 30 tabletek Triplixam, 10 mq + 2,5 mg +5 mg; 30 tabletek, Triplixam, 10 mg + 2,5 mg +10 mg. Podmiot odpowiedzialny: Les Laboratoires Servier, 50, rue Carnot, 92284 Suresnes cedex, Francja. Pozwolenie <
na dopuszczenie do obrotu wydane przez Ministra Zdrowia: Triplixam, 5 mg + 1,25 mg +5 mg: Pozwolenie nr 21772, Triplixam, 5 mg + 1,25 mg +10 mg: Pozwolenie nr 21773, Triplixam, 10 mg + 2,5 mg +5 mg: Pozwolenie nr 21774, Triplixam, 10 mg+ 2 5mg+10 mg: Pozwolenie nr 21775 Prndukryleam(ze E
e. Adres jny: Servier Polska Sp. z 0.0., 01-248 Warszawa, ul. Jana Kazimierza 10, tel. (22) 594 90 00, fax (22) 594 90 10. Internet: www.servier.pl, e-mail: info@pl.netgrs.com. (09.2018). jestw Cf E




Milurit (Allopurinolum). Sktad i postac: Tabletki, jedna tabletka zawiera odpowiednio 100 mg lub 300 mg allopurynolu. Wskazania: Leczenie wszystkich postaci hiperurykemii, ktérych nie mozna kontrolowac dieta, w tym hiperurykemia wtdrna réznego
pochodzenia i powiktania kliniczne stanéw przebiegajacych z hiperurykemia, zwfaszcza jawna dna moczanowa, nefropatia moczanowa (np. w trakcie leczenia nowotwordéw) oraz w celu rozpuszczenia ztogéw i zapobiegania powstawaniu kamieni
moczanowych. Leczenie nawracajacej kamicy nerkowej z kamieniami nerkowymi o mieszanym sktadzie wapniowo-szczawianowym, z towarzyszaca hiperurykemia, gdy leczenie ptynami, dietg i innymi sposobami okazato sie nieskuteczne. Choroby
nowotworowe i zespoty mieloproliferacyjne z szybkim obrotem komérkowym, w ktrych zwiekszone stezenie moczanéw wystepuje samoistnie lub wywotane jest leczeniem cytotoksycznym. Zaburzenia czynnosci niektérych enzymow, prowadzace do
nadprodukcu moczanow np fosforybozylotransferazy hlpoksantynowo guaninowej (np. zespo’f Lescha-Nyhana), glukozo-6-fosfatazy (np. choroba spichrzeniowa glikogenu), syntetazy fosforybozylopirofosforanowej, amidotransferazy
fosforybozylop j, fosforybozyl y ad K ie i sposob p : Produkt leczniczy Milurit nalezy stosowac doustnie raz na dobe, po positku. Produkt leczniczy Milurit jest dobrze tolerowany przez pacjentow, zwiaszcza
jesli przyjmowany jest po positkach. Jesli dobowa dawka produktu Iecznlczego jest wigksza niz 300 mg i wystapia objawy nietolerancji ze strony przewodu pokarmowego, lek mozna podawac w dawkach podzielonych. Dorosli: Podawanie allopurynolu nalezy
rozpoczac od stosowania matej dawki leku, np. 100 mg na dobe, aby zmniejszyc ryzyko wystapienia dziatar niepozadanych. Poczatkowa dawke nalezy zwiekszac tylko wtedy, gdy wptyw stosowanej dawki na stezenie moczandw w surowicy nie jest
zadowalajacy. Szczegdlnie ostroznie nalezy postepowac w przypadku pacjentow z niewydolnoscia nerek (patrz w punkcie: Dawkowanie u pacjentow z zaburzeniami czynnosci nerek). Zaleca sie nastepujace schematy dawkowania: 100 do 200 mg na dobe
w stanach lekkich; 300 do 600 mg na dobe w stanach umiarkowanie cigzkich; 700 do 900 mg na dobe w stanach cigzkich. Jesli konieczne jest obliczenie dawki na kilogram masy ciata, nalezy stosowac nastepujacy zakres dawek: 2 do 10 mg/kg masy ciata
na dobe. Dzieci i mtodzie7 (dzieci ponizej 15 lat): Zalecana dawka to 10 do 20 mg/kg masy ciata na dobe, do maksymalnej dawki 400 mg na dobe. Stosowanie produktu leczniczego u dzieci jest rzadko wskazane, z wyjatkiem choréb nowotworowych (szczegdlnie
biataczki) i niektdrych zaburzeri enzymatycznych, takich jak zespét Lescha-Nyhana. Dawkowanie u pacjentow w podesztym wieku: Ze wzgledu na brak specyficznych danych, nalezy stosowac najmniejsza dawke, ktéra zapewnia zadowalajaca redukcje
moczandw. Szczegdlng uwage nalezy zwrécic na zalecenia w zaburzonej czynnosci nerek i w niektdrych przypadkach wymienionych w punkcie:,, Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania”. Dawkowanie u pacjentdw z zaburzeniami
czynnosci nerek: Allopurynol i jego metabolity wydalane sa przez nerki, dlatego tez zaburzenia czynnosci nerek moga prowadzi¢ do retencji substancji czynnej i (lub) jej metabolitow, a w konsekwencji do przedtuzenia ich okresw péttrwania w osoczu.
Ponizszy schemat stuzy¢ jako wskazéwka do modyfikacji dawk ia w niewydolnosci nerek. Klirens kreatyniny: >20ml/min -dawkowanie standardowe; 10 do 20 ml/min- 100 to 200 mg na dobe; < 10 ml/min- 100 mg/dobe lub podawanie w dtuzszych
odstepach czasu. W przypadku ciezkiej niewydolnosci nerek wskazane moze byc stosowanie dawki mniejszej niz 100 mg na dobe lub tez podawanie dawki 100 mg w odstepach dtuzszych niz 24 godziny. Jesli mozliwe jest monitorowanie stezenia oksypurynolu
w osoczu, to dawkowanie allopurynolu nalezy ustalic tak, aby stezenie oksypurynolu byto mniejsze niz 100 pmol/I (15,2 mg/1). Allopurynol i jego metabolity s3 usuwane z organizmu podczas dializy nerkowej. Jesli pacjent wymaga dializy dwa lub trzy razy
w tygodniu, nalezy rozwazy¢ nastepujacy, alternatywny schemat dawkowania: podawanie 300-400 mg produktu leczniczego Milurit tuz po kazdej dializie, bez podawania kolejnych dawek do czasu nastepnego zabiegu. U pacjentow z zaburzong czynnoscia
nerek jednoczesne podawanie allopurynolu i tiazydowych lekow moczopednych wymaga szczegdlnej ostroznosci. Allopurynol nalezy poddawac w najmniejszej skutecznej dawce, starannie monitorujac czynnos¢ nerek. Dawkowanie u pacjentdw z zaburzeniami
czynnosci watroby: U pacjentéw z zaburzeniami czynnosci watroby nalezy zmniejszy¢ dawki produktu leczniczego. Zaleca sie okresowe wykonywanie testéw czynnosciowych watroby we wstepnym okresie leczenia. Dawkowanie w leczeniu chordb
zintensywnym obrotem moczanowym, np. w chorobach nowotworowych, w zespole Lescha-Nyhana. Zaleca sie zastosowanie produktu leczniczego Milurit przed rozpoczeciem leczenia cytotoksycznego w celu wyrdwnania hiperurykemii i (lub) hiperurykozurii.
Istotne jest zapewnienie wiasciwego nawodnienia pacjenta w celu utrzymania optymalnej diurezy oraz alkalizacja moczu w celu zwigkszenia rozpuszczalnosci moczanéw/kwasu moczowego. Produkt leczniczy Milurit nalezy stosowac w dawkach mieszczacych
sie w dolnych granicach zalecanego zakresu dawkowania. W przypadku pacjentow z nefropatia moczanowa lub inng patologia zaburzajaca czynnos¢ nerek, nalezy przestrzegac zaleceri podanych w punkcie: Dawkowanie u pacjentéw z zaburzeniami czynnosci
nerek. Powyzsze zalecenia maja na celu zmniejszenie ryzyka odktadania ztogow ksantyny oraz (lub) oksypurynolu, co mogtoby niekorzystnie wptynac na stan kliniczny pacjenta. Monitorowanie pacjentow: We wasciwych odstepach czasu nalezy oznaczac
stezenie moczanéw w surowicy i w moczu oraz kwasu moczowego w moczu, w celu dostosowania dawki produktu leczniczego. Zalecenia dotyczace dawkowania przy wystepowaniu reakgji skrnych: W razie wystapienia reakcji skornych nalezy natychmiast

zaprzestac podawania allopurynolu. Po ustapieniu tagodnych reakgji skornych mozna przywrdci¢ podawanie allopurynolu w matej dawce (np. 50 mg/dobe) po rozwazeniu wystepujacych zagrozen. Nastepnie mozna stopniowo zwiekszac dawke
monitorujac wystepowanie reakgji skornych i innych Inych dziatan niepozadanych. W razie nawrotu wysypki nalezy odstawic allopurynol na state, biorac pod uwage mozliwos¢ wystapienia nasilonych reakeji skornych Przeciwwskazania:
Nadwrazliwosc¢ na allopurynol lub na ktdrakolwiek substancje pomocnicza. Specjalne zenia i Srodki znosci dotyczace ia: Zesp6t nadwrazliwosci, zespot Stevensa-Johnsona (SJS) i toksyczne martwicze oddzielanie sie naskorka

(TEN). Reakcje nadwrazliwosci na allopurynol moga przejawiac sie w roznoraki sposob, w tym jako rumieri grudkowo-plamkowy, zespét nadwrazliwosci (znany takze jako reakcje z eozynofilia i objawami ogdInoustrojowymi - DRESS) oraz SIS/TEN. Reakcje
te 53 rozpoznaniami klinicznymi, a ich postacie kliniczne stanowia podstawe do podejmowania decyzji o stosowaniu leku. W razie wystapienia takich reakcji w kazdym momencie leczenia nalezy natychmiast przerwac stosowanie allopurynolu. Nie nalezy
ponownie narazac na kontakt z lekiem pacjentéw z zespotem nadwrazliwosci oraz SJS/TEN. Stosowanie glikokortykosteroidéw moze miec korzystny wptyw na tagodzenie skornych reakgji nadwrazliwosci. Wykazano, ze allel HLA-B*5801 jest powiazany
zryzykiem ogdlnoustrojowego zespotu nadwrazliwosci (osutka polekowa z eozynofilia i objawami uktadowymi, ang. DRESS) oraz zespotu Stevensa-Johnsona (ang. SJS), toksycznego martwiczego oddzielania sig naskérka (ang. TEN) . Czestos¢ wystepowania
allelu HLA-B*5801 rézni sig znaczaco w grupach etnicznych: do 20% w populagji chiriskiej (Han), 8-15% w populadji tajskiej, okoto 12% w populacji koreariskiej oraz 1-2% u 0s6b pochodzenia japoriskiego lub europejskiego. Nalezy rozwazy¢ przeprowadzenie
badania przesiewowego w celu wykrycia HLA-B*5801 przed rozpoczeciem leczenia allopurynolem w podgrupach pacjentow o znanej, duzej czestosci wystepowania tego allelu. Przewlekta choroba nerek moze dodatkowo zwieksza ryzyko u tych pacjentow.
Jesli nie bedzie mozliwe przeprowadzenie genotypowania HLA-B*5801 u pacjentow pochodzenia chiriskiego (Han), tajskiego lub koreariskiego, rozpoczecie leczenia musi poprzedza¢ doktadna ocena korzysci i uznanie, ze przewazaja one nad mozliwym
wiekszym ryzykiem. Zastosowanie genotypowania w innych populacjach pacjentéw nie zostato okreslone. Jesli pacjent jest nosicielem allelu HLA-B*5801 [dotyczy to zwhaszcza os6b pochodzenia chiriskiego (Han), tajskiego lub koreariskiego], nie nalezy
rozpoczynac leczenia allopurynolem, chyba ze nie sa dostepne inne opcje leczenia, a korzysci z leczenia przewazaja ryzyko. Nalezy szczegdlnie uwaznie obserwowac, czy nie wystepuja objawy DRESS albo SJS lub TEN, a pacjenta nalezy poinformowac
0 koniecznosci natychmiastowego zaprzestania leczenia w chwili wystapienia pierwszych objawéw. Objawy SJS lub TEN moga wystapic nawet u pacjentéw, u ktdrych wynik badania wykrywajacego HLA-B*5801 byt negatywny, niezaleznie od ich pochodzenia
etnicznego. Pacjenci z przewlekfa niewydolnoscia nerek jednoczesnie stosujacy leki moczopedne (zwhaszcza tiazydowe) mogg by zagrozeni zwiekszonym ryzykiem rozwoju reakcji nadwrazliwosci, w tym SJS/TEN zwiazanych z allopurynolem. Nalezy
szczeg6lnie uwaznie obserwowac pacjentéw w kierunku wystepowania objawdw zespotu nadwrazliwosci lub SJS/TEN a pacjentéw nalezy poinformowac, aby w razie pojawienia sie pierwszych objawéw natychmiast i na state przerwali leczenie. U pacjentéw
z zaburzeniami czynnosci nerek lub watroby nalezy stosowac mniejsze dawki produktu leczniczego (patrz punkt Dawkowanie u pacjentow z zaburzeniami czynnosci nerek lub watroby). U pacjentow z nadcisnieniem tetniczym lub niewydolnoscia serca,
leczonych np. lekami moczopednymi czy inhibitorami konwertazy angiotensyny, moga wystapic jednoczesnie zaburzenia czynnosci nerek. Dlatego nalezy zachowac ostroznosc stosujac produkt leczniczy Mllurlt W tej grupie paqentow (patrz dawkowanle
W u pacjentéw z zaburzeniami czynnosci nerek). Ogdlnie uwaza sie, ze bezobjawowa hiperurykemia nie jest wskazaniem do stosowania produktu leczniczego Milurit i moze by¢ wyré przez podawanie ptynow, dp j diety oraz
leczenie jej przyczyny. Nie nalezy rozpoczynac leczenia allopurynolem do chwili catkowitego ustapienia ostrego napadu dny moczanowej poniewaz moze to wywotac kolejne napady. W poczatkowym okresie leczenia produktem leczniczym Milurit, podobnie
jakw przypadku Srodkow urykozurycznych, moze wystapic ostre dnawe zapalenie stawéw. Dlatego tez zalecasig profilaktyczne stosowanie odpowiedniego leku przeciwzapalnego lub kolchicyny przez co najmniej jeden miesiac. Nalezy zasiegnac odpowiednich
informagji z literatury fachowej, dotyczacych szczegdtowych zalecen dawkowania i Srodkow ostroznosci i ostrzezen. Jesli u pacjenta przyjmujacego allopurynol wystapi ostry napad dny, nalezy kontynuowac leczenie allopurynolem nie zmieniajac dawki
produktu leczniczego i jednoczesnie podawac odpowiedni lek przeciwzapalny. Allopurynolu nie wolno przepisywac pacjentom leczonym azatiopryna lub 6-merkaptopuryng, chyba ze dawka tych lekow jest zmniejszona do 25% pierwotnie przepisanej dawki.
Odktadanie sig zZtogéw ksantynowych: W stanach, w ktdrych wystepuje znaczne zwiekszenie wytwarzania moczanow (np. w chorobach nowotworowych i podczas ich leczenia, w zespole Lescha-Nyhana) catkowite stezenie ksantyny w moczu moze, w rzadkich
przypadkach, zwiekszy¢ sie na tyle, by spowodowac odktadanie sie ztogow ksantynowych w drogach moczowych. Ryzyko to mozna zminimalizowa¢ zapewniajac wiasciwe nawodnienie pacjenta w celu uzyskania optymalnego rozcieficzenia moczu.
Zaklinowanie moczanowych kamieni nerkowych: Poniewaz prawidtowe leczenie produktem leczniczym Milurit doprowadza do rozpuszczenia duzych kamieni moczanowych znajdujacych sie w miedniczkach nerkowych, istnieje niewielka mozliwos¢ ich
zaklinowania sie w moczowodzie. W trakcie leczenia dny i kamicy moczanowej dobowa objetos¢ moczu musi wynosic co najmniej 2 litry, a pH moczu musi zawierac sie w zakresie 6,4-6,8. Hemochromatoza: Gtéwne dziatanie allopurynolu w leczeniu dny
polega na hamowaniu enzymu oksydazy ksantynowej. Oksydaza ksantynowa moze uczestniczy¢ w redukgji i usuwaniu zmagazynowanego w watrobie zelaza. Niektdre badania na gryzoniach wykazaty zwigkszone magazynowanie zelaza u zwierzat leczonych
allopurynolem, cho¢ s badania, ktdre tego nie potwierdzaja. Badanie obejmujace 28 zdrowych ochotnikow nie wykazato zmian w watrobowym magazynowaniu zelaza podczas leczenia allopurynolem. Nie ma badari oceniajacych bezpieczeristwo stosowania
allopurynolu u pacjentéw z hemochromatoza. Podawanie allopurynolu chorym lub ich bliskim krewnym powinno odbywac sie z duza ostroznoscia. Zaburzenia tarczycy: W dtugoterminowym otwartym badaniu kontynuacyjnym zaobserwowano zwigkszone
wartosci TSH (>5,5 plU/ml) u pacjentow poddanych dtugotrwatemu leczeniu allopurynolem (5,8%). Nalezy zachowac ostroznos¢ podczas stosowania allopurynolu u pacjentéw z zaburzeniami czynnosci tarczycy. Kazda tabletka leku Milurit 100 mg zawiera
50 mg laktozy. Pacjenci z rzadko wystepujacq dziedziczng nietol ja galaktozy, ni laktazy (typu Lapp) lub zesp zego wct ia glukozy y nie powinni przyjmowac tego leku. Dziatania niepozadane: Brak wspotczesnej
dokumentacji klinicznej tego produktu leczniczego, ktéra mogtaby by¢ wykorzystana dla oceny czestosci ia dziatari niepozadanych. Czestos¢ dziatari niepozadanych moze by¢ rézna w zaleznosci od stosowanej dawki oraz w przypadku leczenia
skojarzonego z innymi lekami. Czestosci wystepowania przypisane do wymienionych ponizej dziafar niepozadanych zostaty okreslone w przyblizeniu, dla wiekszosci z tych dziatari nie s3 dostepne odpowiednie dane pozwalajace okresli¢ czestos¢ wystepowania.
Dziatania niepozadane stwierdzone po wprowadzeniu leku do obrotu okreslono jako wystepujace rzadko lub bardzo rzadko. Kategorie czestosci wystepowania okreslono w nastepujacy sposéb: Ponizsze dziatania niepozadane zostaty podzielone na nastepujace
kategorie: Bardzo czesto >1/10; Czgsto >1/100 do <1/10; Niezbyt czesto >1/1 000 do <1/100; Rzadko >1/10 000 do <1/1 000; Bardzo rzadko <1/10 000; Czestos¢ nieznana (nie mozna okresli¢ czestosci na podstawie dostepnych danych). Dziatania
niepozadane, zwigzane ze stosowaniem allopurynolu, wystepuja rzadko w populacji leczonych pacjentow i w wigkszosci przypadkow maja niewielkie nasilenie. Czestos¢ wystepowania dziatari niepozadanych zwieksza sie w przypadkach wspdfistniejacej
choroby nereki (lub) watroby. Zakazenia i zarazenia pasozytnicze: Bardzo rzadko: Czyracznos¢. Zaburzenia krwi i ukfadu chtonnego: Bardzo rzadko: agranulocytoza, niedokrwistos¢ aplastyczna, trombocytopenia, granulocytoza, leukopenia, leukocytoza,

eozynofilia i wybidrcza aplazja czerwonokrwinkowa. Bardzo rzadko zgt przypadki wystapienia matoptytkowosci, agranulocytozy i niedokrwistosci aplastycznej, szczegélnie u pacjentéw z zaburzeniami czynnosci nerek i (lub) watroby, co potwierdza
koniecznos¢ zachowania szczegélnej ostroznosci u tych pacjentéw. Zak ia uktadui logicznego: Niezbyt czesto: reakeje nadwrazliwosci. Ciezkie reakcje nadwrazliwosci, w tym reakgje skome ze ztuszczaniem naskorka, goraczka, powigkszeniem
weztéw chtonnych, pseudochtoniakiem, blami stawéw, leukopenia i (lub) eozynofilig (DRESS), zespotem Stevensa-Johnsona i toksycznym martwiczym oddzieleniem sie naskdrka, wystepuja rzadko (patrz: Zaburzenia skary i tkanki podskérnej). Zwiazane

z tym zapalenie naczyn i odczyny tkankowe moga przejawiac sie w rdznoraki sposdb, w tym powiekszeniem watroby i p watroby, znikajacych pr; 16w zotciowych (zniszczenie oraz zanik wewnatrzwatrobowych drég
26tciowych), zaburzeniami czynnosci nerek i bardzo rzadko drgawkami. Zmiany moga wystapic rowniez w innych narzadach (np. watroba, ptuca, nerki, trzustka, migsieri sercowy i okreznica). Bardzo rzadko opisywano wstrzas anafilaktyczny. Tego rodzaju
objawy moga wystapi¢ w kazdym momencie leczenia. Jezeli wystapia, produkt leczniczy Milurit nalezy odstawi¢ NATYCHMIAST i NA STALE. Nie nalezy ponownie podawac produktu leczniczego pacjentom, u ktdrych wystapit zespét nadwrazliwosci oraz
SIS/TEN. Stosowanie glikokortykosteroidéw moze mie¢ korzystny wptyw na tagodzenie skérnych reakqji nadwrazliwosci. W momencie wystapienia uogélnionych reakeji nadwrazliwosci zazwyczaj wystepuja zaburzenia czynnosci watroby i (lub) nerek,
szczegdInie w przypadkach koriczacych sie zgonem (patrz punkt: Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace ia). Bardzo rzadko: blastyczny chtoniak z komdrek T. Bardzo rzadko po dokonaniu biopsji z powodu uogéInionej
limfadenopatii opisywano angioimmunoblastycznego chtoniaka z komérek T. Zmiany z requly przemijaja po odstawieniu produktu leczniczego Milurit. Bardzo rzadko: Wstrzas anafilaktyczny. Zaburzenia metabolizmu i odzywiania: Bardzo rzadko:
cukrzyca, hiperlipidemia. Zaburzenia psychiczne: Bardzo rzadko: depresja. Zaburzenia uktadu nerwowego: Bardzo rzadko: Spiaczka, porazenia, ataksja, neuropatia, parestezje, sennos, béle glowy, zaburzenia smaku. Zaburzenia oka: Bardzo rzadko: zacma,
zaburzenia widzenia, zmiany w obszarze plamki zottej. Zaburzenia ucha i btednika: Bardzo rzadko: zawroty gtowy. Zaburzenia serca: Bardzo rzadko: dfawica piersiowa, bradykardia. Zaburzenia naczyniowe: Bardzo rzadko: nadcisnienie tetnicze. Zaburzenia
zofadkai jelit: Niezbyt czesto: wymioty, nudnosci, biequnka; Bardzo rzadko: nawracajace krwawe wymioty, biegunki tfuszczowe, zapalenie btony $luzowej jamy ustnej, zmiana czestosci wypréznieri; Czestos¢ nieznana: béle brzucha. We wezesnych badaniach
klinicznych odnotowywano wystep ie nudnosci i wymiotow. Pézniejsze doniesienia wskazuja, e objawy te nie stanowia powaznego problemu i mozna im zapobiec przyjmujac produkt leczniczy Milurit po positkach. Zaburzenia watroby i drdg zétciowych:
Niezbyt czesto: nieprawidtowe wyniki testow czynnosci watroby; Rzadko: zapalenie watroby (w tym martwica i ziaminiakowe zapalenie watroby). Opisywano zaburzenia czynnosci watroby bez wyraznych innych objawéw uogélnionej nadwrazliwosci.
Zaburzenia skory i tkanki podskornej: Czesto: wysypka; Rzadko: Zespét Stevensa-Johnsona (SJS) i toksycznego martwiczego oddzielania sie naskorka (TEN); Bardzo rzadko: Obrzek naczynioruchowy, rumien trwaty, ysienie, odbarwienie wtoséw. Reakcje
skdrme sq najczesciej wystepujacymi dziataniami niepozadanymi i moga wystapic w kazdym momencie leczenia. Moga to by¢ zmiany swedzace, grudkowo-plamiste, niekiedy fuskowate, czasem plamicze i rzadko ztuszczajace takie jak zespét Stevensa-Johnsona
i toksyczne martwicze oddzielanie sie naskdrka (SJS/TEN). Ryzyko wystapienia SIS, TEN i innych ciezkich reakeji nadwrazliwosci jest najwyzsze w pierwszych tygodniach leczenia. W opanowywaniu takich reakcji najlepsze efekty daje wczesne rozpoznanie
i natychmiastowe odstawienie leku, ktory jest podejrzany o takie dziatanie. W przypadku wystapienia takich zmian, produkt leczniczy Milurit nalezy NATYCHMIAST odstawic. Po ustapieniu fagodnych reakcji skornych mozna w razie potrzeby przywrécic
podawanie allopurynolu w matej dawce (np. 50 mg/dobe), a nastepnie stopniowo zwiekszac dawke. Wykazano zwiazek obecnosci allelu HLA-B*5801 z ryzykiem rozwoju zespotu nadwrazliwosci oraz SJS/TEN zwiazanych z allopurynolem. Jezeli zmiany
skorne wystapia ponownie, produkt leczniczy Milurit nalezy odstawic NA STALE, poniewaz moga wystapic ciezkie reakcje nadwrazliwosci (patrz: Zaburzenia uktadu immunologicznego). W przypadku gdy nie mozna wykluczy¢ wystapienia SJS/TEN lub innych
ciezkich reakeji nadwrazliwosci, NIE WOLNO ponownie podawac allopurynolu ze wzgledu na ryzyko cigzkich, a nawet zakoriczonych zgonem reakgji. Rozpoznanie kliniczne zespotu Stevensa-Johnsona/toksycznego martwiczego oddzielenia sie naskarka
pozostaje nadal podstawg do podej ia decyzji terapeutycznych. Jesli na ktérymkolwiek etapie leczenia pojawia sie tego typu reakcje, allopurynol nalezy odstawi¢ natychmiast i na state. Zgtaszano wystepowanie obrzeku naczynioruchowego z objawami
przedmiotowymi i podmiotowymi bardziej j reakqji nadwrazliwosci, jak i bez takich objawéw. Zaburzenia migsniowo-szkieletowe i tkanki tacznej: Bardzo rzadko: béle migéniowe. Zaburzenia nerek i drég moczowych: Bardzo rzadko: krwiomocz,
mocznica; Rzadko: kamica moczowa. Zaburzenia uktadu rozrodczego i piersi: Bardzo rzadko: nieptodnos¢ u mezczyzn, zaburzenia erekdji, ginekomastia. Zaburzenia ogdlne i stany w miejscu podania: Bardzo rzadko: obrzeki, ogéIne zte samopoczucie, ostabienie,
goraczka. Zgtaszano wystepowanie goraczki z objawami przedmiotowymi i podmiotowymi bardziej uogélnionej reakgji na $ci na produkt leczniczy Millurit, jak i bez takich objawdw (patrz: Zaburzenia uktadu immunologicznego). Badania
diagnostyczne: (zesto: Podwyzszenie stezenia hormonu tyreotropowego (TSH). Zwigkszone stezenie hormonu tyreotropowego (TSH) stwierdzone w odpowiednich badaniach nie miato zadnego wptywu na stezenie wolnej T4 ani tez stezenie TSH
nie wskazywato na subkliniczng niedoczynnos¢ tarczycy. Zgtaszanie podejrzewanych dziatan niepozadanych: Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zgtaszanie podejrzewanych dziatan niepozadanych. Umozliwia to nieprzerwane
monitorowanie stosunku korzysci do ryzyka stosowania produktu leczniczego. Osoby nalezace do fachowego personelu medycznego powinny zgtaszac wszelkie podejrzewane dziatania niepozadane za posrednictwem Departamentu Monitorowania
Niepozadanych Dziatan Produktéw Leczniczych Urzedu Rejestradji Produktéw Leczniczych, Wyrobow Medycznych i Produktow Biobdjczych, ul. Al. Jerozolimskie 181, 02-222 V , tel.: + 48224921301, faks:+48224921309; e-mail: ndl@urpl.gov.pl.
Pozwolenie na dopuszczenie do obrotu: Milurit 100 mg i Milurit 300 mg odpowiednio nr R/1632 i 4148 wydane przez MZ. Kategoria dostepnosci leku: Rp. Cena urzedowa detaliczna: Milurit 100 mg x 50 tabl. i Milurit 300 mg x 30 tabl. wynosi
odpowiednio: 8,52 zti 14,94 zt. Wysokosc¢ doptaty dla pacjenta wynosi odpowiednio: 3,20 zti 3,20 zt. Podmiot odpowiedzialny: Proterapia Sp. z 0.0., Polska. Dodatkowych informadji o leku udziela: EGIS Polska Sp. z 0.0., ul. 17 Stycznia 45D, 02-146 Warszawa,
tel.: +48 22417 92 00, faks: +48 22 417 92 92. www.egis.pl. [01.2019]

1. TykarskiA. et al., , Zasady postepowania w nadcisnieniu tetniczym-rok 2019” Nadcisnienie Tetnicze w Praktyce 2019, tom 5, numer 1
2. Obwieszczenie Ministra Zdrowia z dnia 30 kwietnia 2019 r. w sprawie wykazu refundowanych lekow, srodkdw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych na T maja 2019r.
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Kwas moczowy to niezalezny
czynnik ryzyka sercowo-naczyniowego'
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Podstawowe zasady leczenia
pozahipotensyjnego u pacjenta
z nadcisnieniem tetniczym i hiperurykemia':

i Nalezy rozwazyC zastosowanie allopurinolu
@ w dawce wzrastajgcej = 300 mg

Pacjent z nadcisnieniem tetniczym,
wysokim ryzykiem sercowo-naczyniowym i hiperurykemia.
Stezenie kwasu moczowego > 5-6 mg/dl (297,5-357 pmol/l)

Osiagnij docelowa wartosé < 5 mg/dl (297,5 pmol/l)
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Trzy sktadnikiitylko jedna tabletka...
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perindoprilum argininum + indapamidum + amlodipinum
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