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WPROWADZENIE
Historia stosowania B-adrenolitykow
w terapii nadcisnienia tetniczego siega
juz ponad 50 lat. W 1962 roku Black
opisat wtasciwosci farmakologiczne
pierwszego $-adrenolityku — pronetha-
nolu. Dwa lata p6Zniej Prichard i Gillam
jako pierwsi wykazali skuteczno$¢ hipo-
tensyjna propranololu u chorych na nad-
ci$nienie tetnicze. Juz 3 lata p6zniej, bo w 1967 roku, ukazata
sie pierwsza polska praca oceniajaca skuteczno$¢ hipotensyjna
propranololu (Baczko, Dabrowska, Wocial). Chociaz oma-

wiana grupa lekéw miafa swoje ,wzloty i upadki”, obecnie
leki blokujace receptory $-adrenergiczne naleza do jednych
z najczesciej wykorzystywanych preparatéw w terapii nadcis-
nienia tetniczego. Wyniki badania Pol-Fokus wskazuja z kolei,
ze B-adrenolityki sg najczesciej stosowane w skojarzeniu
z inhibitorem konwertazy angiotensyny (ACEl). W niniej-
szym artykule przedstawiono przypadek chorego, u ktérego
zastosowano w terapii nadci$nienia tetniczego S-adrenolityk
i ACEIl, a takze omoéwiono pozycje f-adrenolitykéw oraz
potaczenia $-adrenolityku i ACEI (na przykfadzie skojarzenia
bisoprololu i perindoprilu) w odniesieniu do wybranych badar
klinicznych, wytycznych European Society of Hypertension/Eu-
ropean Society of Cardiology (ESH/ESC) z 2013 roku oraz
wytycznych Polskiego Towarzystwa Nadcisnienia Tetniczego
(PTNT) z 2015 roku [1-5].

PACJENT Z NIESKUTECZNIE LECZONYM
NADCISNIENIEM TETNICZYM
Opis przypadku
Mezczyzna w wieku 56 lat, z nadci$nieniem tetniczym rozpo-
znanym i leczonym od roku, zglosit sie do lekarza rodzinnego

na wizyte kontrolng. Nadci$nienie tetnicze rozpoznano rok
wczesniej i rozpoczeto terapie ACEI (ramipril 5 mg). W spo-
radycznie wykonywanych domowych pomiarach ci$nienia
tetniczego w ostatnim okresie wartosci miescity sie w zakresie
130-150/80-95 mm Hg.

Chory nie zgtaszat zadnych dolegliwosci. Ojciec pacjenta
choruje na nadci$nienie tetnicze, w wieku 68 lat przebyt zawat
serca. Chory jest kierownikiem dziatu obstugi klienta, pracuje
Srednio 8-9 godzin dziennie, 5 dni w tygodniu, swoja prace
uwaza za zwiazang z duzg odpowiedzialnoscig i okresla ja
jako ,stresujaca”. Pacjent nie stosuje regularnej aktywnosci
fizycznej. Nigdy nie palit tytoniu. Kilka razy w miesigcu wypija
ok. 1000-1500 ml piwa.

Badanie przedmiotowe

W badaniu przedmiotowym zanotowano nastepujace para-
metry: nadwaga (wskaznik masy ciata 28 kg/m?), obwdd pasa
— 97 cm, tetno miarowe (92/min), ci$nienie tetnicze w pozy-
cji siedzacej — 142/97 mm Hg (Srednia z trzech pomiaréw),
po 1. i 3. minutach pionizacji odpowiednio —146/93 mm Hg
i 145/93 mm Hg, takie samo na obu koficzynach gérnych,
brak innych nieprawidtowosci.

Postepowanie

Choremu zalecono ponowna wizyte lekarska za 2 ty-
godnie, po wykonaniu domowych pomiaréw cisnienia
tetniczego w celu oceny skutecznosci leczenia hipoten-
syjnego w warunkach codziennej aktywnosci (wykonanie
catodobowej rejestracji ciSnienia tetniczego nie byto
mozliwe). Choremu wydano szczegbfowe zalecenia do-
tyczace zasad przeprowadzania domowych pomiaréw
cisnienia tetniczego.
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Wizyta kontrolna po 2 tygodniach

Podczas kolejnej wizyty (2 tygodnie od poprzedniej) cisnienie
tetnicze (wartosci Srednie z 3 pomiaréw) w pozydji siedzacej
wynosifo 144/92 mm Hg, a wartos¢ ci$nienia tetniczego w po-
miarach domowych — 154/95 mm Hg (Srednia z tygodniowego
okresu pomiaréw przed wizyta, wyzsze wartosci ci$nienia
tetniczego stwierdzano w godzinach popotudniowych, we
wszystkich pomiarach czestos¢ rytmu serca wynosita > 80/min).

Zmodyfikowano zatem leczenie pacjenta— odstawiono
ramipril, wtaczono do terapii perindopril 5 mg i bisoprolol
2,5 mg, stosowane raz dziennie. Choremu zalecono wizyte
kontrolna za 4 tygodnie.

Wizyta kontrolna po 8 tygodniach
Na kolejna wizyte chorych zgtosit sie 8 tygodni od poprzed-
niej. Cisnienie tetnicze (wartosci $rednie z 3 pomiaréw)
w pozycji siedzacej wynosito 135/87 mm Hg, czestos¢ rytmu
serca — 82/min, warto$¢ ci$nienia tetniczego w pomiarach
domowych — 138/87 mm Hg (Srednia z tygodniowego
okresu pomiaréw przed wizyta). Chory ograniczyt dosalanie
potraw, zmniejszyt ilos¢ wypijanego jednorazowo alkoholu.
Zwiekszono dawke perindoprilu i bisoprololu, zastosowano
preparat ztozony bisoprolol + perindopril (5 mg + 10 mg).

Wizyta kontrolna po 8 tygodniach

od modyfikacji leczenia
Na kolejng wizyte chory zgtosit sie po 8 tygodniach. Warto-
Sci cisnienia tetniczego w pomiarach klinicznych wynosity
130/81 mm Hg (Srednia z trzech pomiaréw), czestos¢ rytmu
serca — 771/min, a wartos¢ ci$nienia tetniczego w pomiarach
domowych — 129/79 mm Hg (Srednia z tygodniowego okresu
pomiardéw przed wizyta).

KOMENTARZ
W ponizszym komentarzu przede wszystkim oméwiono
miejsce B-adrenolitykéw w terapii nadci$nienia tetniczego
oraz miejsce skojarzenia f-adrenolityku i ACEl u pacjentéw
z nadcisnieniem tetniczym bez wspdtistniejacej choroby serca.

Skutecznosé hipotensyjna -adrenolitykow
Leki S-adrenolityczne odznaczaja sie duza skutecznoscia
hipotensyjna zaréwno w monoterapii, i jak w leczeniu sko-
jarzonym nadcisnienia tetniczego.

Warto zwréci¢ uwage na interesujace wyniki finskiego
badania znanego pod akronimem GENRES [6], ktérym objeto
208 mezczyzn chorych na nadcisnienie tetnicze, w wieku
35-60 lat (Sredni wiek 51 lat) — zaprezentowany w niniejszym
artykule pacjent cechowat sie podobng charakterystyka kli-
niczng do chorych poddanych badaniu GENRES. Stwierdzono
poréwnywalny efekt hipotensyjny bisoprololu, amlodipiny, hy-
drochlorotiazydu i losartanu, zaréwno w pomiarach klinicznych
(ryc. 1), jak i w cafodobowej rejestracji ciSnienia tetniczego [6].

Interesujace sa réwniez wyniki metaanalizy Walda
i wsp. [7], w ktdrej poréwnano skutecznos¢ leczenia hipo-
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Rycina 1. Badanie GENRES — poréwnanie skutecznosci
hipotensyjnej bisoprololu, amlodipiny, hydrochlorotiazydu

i losartanu w 4-tygodniowej obserwacji u mezczyzn w wieku
35-60 lat. Obnizenie skurczowego ci$nienia tetniczego (SBP)
w pomiarach klinicznych; na podstawie [6]
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Rycina 2. Metaanaliza Walda i wsp. — poréwnanie skuteczno-
sci hipotensyjnej S-adrenolitykéw i antagonistow wapnia (CCB),
inhibitoréw konwertazy angiotensyny (ACEI) oraz diuretykow

tiazydowych (TD) stosowanych w monoterapii; na podstawie [7]

tensyjnego za pomoca monoterapii i leczenia skojarzonego.
Do metaanalizy wiaczono 42 badan, ktérymi objeto prawie
11 tysiecy chorych. Oceniono skutecznos¢ stosowania czte-
rech grup lekéw hipotensyjnych w monoterapii (diuretykéw
tiazydowych, antagonistéw wapnia, f-adrenolitykéw i ACEI),
a takze skutecznos¢ hipotensyjna w przypadku zwiekszenia
dawki leku lub dotaczenia kolejnego preparatu hipotensyjne-
go. Wykazano, ze stosowanie -adrenolitykéw w monoterapii
charakteryzuje sie poréwnywalng skutecznoscia hipotensyjna
ze stosowaniem innych grup lekéw hipotensyjnych (diure-
tykow, antagonistow wapnia, ACEI) (ryc. 2). Udowodniono
tez, ze dotaczenie do ktéregokolwiek leku preparatu z innej
grupy wiaze sie z efektem hipotensyjnym, ktéry w przy-
blizeniu stanowi sume efektéw hipotensyjnych obu tych
lekéw stosowanych w monoterapii. Stwierdzono réwniez, ze
podwojenie standardowej dawki leku hipotensyjnego w mo-
noterapii jest zwiazane z 5-krotnie mniej wyrazonym efektem
hipotensyjnym w poréwnaniu z dofagczeniem drugiego leku
hipotensyjnego do stosowanego juz preparatu hipotensyjnego
w standardowej dawce [7].
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Rycina 3. Badanie NEBIS — wptyw stosowania bisoprololu lub
nebiwololu na obnizenie skurczowego (SBP) i rozkurczowego
(DBP) cisnienia tetniczego; na podstawie [9]

Nalezy réwniez zwr6ci¢ uwage na wyniki najnowszej
metaanalizy Cochrane [8]. Oceniono w niej skutecznos¢ hi-
potensyjna -adrenolitykéw kardioselektywnych (w tym m.in.
bisoprololu). Wykazano, Ze stosowanie tych lekéw u chorych
na fagodne i umiarkowane nadcisnienie tetnicze wiaze sie
z obnizeniem ci$nienia tetniczego $rednio o 10/8 mm Hg.
Kardioselektywne B-adrenolityki obnizaty w poréwnywal-
nym stopniu skurczowe i w wiekszym stopniu rozkurczowe
ci$nienie tetnicze w poréwnaniu z diuretykami, ACEl i anta-
gonistami receptora angiotensyny [8]. Omawiajac skuteczno$¢
hipotensyjna S-adrenolitykdow kardioselektywnych, trzeba
tez wspomnie¢ o badaniu NEBIS [9], do ktérego witaczono
273 chorych na nadci$nienie tetnicze. Wykazano w nim,
ze bisoprolol (5 mg) i nebiwolol (5 mg) charakteryzuja sie
poréwnywalnym efektem hipotensyjnym w 12-tygodniowej
obserwadji (ryc. 3). Nie stwierdzono réwniez istotnych réznic
w czestosci wystepowania zdarzen niepozadanych [9].

Beta-adrenolityki w terapii nadcisnienia
tetniczego — wytyczne ESH/ESC 2013 i PTNT 2015
W zaleceniach ESH/ESC z 2013 roku uznano, ze $-adrenolityki,
obok diuretykéw, antagonistéw wapnia, ACEl oraz antagoni-
stow receptora angiotensyny Il ,nadaja sie i sa zalecane do
rozpoczynania i kontynuowania leczenia hipotensyjnego,
zaréwno w monoterapii, jak i w potaczeniach” (klasa zalecen |,
poziom wiarygodnosci danych A) [1].

W zaleceniach PTNT z 2015 roku uznano, ze
B-adrenolityki, obok diuretykow, antagonistéw wapnia,
ACEI oraz antagonistéw receptora angiotensyny Il nalezg do
lekéw pierwszego rzutu, ,w przypadku ktérych udowodniono
korzystny wptyw na redukcje Smiertelnosci sercowo-naczy-
niowej i/lub ryzyka incydentéw sercowo-naczyniowych” [5].

Eksperci polscy zalecajg stosowanie B-adrenolitykéw
w nadcisnieniu tetniczym u chorych z [5]:

— tachykardig i/lub zaburzeniami rytmu serca;

Tabela 1. Stany kliniczne, w ktérych (w leczeniu nadcisnienia
tetniczego) nalezy preferowac S-adrenolityki jako leki
pierwszego lub drugiego wyboru wg wytycznych Polskiego
Towarzystwa Nadcisnienia Tetniczego (PTNT) z 2015 r. [5]

Lek pierwszego wyboru

Choroba niedokrwienna serca

Niewydolnos¢ serca (tylko karwedilol, bisoprolol, metoprolol XR/CR,
nebiwolol)

Migotanie przedsionkéw utrwalone

Tachyarytmie

Tetniak rozwarstwiajacy aorty

Jaskra

Lek drugiego wyboru

Cigza (preferowany labetalol [trudno dostepny w Polsce], z innych
p-adrenolitykdw tylko metoprolol)

Zaburzenia potencji (tylko nebiwolol)

— objawami krazenia hiperkinetycznego, szczegélnie

u 0s6b mfodszych;
— wspdfistniejaca niewydolnoscia serca;
— wspdtistniejaca choroba wieicowa, zwtaszcza po prze-

bytym zawale serca.

Autorzy wytycznych PTNT z 2015 roku wskazali, ze
w leczeniu nadciénienia tetniczego indywidualizacja terapii
odgrywa istotng role. Zaznaczono, ze ,wazne znaczenie ma
wybor terapii pierwszego rzutu, ze wzgledu na potencjalne
korzysci hipotensyjne udokumentowane w duzych badaniach
klinicznych w przypadku okreslonych powiktai sercowo-
-naczyniowych i nerkowych oraz zaburze metabolicznych
w nadci$nieniu tetniczym lub mozliwo$¢ osiagniecia do-
datkowych korzysci lub unikniecia dziatan niepozadanych
w przypadku choréb towarzyszacych, wynikajacych ze
znajomosci farmakologii lekéw hipotensyjnych”. Zaznaczono
réwniez, ze ,rozpowszechnienie terapii skojarzonej [ok. 85%
chorych — przyp. aut.] sprawito, ze zalecenia indywidualizacji
terapii hipotensyjnej obejmuja réwniez leki drugiego rzutu
w okreslonych sytuacjach klinicznych” (tab. 1) [5].

Beta-adrenolityki w terapii nadcisnienia
tetniczego — wybrane stany kliniczne
Autorzy wytycznych ESH/ESC z 2013 roku poswiecili sporo
uwagi wielu stanom klinicznym wspétistniejacym z nadcis-
nieniem tetniczym. Omoéwiono réznice w postepowaniu
w nadcisnieniu tetniczym, a zwfaszcza mozliwos¢ zastoso-
wania poszczegdlnych grup lekéw hipotensyjnych. Ponizej
podsumowano zalecenia ESH/ESC z 2013 roku dotyczace
wybranych stanéw klinicznych w odniesieniu do mozliwosci

zastosowania 3-adrenolitykow [1].

— Osoby w wieku podesztym — w badaniach z randomi-
zacja wykazano korzysci ze stosowania wszystkich giow-
nych grup lekéw hipotensyjnych, w tym -adrenolitykéw;
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zaleca sie stosowanie lekéw hipotensyjnych dowolnej
klasy (wiaczajac w to B-adrenolityki) [1].

— Cukrzyca — podsumowano, ze ,B-adrenolityki, mimo
potencjalnej mozliwosci pogorszenia wrazliwosci na
insuling, w terapii skojarzonej sa uzyteczne w kontroli
ci$nienia tetniczego, zwlaszcza u pacjentéw z choroba
wierficowa oraz z niewydolnoscig serca” [1].

— Zesp6t metaboliczny — zalecono, by f-adrenolityki
stosowac jako leki dodatkowe i w matych dawkach [1].

— Choroba naczyniowo-mézgowa — zaleca sie wszystkie
schematy leczenia, pod warunkiem, ze sa skuteczne
hipotensyjnie, w tym réwniez -adrenolityki [1].

— Choroby serca — wskazano na istotne miejsce w lecze-
niu pacjentéw z nadci$nieniem tetniczym po przebytym
zawale serca oraz z niewydolnoscia serca; sa preferowa-
nymi lekami u chorych z objawami dtawicy piersiowej;
moga by¢ rozwazone w leczeniu objawowym u oséb
z niewydolnoscig serca z zachowana funkcja skurczowa
oraz u chorych z ryzykiem wystapienia de novo lub
nawrotu migotania przedsionkéw w przypadku wspot-
istnienia niewydolnosci serca [1].

— Zwigkszona sztywno$¢ tetnic — mozna stosowac lek
z dowolnej klasy [1].

— Choroba tetnic obwodowych — biorac pod uwage
wyniki dwéch duzych metaanaliz, posumowano, ze
W leczeniu nadcisnienia tetniczego u pacjentéw z cho-
roba tetnic obwodowych mozna rozwazy¢ S-adrenolityki,
gdyz nie wydaje sie, aby ich zastosowanie wigzafo sie
z zaostrzeniem objawéw choroby tetnic obwodowych,
chociaz konieczna jest staranna obserwacja” [1].

Beta-adrenolityki w leczeniu skojarzonym
nadcisnienia tetniczego

W zaleceniach ESH/ESC z 2013 roku szczegéfowo oméwiono
zasady leczenia skojarzonego nadcisnienia tetniczego. Do
mozliwych potaczeri lekowych opartych na -adrenolitykach
zaliczono skojarzenie [5]:

— p-adrenolityku i antagonisty wapnia;

— p-adrenolityku i ACEl/antagonisty receptora angioten-

syny Il

W zaleceniach PTNT z 2015 roku réwniez doktadnie
opisano zasady leczenia skojarzonego nadcisnienia tetniczego.
Do podstawowych zaliczono nastepujace potaczenia oparte
na f3-adrenolitykach [5]:

— p-adrenolityk i ACEI;
— p-adrenolityk i antagonista wapnia.

Jako przydatne pofacznie, z pewnymi ograniczeniami,
okreslono skojarzenie B-adrenolityku z diuretykiem tiazydo-
wym/tiazydopodobnym. Eksperci zwrécili uwage, ze chociaz
pofaczenie to bylo réwnie skuteczne jak inne skojarzenia
lekéw w kilku prébach klinicznych w zakresie zmniejszenia
ryzyka sercowo-naczyniowego, to w poréwnaniu z innymi
powoduje wieksza liczbe nowych przypadkéw cukrzycy [5].

Inhibitory konwertazy angiotensyny
w terapii nadcisnienia tetniczego
W prezentowanym przypadku u chorego stosowano ACEI.
Zmieniono przyjmowany wczesniej przez pacjenta ramipril na
perindopril. Nalezy réwniez zaznaczy¢, ze nie wszystkie ACEI
charakteryzuja sie poréwnywalnym efektem hipotensyjnym
i dtugoscia trwania tego efektu.

W badaniu Myersa [10] opartym na calodobowej rejestracji
ci$nienia tetniczego, wykazano, ze zastosowany u przedsta-
wionego chorego ACEI — perindopril — cechuije sie istotnym
efektem hipotensyjnym zaréwno po 6, jak i 24 godzinach od
przyjecia leku, co moze wskazywac na jego obejmujacy cata
dobe czas dziatania. Udowodniono réwniez, ze poszczegbine
ACEI réznig sie miedzy sobg tzw. wskaznikiem through-to-peak
(T/P), ktéry pozwala ocenié¢, czy obnizenie ci$nienia tetniczego
obejmuje caly okres doby. Perindopril charakteryzuje sie wyso-
kim wsp6tczynnikiem T/P mieszczacym sie w zakresie 75-100%,
natomiast wskaznik ten nie przekracza 70% w odniesieniu do
wigkszosci innych preparatdw z tej grupy [10].

Warto tez zwrdci¢ uwage na wyniki badania CONFIDENCE
[11] — wieloo$rodkowego, prospektywnego programu obserwa-
cyjnego, ktérego celem byta ocena skutecznosci hipotensyjnej
w warunkach codziennej praktyki klinicznej u pacjentéw
pozostajacych pod opieka lekarzy rodzinnych oraz przychodni
specjalistycznych. Badaniem objeto 8298 chorych na nad-
ci$nienie tetnicze, zaréwno do tej pory nieleczonych (56%
badanej grupy), jak i chorych z dotychczas niezadowalajaco
kontrolowanym ci$nieniem tetniczym (44%). Pacjenci otrzy-
mywali perindopril przez 12 tygodni. W trakcie obserwacji
wykazano istotne zmniejszenie wartosci ci$nienia tetniczego
0 19/10 mm Hg. Na uwage zastuguje réwniez podgrupa cho-
rych z wyjsciowo wysokimi wartosciami ci$nienia tetniczego
(skurczowe > 170 mm Hg), w ktérej uzyskano obnizenie
ci$nienia o 36/15 mm Hg [11].

Nalezy w tym miejscu réwniez wspomnie¢ o badaniu
PREFER [12], do ktérego wiaczono 824 chorych na nadci$nie-
nie tetnicze leczonych dotychczas nieskutecznie za pomoca
ACEIl (w monoterapii lub w terapii skojarzonej). W 3-mie-
siecznej obserwacji wykazano, ze zastapienie dotychczas
nieskutecznego ACEl — perindoprilem (5-10 mg) wiazato sie
z istotnym obnizeniem ci$nienia tetniczego (o 26/13 mm Hg)
i cisnienia tetna, a takze uzyskaniem docelowych wartosci
ci$nienia tetniczego u prawie potowy chorych [12].

Zgodnie z zaleceniami ESH/ESC z 2013 roku ACEI nalezg
do gtéwnych grup lekéw stosowanych przy rozpoczynaniu
leczenia hipotensyjnego. Sytuacje, w ktérych bardziej korzyst-
ne moze by¢ uzycie ACEI niz innych grup lekéw hipotensyj-
nych, przedstawiono w tabeli 2 [1]. Wybrany preparat ACEI
— perindopril — oprécz wysokiej skutecznosci hipotensyjnej
charakteryzuje sie réwniez wykazanym w badaniach klinicz-
nych wptywem na redukcje $miertelnosci.

Omawiajac wptyw leczenia ACEl na zmniejszenie
Smiertelnosci u chorych na nadci$nienie tetnicze nalezy
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Tabela 2. Stany przemawiajace za stosowaniem inhibitoréw
konwertazy angiotensyny wg wytycznych European Society
of Hypertension/European Society of Cardiology (ESH/ESC)
22013 r.[1]

Przerost lewej komory

Bezobjawowa miazdzyca

Mikroalbuminuria

Niewydolnos¢ nerek

Przebyty zawat serca

Niewydolnos¢ serca

Prewencja migotania przedsionkéw — rozwazenie
Schytkowa niewydolno$¢ nerek/biatkomocz
Choroba tetnic obwodowych

Cukrzyca

Zespo6t metaboliczny

przywofa¢ wyniki duzej metaanalizy Laury van Vark i wsp.
[13]. Wykazano w niej, ze terapia ACEI lub sartanami wiaze
sie z 5-procentowq redukcjg $miertelnosci z jakiejkolwiek
przyczyny (p = 0,032) oraz z 7-procentowym zmniejszeniem
$miertelnoéci z przyczyn sercowo-naczyniowych (p = 0,018).
W osobnej analizie stwierdzono, ze leczenie ACEI koreluje
z 10-procentowa redukcja Smiertelnosci z jakiejkolwiek przy-
czyny (p = 0,004) oraz z 9,1-procentowym zmniejszeniem
$miertelnosci z przyczyn sercowo-naczyniowych (p = 0,051).
Nie zaobserwowano wptywu sartanéw na zmniejszenie $mier-
telnosci z jakiejkolwiek przyczyny i Smiertelnosci z przyczyn
sercowo-naczyniowych. Nalezy podkredli¢, ze w omawia-
nej analizie korzystny wptyw stosowania ACEI na redukcje
Smiertelnosci z jakiejkolwiek przyczyny wynikat gtéwnie ze
zmniejszenia Smiertelnosci z jakiejkolwiek przyczyny w trzech
badaniach z zastosowaniem perindoprilu — ADVANCE,
ASCOT i HYVET (ryc. 4) [13].

Skojarzenie f-adrenolityku z ACEI

w terapii nadcisnienia tetniczego
Wyniki duzego programu Pol-Fokus, ktérym objeto
12 375 chorych na nadcisnienie tetnicze pozostajacych pod
opieka lekarzy rodzinnych i specjalistow (kardiolodzy i hiper-
tensjolodzy), wskazuja, ze wiroéd oséb leczonych skojarzeniem
dwach lekéw hipotensyjnych, najczesciej (35%) stosowanym
potaczeniem lekéw hipotensyjnych jest S-adrenolityk i lek
hamujacy ukfad renina—angiotensyna. Wsréd chorych stosu-
jacych 3 leki hipotensyjne g-adrenolityk i lek hamujacy ukfad
renina—angiotensyna przyjmowato 63% pacjentéw. U wiek-
szoéci tych chorych (odpowiednio 73% i 68%) -adrenolityk
byt taczony z ACEI. Interesujace jest rowniez to, ze wsréd os6b
stosujacych dwa i wiecej lekéw hipotensyjnych chorzy, ktérzy
otrzymywali $-adrenolityk, w 92% przyjmowali tez lek hamu-
jacy uktad renina—angiotensyna. Mozna wiec podsumowac,
ze w leczeniu skojarzonym nadcisnienia tetniczego prawie

_._
HR 0,87; 95% CI
~13% 0,81-0,94
p < 0,001
ASCOT
ADVANCE

HYVET (34 242 pacjentéw)

0,75 1 1,25
Schemat

z zastosowaniem
perindoprilu lepszy

Inny schemat/
/placebo lepsze

Rycina 4. Metaanaliza badan van Vark i wsp. z wykorzysta-
niem lekéw hamujacych uktad renina—angiotensyna. Wptyw
stosowania schematu obejmujacego inhibitor konwertazy
angiotensyny (peridnodopril) na Smiertelnos¢ z jakiejkolwiek
przyczyny; Cl — przedziat ufnosci; HR — hazard wzgledny;
na podstawie [13]

zawsze B-adrenolityk jest stosowany z lekiem hamujacym
ukfad renina—angiotensyna (w wiekszosci z ACEI) [14, 15].

Powstaje zatem pytanie, dlaczego tak chetnie
B-adrenolityki sa stosowane w skojarzeniu z ACEI? Z pewnos-
cia jedna z gtéwnych przestanek jest udowodnione dziatanie
kardioprotekcyjne u pacjentéw z rozpoznang chorobg serca
— zastosowanie to zostato oméwione w artykule dra hab.
n. med. Filipa Szymarnskiego, zamieszczonym w niniejszym
suplemencie do czasopisma ,Kardiologia Polska”.

Nalezy podkredli¢, ze skojarzenie S-adrenolitykow z le-
kiem hamujacym uktad renina—angiotensyna charakteryzuje
sie wieksza skutecznoscia hipotensyjna niz stosowanie po-
szczegblnych lekéw osobno. W rodzimym badaniu Madeja
i wsp. [16], ktéremu poddano chorych na nadcisnienie tetni-
cze, wykazano wyzsza skuteczno$¢ hipotensyjna leczenia sko-
jarzonego bisoprololem i perindoprilem niz stosowanie tych
lekéw w monoterapii (ryc. 5). Z kolei w innym, duzym bada-
niu NAC-MD-01 obejmujacym 4161 chorych na nadciénienie
tetnicze potwierdzono skutecznos¢ hipotensyjna skojarzenia
B-adrenolityku i leku hamujacego uktad renina—angiotensyna
w postaci preparatu ztozonego [17]. Nalezy przypomnie¢,
ze zaréwno bisoprolol, jak i perindopril charakteryzuja sie
24-godzing skutecznoscia hipotensyjna.

PODSUMOWANIE
W prezentowanym przypadku zastosowanie u 56-letniego
mezczyzny, nieskutecznie leczonego w ramach monoterapii,
preparatu ztozonego opartego na ACEl i 8-adrenolityku wiaza-
to sie z poprawa kontroli nadcisnienia tetniczego i uzyskaniem
docelowych wartosci cisnienia tetniczego.
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Rycina 5. Skutecznos¢ hipotensyjna stosowania bisoprololu
i perindoprilu w monoterapii lub leczeniu skojarzonym;

DBP — cis$nienie rozkurczowe; SBP — cisnienie skurczowe;
na podstawie [16]

W wytycznych ESH/ESC z 2013 roku i PTNT z 2015 roku
zaréwno B-adrenolityki, jak i ACEI zaliczono do podsta-
wowych grup lekéw hipotensyjnych przy rozpoczynaniu
i kontynuacji leczenia hipotensyjnego. Omawiane grupy
lekéw, a takze ich skojarzenie maja ugruntowane miejsce
w terapii pacjentéw z nadciSnieniem tetniczym wspot-
istniejacym z choroba wieficowa, po przebytym zawale
serca lub z niewydolnoscig serca. W wytycznych PTNT
z 2015 roku wskazano, ze u oséb bez rozpoznanej cho-
roby mozliwe jest zastosowanie $-adrenolitykow, w tym
takze w skojarzeniu z ACEl u chorych z tachykardia i/lub
zaburzeniami rytmu serca, a takze u pacjentéw z objawami
krazenia hiperkinetycznego, szczeg6lnie u 0s6b mtodszych.
Dostepnos¢ omawianego skojarzenia w postaci preparatu
ztozonego moze sie z kolei przyczyni¢ do poprawy stopnia
stosowania sie do zalecen, ktéry w terapii nadcisnienia tet-
niczego wciaz jest niezadowalajacy [1, 5. W wytycznych
PTNT z 2015 roku zwrécono uwage na zalety stosowania
preparatéw ztozonych:

— W leczeniu skojarzonym warto wykorzystywa¢ prepa-
raty zfozone, co pozwala na zwiekszenie skutecznosci
leczenia, uproszczenie schematu leczenia i zwigkszenie
przestrzegania zalecer: terapeutycznych” [5];

— ,Stosowanie preparatéw ztozonych dodatkowo zwieksza
skutecznos$¢ hipotensyjng preparatu ztozonego w sto-
sunku do algorytmu monoterapii — terapia skojarzona,
a jednoczesnie mniejsze dawki minimalizujg ryzyko wy-
stapienia zdarzen niepozadanych, zaleznych od wielkosci
dawki tych lekéw” [5].

Konflikt interesow: dotyczacy udziatu w konferencjach
i wykfadach organizowanych przez: Gedeon Richter, KRKA,
Sandoz, Servier.
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