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Opracowanie dra hab. n. med.
Aleksandra Prejbisza przedstawia intere-
sujacy punkt widzenia na temat korzysci
wynikajacych ze stosowania skojarzenia
B-adrenolityku i inhibitora konwertazy
angiotensyny (ACEI) w terapii nadcisnie-
nia tetniczego. Autor doktadnie omoéwit
miejsce i zalety obydwu klas lekéw we

wspobtczesnym leczeniu nadci$nienia
tetniczego, powotujac sie na obowiazujace wytyczne, a tak-
ze wskazat na nowa opcje terapii oparta na wprowadzeniu
do uzycia klinicznego preparatu ztozonego faczacego
B-adrenolityk — bisoprolol z ACEl — perindoprilem [1].

Szczegolnie ten aspekt opracowania dotyczacy miejsca
preparatéw ztozonych w leczeniu nadci$nienia tetniczego
wymaga odnotowania i komentarza, poniewaz nawigzuje
do jednego z najwazniejszych sposobéw nowoczesnej terapii
nadci$nienia tetniczego.

Pierwsze preparaty ztozone pojawity sie na rynku farma-
ceutycznym w latach 50. XX wieku i byty one oparte na hydra-
lazynie lub rezerpinie. W nastepnych dekadach wprowadzano
potaczenia dwdch réznych lekéw hipotensyjnych o dtugim
czasie dziatania, korzystnych wiasciwosciach w odniesieniu
do profilu metabolicznego i oddziatywaniu na powiktania
narzadowe nadci$nienia tetniczego. Przykfad moga stanowic
preparaty bedace potaczeniem ACEI i diuretyku, ACEl i dtugo
dziatajacego antagonisty wapnia czy sartanu i diuretyku [2].

Natomiast w ostatnich latach wprowadzono do stoso-
wania klinicznego kolejne preparaty ztozone wykorzystujace
wszystkie mozliwosci potaczen, zwtaszcza dwulekowych,
miedzy podstawowymi lekami hipotensyjnymi, a ktére stano-
wia podstawe wspodtczesnej terapii nadcisnienia tetniczego.

W ostatnich latach przeprowadzono réwniez wiele
badan, w ktérych oceniono korzysci z przyjmowania pre-
paratéw ztozonych w poréwnaniu ze stosowaniem lekéw
wchodzacych w skfad preparatu ztozonego w postaci osob-

nych preparatéw — ich wyniki podsumowano w klasycznych
i powszechnie cytowanych analizach Bangolore’a i wsp. [3]
oraz, ostatnio, Gupty i wsp. [4]. Wykazano, ze stosowanie
preparatéw ztozonych moze sie wigza¢ z poprawa stopnia
stosowania sie do zalecen lekarskich, wieksza wytrwatoscig
chorych w kontynuacji leczenia oraz bardziej wyrazonym
efektem hipotensyjnym.

Omawiajac miejsce preparatéw zfozonych w terapii nad-
ci$nienia tetniczego, nalezy podkresli¢ ich rosnace znaczenie
w nowoczesnej farmakoterapii tej choroby oraz wzrastajacy
udziat i odsetek wsréd stosowanych preparatéw hipotensyj-
nych. Przekracza on w niektérych krajach europejskich nawet
30% wszystkich lekow przepisywanych chorym, natomiast
w Polsce odsetek preparatéw ztozonych w leczeniu nadcis-
nienia tetniczego jest nadal niski — okoto 10%.

Rosnace znaczenie preparatéw ztozonych w terapii
nadciénienia tetniczego zauwazono w obowiazujacych wy-
tycznych European Society of Hypertension/European Society
of Cardiology (ESH/ESC) z 2013 roku [5] oraz rodzimych
wytycznych Polskiego Towarzystwa Nadcisnienia Tetniczego
(PTNT) z 2015 roku [6].

Autorzy wytycznych ESH/ESC z 2013 roku w odniesieniu
do stosowania preparatéw ztozonych w terapii nadcisnienia
tetniczego sformufowali nastepujace zalecenie: ,pofaczenia
dwoch lekéw hipotensyjnych w statych dawkach w jednej
tabletce moga by¢ zalecane i preferowane, poniewaz zmniej-
szanie liczby tabletek przyjmowanych dziennie poprawia
przestrzeganie zalecen terapeutycznych, ktére u pacjentéw
z nadci$nieniem jest niezadowalajace” [5].

Autorzy polskich wytycznych (PTNT 2015) podkreslili,
ze ,w leczeniu skojarzonym warto wykorzystywac preparaty
zlozone, stanowiace stafe potaczenie dwoch lekéw, co po-
zwala na zwiekszenie skutecznosci leczenia (...), uproszcze-
nie schematu leczenia i zwiekszenie przestrzegania zaleceri
terapeutycznych (metaanalizy)”. Zaznaczono réwniez, ze
w przypadku preparatéw ztozonych opartych na mniejszych
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dawkach lekéw hipotensyjnych zwieksza sie skutecznosé
hipotensyjna, a jednoczesnie stosowanie mniejszych dawek
wptywa na redukcje ryzyka wystapienia zdarzen niepozada-
nych zaleznych od wielkosci dawki leku [7].

Wedtug polskich ekspertéw ,preparaty ztozone sg po-
lecane do rozpoczynania terapii hipotensyjnej u pacjentéw
z nadci$nieniem tetniczym 2. stopnia, co uwzglednia algorytm
postepowania w terapii hipotensyjnej”. Zwrécono uwage,
ze 6 sposrod 7 zalecanych skojarzen lekéw hipotensyjnych
dostepnych jest w Polsce w postaci preparatéw ztozonych [7].:

W wytycznych PTNT z 2015 roku zaznaczono réwniez,
ze ,ciekawym uzupetnieniem armamentarium statych kom-
binacji lekéw hipotensyjnych jest pojawienie sie w Polsce
potaczen tréjlekowych, co stwarza mozliwos¢ terapii jedna
tabletka réwniez pacjentéw z wyzszymi wyjsciowo wartos-
ciami cidnienia tetniczego, w tym nadcisnieniem tetniczym
3. stopnia.” Podkreslono tez, ze ,oba dostepne skojarzenia
(ACEI + dihydropirydynowy antagonista wapnia + diuretyk
tiazydopodobny i sartan + dihydropirydynowy antagonista
wapnia + diuretyk tiazydowy) spetniajag kryterium optymal-
nej kombinacji w niepowiktanym nadci$nieniu tetniczym”.
Zwrocono jednak uwage, Ze ,analizy badan randomizowa-
nych wskazuja na potencjalne korzysci w odniesieniu do
zmniejszenia ryzyka sercowo-naczyniowego w przypadku
dostepnego preparatu tréjlekowego: perindopril + indapa-
mid + amlodipina.” [7].

Jak wspomniano, w ostatnich latach wprowadzono do
uzytku klinicznego preparaty ztozone wykorzystujace wszyst-
kie mozliwosci potaczen, zwtaszcza dwulekowych, miedzy
podstawowymi lekami hipotensyjnymi, a ktére stanowia
podstawe wspofczesnej terapii nadcisnienia tetniczego.

W opracowaniu dra hab. n. med. Aleksandra Prejbisza
zostaly przedstawione argumenty wskazujace, ze preparat
ztozony sktadajacy sie z potaczenia B-adrenolityku — biso-
prololu z ACEl — perindoprilem moze stanowi¢ interesujaca
opcje leczenia nadci$nienia tetniczego i by¢ cennym uzupet-
nieniem terapii [1].

Nalezy pamietac, ze wyniki duzego programu Pol-Fokus,
ktérym objeto 12 375 chorych na nadcisnienie tetnicze
pozostajacych pod opieka lekarzy rodzinnych i specjalistow
(kardiolodzy i hipertensjolodzy), wskazuja, iz wsréd chorych
stosujacych skojarzenie dwoéch lekéw hipotensyjnych
najczesciej (35%) wykorzystywanym potaczeniem lekéw
hipotensyjnych jest -adrenolityk i lek hamujacy ukfad re-
nina—angiotensyna. Mozna réwniez podsumowac¢, ze w le-
czeniu skojarzonym nadci$nienia tetniczego prawie zawsze
B-adrenolityk jest stosowany z lekiem hamujacym uktad
renina—angiotensyna (w wiekszosci przypadkéw z ACEI) [8, 9].

Odpowiadajac na pytanie dra hab. n. med. Aleksandra
Prejbisza: dlaczego tak chetnie g-adrenolityki sa stosowane
w skojarzeniu z ACEI?, z pewnoscia jedna z gtéwnych prze-
sfanek jest udowodnione dziatanie kardioprotekcyjne u os6b
z rozpoznang chorobg serca. W badaniu EUROPA z zasto-

sowaniem perindoprilu, obejmujacym pacjentéw z choroba
wieicowa charakteryzujacych sie wysokim ryzykiem sercowo-
-naczyniowym, wykazano korzysci z zastosowania ACEl wy-
razajace sie redukcja ryzyka sercowo-naczyniowego [10, 11].

Nalezy réwniez podkresli¢, ze skojarzenie S-adrenolitykéw
z lekiem hamujacym ukfad renina—angiotensyna cechuje
sie wiekszg skutecznoscia hipotensyjna niz przyjmowanie
poszczegblnych lekéw osobno. Ponadto omawiane grupy
lekéw, a takze ich skojarzenie maja ugruntowane miejsce
w leczeniu pacjentéw z nadci$nieniem tetniczym wspofist-
niejacym z choroba wieficowa, po przebytym zawale serca
lub z niewydolnoscig serca [12].

Nalezy w tym miejscu przytoczy¢ wyniki retrospektywnej
analizy Ho i wsp. [13, 14] obejmujacej 15 767 pacjentéw
z choroba wieficowa, w ktérej wykazano, ze fakt niesto-
sowania sie do regularnego przyjmowania $-adrenolityku
lub/i ACEI byt niezalezng przyczyna zwiekszenia powiktan
i zgonbw z przyczyn sercowo-naczyniowych. Z metaanalizy
Naderi i wsp. [15] wynika, Ze w tej grupie chorych w ramach
prewencji wtdrnej systematyczne stosowanie $-adrenolitykow
i ACEI deklaruje dwie trzecie pacjentéw — nadal zatem ok.
30% osob nie przyjmuje regularnie przedstawicieli obydwu
klas lekéw. Jedng z przyczyn odpowiedzialnych za nieregular-
ne stosowanie lekéw przez pacjentéw z choroba wieficowa
jest ztozony schemat terapii — wyniki analizy Castellano
i wsp. [16] podkredlaja miejsce i znaczenie wykorzystania
preparatéw ztozonych w tej grupie oséb.

W wytycznych PTNT z 2015 roku wskazano, ze u pa-
cjentdéw bez rozpoznanej choroby mozliwe jest zastosowanie
B-adrenolitykéw, w tym takze w skojarzeniu z ACEI, u chorych
z tachykardig i/lub zaburzeniami rytmu serca, a takze u cho-
rych z objawami krazenia hiperkinetycznego, szczegélnie
u 0s6b miodszych [7].

Podsumowujac, mozna stwierdzi¢, ze dostepnos¢
omawianego polaczenia bisoprololu z perindoprilem w po-
staci preparatu zlozonego moze istotnie przyczynic si¢ do
poprawy stopnia stosowania sie do zalecen, ktory w terapii
nadci$nienia tetniczego wciaz jest niezadowalajacy.

Konflikt intereséw: dotyczacy udziatu w konferencjach i wy-
kfadach organizowanych przez: Servier, KRKA, Berlin-Chemie
Monarini, Gedeon Richter.
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