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Opracowanie dra hab. n. med. 
Aleksandra Prejbisza przedstawia intere-
sujący punkt widzenia na temat korzyści 
wynikających ze stosowania skojarzenia 
b-adrenolityku i inhibitora konwertazy 
angiotensyny (ACEI) w terapii nadciśnie-
nia tętniczego. Autor dokładnie omówił 
miejsce i zalety obydwu klas leków we 
współczesnym leczeniu nadciśnienia 

tętniczego, powołując się na obowiązujące wytyczne, a tak-
że wskazał na nową opcję terapii opartą na wprowadzeniu 
do użycia klinicznego preparatu złożonego łączącego 
b-adrenolityk — bisoprolol z ACEI — perindoprilem [1]. 

Szczególnie ten aspekt opracowania dotyczący miejsca 
preparatów złożonych w leczeniu nadciśnienia tętniczego 
wymaga odnotowania i komentarza, ponieważ nawiązuje 
do jednego z najważniejszych sposobów nowoczesnej terapii 
nadciśnienia tętniczego. 

Pierwsze preparaty złożone pojawiły się na rynku farma-
ceutycznym w latach 50. XX wieku i były one oparte na hydra-
lazynie lub rezerpinie. W następnych dekadach wprowadzano 
połączenia dwóch różnych leków hipotensyjnych o długim 
czasie działania, korzystnych właściwościach w odniesieniu 
do profilu metabolicznego i oddziaływaniu na powikłania 
narządowe nadciśnienia tętniczego. Przykład mogą stanowić 
preparaty będące połączeniem ACEI i diuretyku, ACEI i długo 
działającego antagonisty wapnia czy sartanu i diuretyku [2]. 

Natomiast w ostatnich latach wprowadzono do stoso-
wania klinicznego kolejne preparaty złożone wykorzystujące 
wszystkie możliwości połączeń, zwłaszcza dwulekowych, 
między podstawowymi lekami hipotensyjnymi, a które stano-
wią podstawę współczesnej terapii nadciśnienia tętniczego. 

W ostatnich latach przeprowadzono również wiele 
badań, w których oceniono korzyści z przyjmowania pre-
paratów złożonych w porównaniu ze stosowaniem leków 
wchodzących w skład preparatu złożonego w postaci osob-

nych preparatów — ich wyniki podsumowano w klasycznych 
i powszechnie cytowanych analizach Bangolore’a i wsp. [3] 
oraz, ostatnio, Gupty i wsp. [4]. Wykazano, że stosowanie 
preparatów złożonych może się wiązać z poprawą stopnia 
stosowania się do zaleceń lekarskich, większą wytrwałością 
chorych w kontynuacji leczenia oraz bardziej wyrażonym 
efektem hipotensyjnym. 

Omawiając miejsce preparatów złożonych w terapii nad-
ciśnienia tętniczego, należy podkreślić ich rosnące znaczenie 
w nowoczesnej farmakoterapii tej choroby oraz wzrastający 
udział i odsetek wśród stosowanych preparatów hipotensyj-
nych. Przekracza on w niektórych krajach europejskich nawet 
30% wszystkich leków przepisywanych chorym, natomiast 
w Polsce odsetek preparatów złożonych w leczeniu nadciś-
nienia tętniczego jest nadal niski — około 10%. 

Rosnące znaczenie preparatów złożonych w terapii 
nadciśnienia tętniczego zauważono w obowiązujących wy-
tycznych European Society of Hypertension/European Society 
of Cardiology (ESH/ESC) z 2013 roku [5] oraz rodzimych 
wytycznych Polskiego Towarzystwa Nadciśnienia Tętniczego 
(PTNT) z 2015 roku [6].

Autorzy wytycznych ESH/ESC z 2013 roku w odniesieniu 
do stosowania preparatów złożonych w terapii nadciśnienia 
tętniczego sformułowali następujące zalecenie: „połączenia 
dwóch leków hipotensyjnych w stałych dawkach w jednej 
tabletce mogą być zalecane i preferowane, ponieważ zmniej-
szanie liczby tabletek przyjmowanych dziennie poprawia 
przestrzeganie zaleceń terapeutycznych, które u pacjentów 
z nadciśnieniem jest niezadowalające” [5].

Autorzy polskich wytycznych (PTNT 2015) podkreślili, 
że „w leczeniu skojarzonym warto wykorzystywać preparaty 
złożone, stanowiące stałe połączenie dwóch leków, co po-
zwala na zwiększenie skuteczności leczenia (…), uproszcze-
nie schematu leczenia i zwiększenie przestrzegania zaleceń 
terapeutycznych (metaanalizy)”. Zaznaczono również, że 
w przypadku preparatów złożonych opartych na mniejszych 
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dawkach leków hipotensyjnych zwiększa się skuteczność 
hipotensyjna, a jednocześnie stosowanie mniejszych dawek 
wpływa na redukcję ryzyka wystąpienia zdarzeń niepożąda-
nych zależnych od wielkości dawki leku [7]. 

Według polskich ekspertów „preparaty złożone są po-
lecane do rozpoczynania terapii hipotensyjnej u pacjentów 
z nadciśnieniem tętniczym 2. stopnia, co uwzględnia algorytm 
postępowania w terapii hipotensyjnej”. Zwrócono uwagę, 
że 6 spośród 7 zalecanych skojarzeń leków hipotensyjnych 
dostępnych jest w Polsce w postaci preparatów złożonych [7]..

W wytycznych PTNT z 2015 roku zaznaczono również, 
że „ciekawym uzupełnieniem armamentarium stałych kom-
binacji leków hipotensyjnych jest pojawienie się w Polsce 
połączeń trójlekowych, co stwarza możliwość terapii jedną 
tabletką również pacjentów z wyższymi wyjściowo wartoś-
ciami ciśnienia tętniczego, w tym nadciśnieniem tętniczym 
3. stopnia.” Podkreślono też, że „oba dostępne skojarzenia 
(ACEI + dihydropirydynowy antagonista wapnia + diuretyk 
tiazydopodobny i sartan + dihydropirydynowy antagonista 
wapnia + diuretyk tiazydowy) spełniają kryterium optymal-
nej kombinacji w niepowikłanym nadciśnieniu tętniczym”. 
Zwrócono jednak uwagę, że „analizy badań randomizowa-
nych wskazują na potencjalne korzyści w odniesieniu do 
zmniejszenia ryzyka sercowo-naczyniowego w przypadku 
dostępnego preparatu trójlekowego: perindopril + indapa-
mid + amlodipina.” [7].

Jak wspomniano, w ostatnich latach wprowadzono do 
użytku klinicznego preparaty złożone wykorzystujące wszyst-
kie możliwości połączeń, zwłaszcza dwulekowych, między 
podstawowymi lekami hipotensyjnymi, a które stanowią 
podstawę współczesnej terapii nadciśnienia tętniczego. 

W opracowaniu dra hab. n. med. Aleksandra Prejbisza 
zostały przedstawione argumenty wskazujące, że preparat 
złożony składający się z połączenia b-adrenolityku — biso-
prololu z ACEI — perindoprilem może stanowić interesującą 
opcję leczenia nadciśnienia tętniczego i być cennym uzupeł-
nieniem terapii [1]. 

Należy pamiętać, że wyniki dużego programu Pol-Fokus, 
którym objęto 12  375 chorych na nadciśnienie tętnicze 
pozostających pod opieką lekarzy rodzinnych i specjalistów 
(kardiolodzy i hipertensjolodzy), wskazują, iż wśród chorych 
stosujących skojarzenie dwóch leków hipotensyjnych 
najczęściej (35%) wykorzystywanym połączeniem leków 
hipotensyjnych jest b-adrenolityk i lek hamujący układ re-
nina–angiotensyna. Można również podsumować, że w le-
czeniu skojarzonym nadciśnienia tętniczego prawie zawsze 
b-adrenolityk jest stosowany z lekiem hamującym układ 
renina–angiotensyna (w większości przypadków z ACEI) [8, 9]. 

Odpowiadając na pytanie dra hab. n. med. Aleksandra 
Prejbisza: dlaczego tak chętnie b-adrenolityki są stosowane 
w skojarzeniu z ACEI?, z pewnością jedną z głównych prze-
słanek jest udowodnione działanie kardioprotekcyjne u osób 
z rozpoznaną chorobą serca. W badaniu EUROPA z zasto-

sowaniem perindoprilu, obejmującym pacjentów z chorobą 
wieńcową charakteryzujących się wysokim ryzykiem sercowo-
-naczyniowym, wykazano korzyści z zastosowania ACEI wy-
rażające się redukcją ryzyka sercowo-naczyniowego [10, 11].

Należy również podkreślić, że skojarzenie b-adrenolityków 
z lekiem hamującym układ renina–angiotensyna cechuje 
się większą skutecznością hipotensyjną niż przyjmowanie 
poszczególnych leków osobno. Ponadto omawiane grupy 
leków, a także ich skojarzenie mają ugruntowane miejsce 
w leczeniu pacjentów z nadciśnieniem tętniczym współist-
niejącym z chorobą wieńcową, po przebytym zawale serca 
lub z niewydolnością serca [12].

Należy w tym miejscu przytoczyć wyniki retrospektywnej 
analizy Ho i wsp. [13, 14] obejmującej 15 767 pacjentów 
z chorobą wieńcową, w której wykazano, że fakt niesto-
sowania się do regularnego przyjmowania b-adrenolityku 
lub/i ACEI był niezależną przyczyną zwiększenia powikłań 
i zgonów z przyczyn sercowo-naczyniowych. Z metaanalizy 
Naderi i wsp. [15] wynika, że w tej grupie chorych w ramach 
prewencji wtórnej systematyczne stosowanie b-adrenolityków 
i ACEI deklaruje dwie trzecie pacjentów — nadal zatem ok. 
30% osób nie przyjmuje regularnie przedstawicieli obydwu 
klas leków. Jedną z przyczyn odpowiedzialnych za nieregular-
ne stosowanie leków przez pacjentów z chorobą wieńcową 
jest złożony schemat terapii — wyniki analizy Castellano 
i wsp. [16] podkreślają miejsce i znaczenie wykorzystania 
preparatów złożonych w tej grupie osób.

W wytycznych PTNT z 2015 roku wskazano, że u pa-
cjentów bez rozpoznanej choroby możliwe jest zastosowanie 
b-adrenolityków, w tym także w skojarzeniu z ACEI, u chorych 
z tachykardią i/lub zaburzeniami rytmu serca, a także u cho-
rych z objawami krążenia hiperkinetycznego, szczególnie 
u osób młodszych [7].

Podsumowując, można stwierdzić, że dostępność 
omawianego połączenia bisoprololu z perindoprilem w po-
staci preparatu złożonego może istotnie przyczynić się do 
poprawy stopnia stosowania się do zaleceń, który w terapii 
nadciśnienia tętniczego wciąż jest niezadowalający. 

Konflikt interesów: dotyczący udziału w konferencjach i wy-
kładach organizowanych przez: Servier, KRKA, Berlin-Chemie 
Monarini, Gedeon Richter.
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