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Rola lekow ztozonych w swietle
najnowszych wytycznych
postepowania w nadcisnieniu
tetniczym ESC/ESH 2018,

ze szczegolnym uwzglednieniem
preparatow zawierajgcych
walsartan

The role of single-pill combination therapy

in light of the latest ESC/ESH 2018 guidelines
for the management of arterial hypertension,
with particular emphasis on preparations
containing valsartan

Streszczenie Abstract
Preparaty ztozone to przysztos¢ leczenia Single-pill combination therapy is the future of
hipotensyjnego. Lekarze maja coraz wiecej doswiadczen antihypertensive treatment. Doctors have more
praktycznych w ich stosowaniu, a takze sg Swiadkami and more practical experience in their use and are
pojawiania sie na rynku farmaceutycznym nowych witnessing the implementation of new, complex
preparatéw ztozonych, ktére poprawiaja wspotprace preparations appearing on the pharmaceutical market,
z chorym, utatwiaja leczenie i stopniowo zwigkszaja which improve cooperation with the patient, facilitate
odsetek 0séb z prawidtowo kontrolowanym ci$nieniem treatment, and gradually increase the proportion
tetniczym. W niniejszej pracy oméwiono role, jaka moga of people with properly controlled blood pressure.
odgrywac preparaty ztozone bedace potaczeniem The present paper discusses the role of a single-pill
dwoch (walsartanu i amlodypiny) lub trzech combination of two (valsartan and amlodipine) or
(walsartanu, amlodypiny i hydrochlorotiazydu) lekéw three (valsartan, amlodipine, and hydrochlorothiazide)
hipotensyjnych, w $wietle nowych wytycznych antihypertensive drugs, in light of the latest ESC/ESH
ESC/ESH 2018. 2018 guidelines.
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Wstep

Antagonisci receptora angiotensynowego (sartany)
to jedna z podstawowych klas lekéw hipotensyj-
nych. W wielu badaniach klinicznych wykazano ich
skutecznos¢, korzystny profil bezpieczenstwa i to-
lerancji, a takze pozytywny wptyw na chorobowos¢
i umieralnos¢ z przyczyn sercowo-naczyniowych
w populacji z nadcisnieniem. Nadcisnienie tetnicze
jest jednym z gtéwnych czynnikéw ryzyka sercowo-
-naczyniowego, a jego powiktania sg przyczyna
istotnej chorobowosci, przedwczesnej umieralnosci
oraz pogorszenia jakosci zycia. Ze wzgledu na nadal
niedostateczng efektywnos¢ terapii nadcisnienia
tetniczego spowodowang charakterem choroby
i przewlektym procesem leczenia istnieje duze za-
potrzebowanie na skuteczne i dobrze tolerowane
leki hipotensyjne, co ciaggle pozostaje duzym wy-
zwaniem. Wielu pacjentéw wymaga leczenia skoja-
rzonego, a jednym z rozwigzan jest stosowanie pre-
paratow ztozonych (single-pill combination — SPC)
zawierajacych odpowiednio dobrane kombinacje
dwach lub trzech lekéw hipotensyjnych. Moga one
pomoc w leczeniu zaréwno poprzez wiekszg sku-
tecznos¢ osiggania docelowych wartosci cisnienia
tetniczego, jak i utatwienie przestrzegania zalecen
terapeutycznych.

W niniejszej pracy przedstawiono zalety prepara-
tow ztozonych opartych na dtugo dziatajgcym leku
z grupy sartanéw - walsartanie, ktéry jest faczony
z amlodyping i/lub hydrochlorotiazydem (HCTZ),
szczego6lnie w kontekscie najnowszych wytycznych
postepowania w nadci$nieniu tetniczym z 2018 .

Monoterapia a terapia skojarzona

Skutecznos$¢ monoterapii w leczeniu nadcisnienia
tetniczego jest bardzo ograniczona. Wyniki duzych
préb klinicznych sugeruja, ze maksymalnie 50% pa-
cjentdw z niepowiklanym nadcisnieniem tetniczym
1. stopnia osigga docelowe wartosci cisnienia, sto-
sujac jeden lek hipotensyjny. Odsetek ten jest jesz-
cze nizszy u chorych z nadcisnieniem 2. 3. stopnia,
zwilaszcza w przypadku wystepowania powiktan
narzadowych. Wedtug Morgana i wsp. docelowe
wartosci cisnienia tetniczego osigga 17-27% pa-
cjentéw poddanych monoterapii zaleznie od stoso-
wanej grupy lekéw hipotensyjnych, przy czym 12%
pacjentéw otrzymujgcych placebo réwniez osiag-
neto docelowe cisnienie tetnicze [1]. Liczba prepa-
ratéw niezbednych do osiagniecia dobrej kontroli
cisnienia tetniczego zwieksza sie wraz z wysokoscia
cisnienia i wzrostem ryzyka sercowo-naczyniowe-
go. Wyniki duzych badan klinicznych u pacjentéw

obcigzonych wysokim ryzykiem sercowo-naczynio-
wym wskazuja na czesta koniecznos¢ stosowania co
najmniej trzech lekéw hipotensyjnych [2-4].

W przypadku wszystkich lekéw przeciwnadci$nie-
niowych bardziej skuteczne jest skojarzenie dwoch
lekéw z réznych grup niz zwiekszenie dawki leku
stosowanego w monoterapii. Podwojenie dawki
leku, niestety, nie podwaja jego efektu hipotensyj-
nego, czesto natomiast nasila dziatania niepoza-
dane. Dodatkowe obnizenie ci$nienia tetniczego
uzyskiwane dzieki zastosowaniu kombinacji dwéch
lekéw z réznych klas powodowato ok. 5-krotnie
wiekszy efekt hipotensyjny niz podwojenie daw-
ki leku stosowanego w monoterapii [5]. Dlatego
naturalna alternatywga dla monoterapii jest zasto-
sowanie od poczatku terapii skojarzonej dwoma
preparatami w mniejszych dawkach.

Trudnosci w uzyskaniu zadowalajacych wynikow za
pomoca pojedynczego preparatu wynikaja w pew-
nej mierze z réznorodnosci mechanizméw odpo-
wiedzialnych za wzrost ci$nienia tetniczego. Lek
w monoterapii powoduje zwykle zahamowanie
jednego z kilku mechanizméw presyjnych. Wza-
jemne powiazanie mechanizméw regulujacych
uktad krazenia sprawia, ze zahamowanie jednego
z nich wywotuje wtérne zmiany kompensacyjne,
ktore przeciwdziatajag dtugookresowemu obnize-
niu cisnienia tetniczego. Korzysci z optymalnego
skojarzenia lekéw hipotensyjnych uwzgledniaja
wykorzystanie ré6znych mechanizmoéw dziatania,
co prowadzi do wystapienia efektu addycyjnego
badz synergistycznego. Ponadto w przypadku pra-
widtowego skojarzonego leczenia hipotensyjnego
rzadziej wystepuja dziatania niepozadane, ponie-
waz stosowane sa mniejsze dawki poszczegoinych
preparatéw, a bardziej zaznaczone jest dziatanie
kardio- i nefroprotekcyjne.

Zalety stosowania ztozonych lekow

hipotensyjnych
Gtéwnym celem terapii nadcisnienia tetniczego
jest zmniejszenie zachorowalnosci i Smiertelnosci
z powodu incydentéw sercowo-naczyniowych,
a takze wydtuzenie czasu zycia chorych. Istotnym
elementem terapii hipotensyjnej jest takze zapo-
bieganie powstawaniu i hamowanie rozwoju po-
wiktan narzadowych nadcisnienia tetniczego. Sku-
tecznos¢ leczenia nadcisnienia tetniczego, mimo
obserwowanej w ostatnich latach poprawy, nadal
jest niezadowalajgca. Gtéwnym problemem dtu-
goterminowej terapii nadcisnienia tetniczego jest
nieprzestrzeganie zalecen lekarskich przez pacjen-
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téw. Brak swiadomosci przewlektego charakteru
schorzenia i jego nastepstw powoduje, ze pacjenci
wielokrotnie przerywaja terapie hipotensyjna po
normalizacji ci$nienia. Ponadto zaobserwowano,
ze systematycznosc stosowania zaleconych lekow
Scisle wigze sie z liczba przyjmowanych tabletek [6].
Miara przyjmowania lekéw jest compliance, czy-
li stopien, w jakim pacjent przestrzega zalecen
lekarskich. Compliance opisuje sie jako stosunek
przyjetych dawek leku do dawek zaleconych. Ztoty
standard to compliance na poziomie 80-100%. Per-
sistence natomiast to stopien przestrzegania zalecen
w okreslonym czasie. Potowa pacjentéw z nadcisnie-
niem tetniczym zaprzestaje przyjmowania lekéw
po roku. Uwaza sie, ze az w 50% nieskutecznos¢
leczenia nadcisnienia moze by¢ spowodowana ni-
skim poziomem wspétpracy lekarz - pacjent [7].
Do czynnikéw warunkujacych stopien wspétpracy
naleza liczba przyjmowanych tabletek oraz dzia-
tania niepozadane lekéw. Z tego powodu nalezy
dazy¢ do zmniejszenia liczby przyjmowanych przez
pacjenta tabletek. W wielu badaniach i metaana-
lizach uproszczenie schematu dawkowania lekéw
wigzato sie ze znaczna poprawa przestrzegania
zalecen lekarskich niezaleznie od grupy stosowa-
nych lekéw [6]. Szczegdlnie wyrazne réznice byty
widoczne miedzy pacjentami stosujacymi leki raz
dziennie w poréwnaniu ze stosujacymi je 3 lub 4 ra-
zy na dobe [8]. Zaobserwowano, ze mniejsza liczba
tabletek przyjmowanych przez pacjentéw w ciggu
dnia wigzata sie nie tylko z poprawg wspotpracy,
lecz takze ze zwiekszeniem skutecznosci leczenia
[9]. Obserwowany wyzszy stopien przestrzegania re-
ziméw terapeutycznych wptywat bezposrednio na
zmniejszenie kosztow terapii oraz czestosci hospi-
talizacji z powodu powiktan choroby [10]. W opubli-
kowanej w 2007 r. metaanalizie Bangalore i wsp. po-
twierdzili wczesniejsze doniesienia wskazujace, ze
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stosowanie preparatéw taczonych w terapii choréb
przewlektych wiaze sie z poprawa przestrzegania
zalecen lekarskich, a takze ze zwiekszeniem efektu
terapeutycznego [11]. Okazuje sie, ze leki podane
w preparacie ztozonym maja silniejsze dziatanie hipo-
tensyjne niz ich odpowiedniki podane w osobnych
tabletkach. W badaniu Egan i wsp. zaobserwowa-
no, ze terapia oparta na preparacie ztozonym byta
znacznie skuteczniejsza niz analogiczna terapia
kilkoma tabletkami [12]. Sugeruje to, ze mozna sto-
sowac mniejsze dawki lekéw, aby osiagna¢ podobny
efekt hipotensyjny, a to z reguty wiagze sie z lepsza
tolerancja leczenia. Przyktadem moga by¢ tak zwa-
ne dawkozalezne dziatania niepozadane, takie jak
obrzeki kostek po antagonistach wapnia czy hipoka-
liemia po diuretykach - niezaleznie od faktu, ze leki
wchodzace w sktad jednego preparatu ztozonego
powinny wzajemnie znosi¢ lub zmniejsza¢ swoje
dziatania niepozadane. Istniejg réwniez doniesienia
wskazujace, ze pacjenci przyjmujacy kilka lekéw za-
réwno na nadcisnienie, jak i inne choroby najrzadziej
odstawiajg tabletke preparatu ztozonego [13].
Zalety leczenia skojarzonego i SPC (ryc. 1) w zakre-
sie skutecznosci terapii mozna obecnie znacznie
lepiej wykorzystac¢ ze wzgledu na istotne rozsze-
rzenie wskazan do ich stosowania w najnowszych
zaleceniach europejskich [14].

Miejsce lekéw ztozonych

w wytycznych postepowania

w nadcisnieniu tetniczym

ESC/ESH 2018
9 czerwca 2018 r. podczas kongresu Europejskiego
Towarzystwa Nadci$nienia Tetniczego (European
Society of Hypertension — ESH) w Barcelonie zapre-
zentowano najwazniejsze elementy nowych wy-
tycznych postepowania w nadcisnieniu tetniczym,
opracowanych wraz z Europejskim Towarzystwem

mniejsza liczba tabletek

mniejsze dawki poszczegélnych

wigksza skutecznos¢ hipotensyjna e

szybsze uzyskanie kontroli cisnienia | —

PREPARAT ZLOZONY
(single-pill combination — SPC)

preparatow

— mniejsze ryzyko zdarzen

tetniczego

~

niepozadanych

.

poprawa wspotpracy z pacjentem

wygoda przyjmowania

Rycina 1. Zalety stosowania gotowych potaczen lekdw hipotensyjnych
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Kardiologicznym (European Society of Cardiology -

ESC). Peten tekst wytycznych ogtoszono podczas

odbywajacego sie 25-29 sierpnia 2018 r. kongresu

ESC w Monachium [14].

Bardzo duzej zmianie ulegty rekomendacje doty-

czace terapii farmakologicznej:

« u wiekszosci pacjentéw zaleca sie rozpoczyna-
nie terapii od skojarzenia dwéch lekéw (ACE-I
lub sartan + antagonista wapnia lub diuretyk),
najlepiej w jednotabletkowym preparacie zto-
zonym,

« gdy cel nie zostaje osiggniety, zaleca sie terapie
tréjsktadnikowq (ACE-I lub sartan + antagonista
wapnia + diuretyk), réwniez z preferencja dla
preparatu ztozonego,

+  jesliw dalszym ciagu cisnienie nie jest kontrolo-
wane, kolejnym krokiem jest dodanie spirono-
laktonu, innego diuretyku, B-adrenolityku lub
a-adrenolityku,

« monoterapia jest rekomendowana w zasadzie
tylko u pacjentéw z nadcisnieniem tetniczym
1. stopnia i niskim ryzykiem sercowo-naczynio-
wym (ze skurczowym ci$nieniem < 150 mm Hg),
u 0s6b > 80. roku zycia oraz u pacjentéw z to-
warzyszacym zespotem kruchosci [14].

W poprzedniej wersji wytycznych ESC/ESH z 2013 r.
rozpoczynanie terapii hipotensyjnej od potaczenia
lekéw byto zalecane tylko w przypadku bardzo wy-
sokich wartosci cis$nienia i/lub duzego albo bardzo
duzego ryzyka sercowo-naczyniowego. W innych
sytuacjach preferowane byto rozpoczynanie le-
czenia od monoterapii [15]. Szczegbdtowe zalecenia
dotyczace strategii leczenia niepowiktanego nad-
cisnienia tetniczego wedtug wytycznych ESC/ESH
2018 przedstawiono na rycinie 2 oraz w tabeli 1 [14].

Walsartan w preparatach

ztozonych dwu- i tréjlekowych -

praba pozycjonowania
Walsartan jest jednym z najlepiej przebadanych
molekut nalezacych do antagonistéw receptora
AT1 dla agiotensyny Il, z najwieksza liczba chorych
(> 50 tys.) w badaniach nad sartanami. Odznacza
sie dtugim okresem dziatania, tagodnym jego po-
czatkiem oraz brakiem odruchowej tachykardii.
Szybko wchtania sie z przewodu pokarmowego.
Charakteryzuje sie bardzo duzym powinowactwem
do receptora AT1 (blokada receptora AT1 jest ok.
30 tys. razy silniejsza od blokady receptora AT2).
Okres péttrwania wynosi 5-9 godzin, ale wysoki

Rozwaz monoterapie u pacjentéw

Wstepne leczenie + -naczyniowym (ze skurczowym
kombinacja podwdjna antagonista wapnia cisnieniem < 150 mm Hg),
lub diuretyk u 0s6b = 80. roku zycia oraz

ACE-I lub sartan

z nadcisnieniem tetniczym 1. stopnia
i niskim ryzykiem sercowo-

A

u pacjentow z towarzyszacym
zespotem kruchosci

ACE-I lub sartan

Krok 2 *
1 tabletka L . antagonista wapnia
kombinacja potréjna +
diuretyk

Y

Krok 3
kombinacja potréjna +
spironolakton lub inny

Oporne nadcisnienie
tetnicze
dodaj spironolakton
(25-50 mg) lub inny
lek diuretyk, a-adrenolityk
lub B-adrenolityk

Rozwaz skierowanie
do specjalistycznego osrodka
lub dalsza diagnostyke

B-adrenolityki
Rozwaz (-adrenolityk na kazdym stopniu leczenia w przypadku wskazania do jego
zastosowania — np. niewydolnos¢ serca, dtawica, stan po zawale serca, migotanie
przedsionkéw lub mtode kobiety planujace ciagze

Rycina 2. Wytyczne ESC/ESH 2018 - strategie leczenia niepowiktanego nadcisnienia tetniczego [14]
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Tabela 1. Wytyczne ESC/ESH 2018 - strategie leczenia nadcisnienia tetniczego [14]

Zalecenie Klasa zalecen Poziom
wiarygodnosci
danych
Wsréd lekéw hipotensyjnych ACE-I, sartany, B-adrenolityki, antagonisci wapnia A

i diuretyki (tiazydowe i tiazydopodobne, np. chlortalidon i indapamid) wykazaty
skuteczna redukcje cisnienia tetniczego i incydentéw sercowo-naczyniowych
w randomizowanych badaniach kontrolnych i s3 podstawa leczenia

Leczenie preparatami ztozonymi jest zalecane u wiekszosci pacjentéw przy
rozpoczynaniu terapii. Preferowane kombinacje obejmuja lek blokujacy uktad renina—
angiotensyna-aldosteron (ACE-I lub sartan) z antagonista wapnia lub diuretykiem.
Moga by¢ stosowane takze inne kombinacje pieciu gtéwnych klas lekow

niewydolnos¢ serca lub kontrola rytmu serca

Zaleca sig, aby B-adrenolityk byt taczony z innym lekiem z gtéwnych klas
w szczego6lnych sytuacjach klinicznych, np. dfawica, stan po zawale serca,

wynosi < 150 mm Hg)

Zaleca sie rozpoczynanie leczenia hipotensyjnego pofaczeniem dwulekowym,
najlepiej w formie ztozonego leku hipotensyjnego (single-pill combination — SPC).
Wyjatek stanowia pacjenci w wieku podesztym z zespotem kruchosci i pacjenci
niskiego ryzyka z nadcisnieniem 1. stopnia (szczegdlnie gdy skurczowe cisnienie

W przypadku braku kontroli cisnienia przy stosowaniu dwulekowej SPC zaleca sie
zmiane na kombinacje tréjlekowa, zwykle zawierajaca lek blokujacy uktad renina—
angiotensyna-aldosteron z antagonistg wapnia i diuretykiem, najlepiej w formie SPC

W przypadku nieskutecznosci potaczenia tréjlekowego zaleca sie dotaczenie
spironolaktonu, a jesli nie jest on tolerowany, zastosowanie innych diuretykéw, takich
jak amilorid, lub wyzszych dawek diuretykéw, 3-adrenolityku lub a-adrenolityku

zalecane

Potaczenie dwdch lekéw blokujacych uktad renina—angiotensyna-aldosteron nie jest

wskaznik T/P (76%) zapewnia ponad 24-godzinny
efekt hipotensyjny i umozliwia stosowanie walsar-
tanu w terapii nadcisnienia tetniczego raz dziennie.
Poczatek dziatania wystepuje w ciggu 2 godzin,
a maksymalny efekt terapeutyczny jest osiagany po
4-6 godzinach. Do maksymalnego obnizenia cis-
nienia tetniczego dochodzi zazwyczaj w ciagu 2-4
tygodni i utrzymuje sie ono w czasie dtugotrwatego
leczenia. Walsartan nie wchodzi w istotne interakcje
lekowe (nie jest metabolizowany przez cytochrom
P450), a u 0s6b w podesztym wieku i pacjentéow
z umiarkowana niewydolnoscia nerek obnizenie
dawki nie jest konieczne [16, 17].

W aktualnych rekomendacjach Polskiego Towa-
rzystwa Nadci$nienia Tetniczego (PTNT) z 2015 r.
stosowanie sartanéw (w tym walsartanu) wskazane
jest u chorych z nadci$nieniem tetniczym oraz:
przerostem lewej komory, po przebytym udarze
mozgu, z zespotem metabolicznym, cukrzyca, dna
moczanowa, albuminuria/biatkomoczem, przewle-
kta choroba nerek (zaréwno na podtozu cukrzyco-
wym, jak i niecukrzycowym), niewydolnoscia nerek,
zaburzeniami potencji oraz astma oskrzelowa lub
przewlekta obturacyjng chorobg ptuc (POChP).
Wedtug wytycznych w przypadku nietolerancji
ACE-I walsartan jest jednym z dwéch sartanéw

(obok telmisartanu) zalecanych w chorobie niedo-
krwiennej serca oraz jednym z dwéch sartanéw
(obok kandesartanu) zalecanych w niewydolnosci
serca (tab. 2) [18].

Preparat dwulekowy - walsartan/amlodypina
Amlodypina jest najlepiej przebadanym antagonista
wapnia i zajmuje istotne miejsce we wspotczesnej
farmakoterapii choréb uktadu sercowo-naczynio-
wego. Cechuje ja potwierdzona w wielu duzych,
randomizowanych badaniach klinicznych skutecz-
nos¢ hipotensyjna w monoterapii lub w skojarzeniu
z innymi lekami przeciwnadcisnieniowymi. Amlo-
dypina charakteryzuje sie korzystnym wptywem
na czestos¢ wystepowania powiktan sercowo-na-
czyniowych, a fagodny poczatek dziatania oraz dtu-
gotrwaty efekt hipotensyjny, przekraczajacy 24 go-
dziny, zapewnia bezpieczenstwo stosowania oraz
catodobowa kontrole cisnienia tetniczego. Cechuje
sie rbwniez wysoka selektywnosciag wzgledem na-
czyn obwodowych, korzystnym oddziatywaniem
na krazenie wiencowe, srédbtonek naczyniowy
oraz przerost i funkcje miesnia lewej komory. Udo-
wodniono réwniez jej dziatanie przeciwmiazdzy-
cowe i nefroprotekcyjne. Duze znaczenie ma tez
mozliwos¢ stosowania amlodypiny w niewydolnosci
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Tabela 2. Grupy pacjentéw z nadci$nieniem tetniczym, u ktérych wskazane jest stosowanie sartanéw, diuretykéw oraz
dihydropirydynowych antagonistéw wapnia (zmodyfikowano na podstawie [18])

przerost lewej komory serca

d ago d apnia

choroba niedokrwienna serca

niewydolnos¢ serca

Il I1**

przebyty udar

zesp6t metaboliczny

cukrzyca

dna moczanowa

nadcisnienie u 0séb w podesztym wieku

izolowane nadcisnienie skurczowe

albuminuria/biatkomocz

przewlekta choroba nerek — cukrzycowa
lub niecukrzycowa

niewydolnos$¢ nerek

zaburzenia potengji

astma oskrzelowa lub przewlekta obturacyjna
choroba ptuc

|- lek pierwszego wyboru, Il - lek drugiego wyboru w terapii skojarzonej

*przy nietolerancji ACE-I (preferowany telmisartan i walsartan), **przy nietolerancji ACE-I (preferowany kandesartan i walsartan)

serca oraz jej neutralny profil metaboliczny, co jest
istotne zwtaszcza u chorych na nadcisnienie tetni-
cze wspotistniejgce z otytoscia, zaburzona przemia-
na lipidowg lub weglowodanowa [19].

Potaczenie walsartanu zamlodyping spetnia wiele
warunkéw stawianych optymalnym pofaczeniom
lekéw hipotensyjnych, takich jak rézne i uzupet-
niajace sie mechanizmy dziatania, udowodniony
wiekszy efekt hipotensyjny kombinacji niz kaz-
dego z jej sktadnikow w monoterapii, a takze ko-
rzystny profil tolerancji. Ponadto, co wazne szcze-
golnie w poczatkowym okresie leczenia - przed
uzyskaniem stezenia stacjonarnego, maksymalne
stezenie osiggane w osoczu, a wiec maksymalne
dziatanie hipotensyjne, w przypadku tych dwéch
lekéw wystepuje w réznym czasie, co minimali-
zuje ryzyko hipotonii. Walsartan osigga je po ok.
3 godzinach, natomiast amlodypina po 6-12 go-
dzinach. Jesli chodzi o dziatania niepozadane
prezentowanego potaczenia lekdw, wyzszym po-
tencjalnym ryzykiem ich wystapienia cechuje sie
amlodypina. Najczestsze zwigzane z nig dziatanie
niepozadane, nierzadko prowadzace do przerwa-
nia leczenia, to obrzeki podudzi, jednak wyniki
badan wskazuja, ze taczne stosowanie walsartanu
z amlodyping pozwala zmniejszy¢ objeto$¢ pod-
udzi nawet o 70% [20].

Wedtug wytycznych PTNT 2015 leki z grupy dihy-
dropirydynowych antagonistow wapnia (w tym
amlodypina) sg preferowane u 0séb w podesztym
wieku, z izolowanym nadci$nieniem skurczowym,
astma oskrzelowa lub POChP, a takze z choroba nie-
dokrwienng serca, zaburzeniami metabolicznymi,
biatkomoczem czy zaburzeniami potencji (tab. 2)
[18]. Na podstawie powyzszej listy mozna tatwo
wywnioskowa¢, ze preparat ztozony zawierajacy
kombinacje podwdjng walsartanu z amlodyping
bedzie lekiem bardzo uniwersalnym, odpowiednim
dla szerokiego grona pacjentéw z nadci$nieniem
tetniczym, ktéry zgodnie z wytycznymi ESC/ESH
2018 powinien by¢ stosowany u wiekszosci chorych
na wstepnym etapie leczenia. Szczegdlne grupy
pacjentow, u ktérych warto to potgczenie rozwazy¢,
przedstawiono w tabeli 3.

Preparat dwulekowy - walsartan/

hydrochlorotiazyd
Hydrochlorotiazyd pobudza cewkowe mechanizmy
reabsorpcji elektrolitéw i tym samym zwieksza wy-
dalanie sodu i chlorkéw oraz wody, a takze wyda-
lanie jonéw wodorowych i wodoroweglanowych,
potasu, magnezu oraz fosforanéw. Zmniejsza tez
objetos¢ osocza, przez co prowadzi do wzrostu jego
aktywnosci reninowej. Skutkuje to zwiekszonym
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Tabela 3. Grupy pacjentéw z nadcisnieniem tetniczym, u ktérych wskazane jest stosowanie lekéw ztozonych: walsartan/
amlodypina, walsartan/hydrochlorotiazyd, walsartan/amlodypina/hydrochlorotiazyd

przerost lewej komory serca

d

oayp d aro Orotia G d oayp d

choroba niedokrwienna serca

niewydolnos¢ serca

przebyty udar

zespot metaboliczny

cukrzyca

dna moczanowa

nadci$nienie u oséb w podesztym wieku

izolowane nadcisnienie skurczowe

albuminuria/biatkomocz

przewlekta choroba nerek — cukrzycowa lub
niecukrzycowa

N ENENENENENEN
\
NENENENEN ENENEN

niewydolnos¢ nerek

<

zaburzenia potengji

AN
\

astma oskrzelowa lub przewlekfa obturacyjna choroba
ptuc

*przy nietolerancji ACE-

wydzielaniem aldosteronu i utratg potasu z mo-

czem. Przyjmuje sie, ze jednoczesne podawanie

walsartanu powoduje - za sprawg blokady uktadu

renina—angiotensyna—-aldosteron - zatrzymanie

utraty potasu zwigzane z dziataniem diuretykéw.

W przypadku stosowania HCTZ diureza rozpoczyna

sie po 2 godzinach, a maksymalny efekt zostaje

osiagniety po ok. 4 godzinach [21]. Przekonanie le-

karzy o dziataniach niepozadanych HCTZ wiaze sie

z tym, ze w przesztosci stosowano go w wysokich

dawkach. Tymczasem korzysci z podawania tego

leku w matej dawce obejmuja:

« zmniejszenie chorobowosci i $miertelnosci,

« redukcje ci$nienia tetniczego (szczegdlnie
u 0s6b spozywajacych duze ilosci soli),

«  zwiekszenie efektywnosci hipotensyjnej,

«  zmniejszenie utraty wapnia (efekt przeciwosteo-
porotyczny) [22].

Szczegdblne grupy pacjentéw, u ktérych warto roz-

wazy¢ to potaczenie, przedstawiono w tabeli 3.

Preparat tréjlekowy — walsartan/amlodypina/

hydrochlorotiazyd
Wedtug aktualnych wytycznych ESC/ESH 2018 pre-
parat ztozony zawierajacy trzy leki hipotensyjne
(walsartan/amlodypina/HCTZ) powinien stanowi¢
drugi krok w terapii hipotensyjnej, w przypadku
gdy nie osiggnieto normotensji za pomoca terapii
dwulekowej walsartan/amlodypina lub walsartan/

HCTZ (ryc. 2). Wzajemnie uzupetniajace sie mecha-
nizmy dziatania tych trzech substancji pozwalaja
na uzyskanie znacznie wiekszej skutecznosci hipo-
tensyjnej przy jednoczesnie obnizonym ryzyku
dziatan niepozadanych. Stosowanie preparatu
trojsktadnikowego walsartan/amlodypina/HCTZ
zapewnia choremu nowoczesne, skuteczne i bez-
pieczne leczenie nadcisnienia z uwzglednieniem
wspotistniejacych obcigzen zdrowotnych (indywi-
dualizacja terapii) (tab. 3).

Podsumowanie

Walsartan jest skutecznym, bezpiecznym i dobrze
tolerowanym lekiem hipotensyjnym, ktéry moze
by¢ z powodzeniem stosowany u wiekszosci pa-
cjentéw z nadcisnieniem tetniczym, niezaleznie od
ich dodatkowej charakterystyki klinicznej, profilu
metabolicznego, czynnikéw ryzyka, powiktan nad-
cisnienia oraz choréb wspétistniejacych. Skutecz-
nos¢ walsartanu moze zosta¢ dodatkowo zwiek-
szona, kiedy lek ten stosuje sie w ramach terapii
skojarzonej w postaci SPC, szczegdlnie zalecanej
w najnowszych wytycznych ESC/ESH 2018. Zasto-
sowanie preparatu ztozonego bedacego potacze-
niem walsartanu z amlodyping lub HCTZ badz tez
preparatu obejmujacego wszystkie trzy substancje
umozliwia skuteczne, bezpieczne i dobrze tolero-
wane skojarzone leczenie hipotensyjne, ktdre dzieki
uproszczeniu schematu leczenia i zmniejszeniu licz-
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by tabletek przyjmowanych przez chorego stwarza
szanse lepszego, dtugoterminowego przestrzega-

nia zalecen terapeutycznych przez pacjentéw oraz
zwiekszenia odsetka oséb z prawidtowo kontrolo-
wanym cisnieniem tetniczym w Polsce.
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