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SOLO i w DUECIE, czyli diuretyki i blokery
u osob starszych

- U pacjenta w starszym wieku z izolowanym nadcisnieniem skurczowym, gdzie w centrum patofizjologii jest usztywnienie
aorty i nadcisnienie tetnicze (NT), czesto mamy do czynienia z nadcisnieniem niskoreninowym. W tej sytuacji dfugo
dziatajacy diuretyk tiazydopodobny i dfugo dziatajaca dihydropirydyna, czyli amlodypina, bedg lekami najlepszego wyboru
zarowno solo, jak i w duecie — mowi prof. dr hab. n. med. Jerzy Gasowski z Kliniki Chorob Wewngtrznych i Geriatrii
Uniwersytetu Jagiellonskiego Collegium Medicum w Krakowie.

Patofizjologia NT u 0s6b w wieku starszym jest
inna niz u os6b miodszych. Przewaza usztywnie-
nie duzych tetnic, wystepuje tendencja do niskiej
aktywnosci reninowej i sodowrazliwosci.

Patofizjologia odmienna niz u chorych
w wieku mtodszym

- W trakcie starzenia si¢ ukladu sercowo-naczy-
niowego dochodzi do stopniowej fizjologicznej
przebudowy Sciany tetnic, zwlaszcza aorty. Z tego
powodu osoba starsza bedzie miata wyzsze cis-
nienie skurczowe i nizsze cisnienie rozkurczowe
[ISH - izolowane NT skurczowe — najczestsza
posta¢ nadcisnienia w wieku podesztym - przyp.
red.] oraz duze cisnienie tgtna (PP - réznica migdzy
cisnieniem skurczowym i rozkurczowym) w po-
réwnaniu z osobg mlodszg, nawet przy podob-
nym Srednim cisnieniu tetniczym. Widac to w wy-
miarze populacyjnym — w przedziale wiekowym
50.-59. roku zycia cisnienie rozkurczowe zaczyna
spada¢, a cisnienie skurczowe rosnie. Wigze sig to
z przyspieszeniem propagacji i powrotu odbitej fali
tetna. To jest marker ryzyka sercowo-naczynio-
wego, nieco niedoceniany, ktory ma takg wartos¢
jak uszkodzenia narzgdéw docelowych — wyjasnia
prof. Jerzy Gasowski.

Powiktania NT w starszym wieku to zawal serca,
niewydolno$¢ serca, nasilenie uposledzenia funk-
cji nerek, retinopatia, udar mézgu, ale réwniez
otepienie. Moze to by¢ ot¢pienie naczyniopo-
chodne lub neurodegeneracyjne. - Z badania HY-
VET-COG wiemy, ze wzrost cisSnienia tetna wigze
sig ze zwigkszeniem ryzyka rozwoju otepienia.
Wezrost cisnienia tetna powoduje takze zwigkszenie
Smiertelnosci u oséb w starszym wieku z izolowa-
nym skurczowym NT - przypomina prof. Jerzy
Gasowski.

Labilnosc cisnienia zwigksza ryzyko powiktan
Jedna z cech NT u 0s6b starszych jest wspomniana
niska aktywnos¢ reninowa. — Pojawily si¢ opinie,
ze prawdopodobnie na tej podstawie mozna by
probowac dobierac leki. Moze warto na przyktad
stosowad diuretyk bgdz bloker kanatu wapniowego
zamiast inhibitoréw ukfadu renina-angiotensy-
na-aldosteron. Wiemy, ze diuretyki, zwlaszcza
tiazydopodobne, oraz blokery kanatu wapnio-
wego, szczeglnie dlugo dziatajgce pochodne di-
hydropirydynowe, takie jak amlodypina, sq bar-
dzo skuteczne w obnizaniu cisnienia u pacjentow

w starszym wieku. Mogg bowiem preferencyjnie
redukowac cisnienie tetna u chorych obcigzonych
izolowanym skurczowym NT — méwi prof. Jerzy
Gasowski.

- Z badan wiadomo, ze zwigkszona labilnos¢ cis-
nienia tetniczego wigze si¢ z wigkszym ryzykiem
powikta#. Diuretyki tiazydopodobne i dtugo dzia-
tajgce pochodne dihydropirydynowe — w badaniu
X-CELLENT opublikowanym w ,,Hypertension”
byt to indapamid z amlodyping - majq najwiekszy
potencjat stabilizowania tej labilnosci. Potwier-
dzily to metaanalizy. Moze to by¢ zatem jeden
z mechanizmow decydujgcych o tym, ze wilasnie te
leki sq szczegdlnie korzystne u chorych w starszym
wieku — thumaczy profesor.

Uwaga na otepienie

Badanie FRAMINGHAM wykazalo, ze osoby z NT
maja wigkszg predylekcje do rozwoju w pdzniejszym
okresie Zycia otepienia w poréwnaniu z osobami bez
nadci$nienia. To ryzyko jest istotnie zwigkszone,
jesli NT nie jest skutecznie leczone. Niektore leki
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hipotensyjne, np. amlodypina, mogg nieco popra-
wia¢ pewne miary funkcji poznawczych.

Jedynym badaniem klinicznym kontrolo-
wanym placebo dotyczacym NT u starszych
0sob, ktore pokazato zmniejszenie ryzyka
rozwoju otepienia jako punktu koncowego,
zwlaszcza typu neurodegeneracyjnego, alzhe-
imerowskiego, podczas leczenia izolowanego
NT, byto badanie Syst-Eur. — Uczestniczgcy
w nim chorzy otrzymywali posrednio dtugo dziata-
jgcg pochodng dihydropirydynowg - nitrendypine.
Pozwolito to na zmniejszenie liczby nowych przy-
padkow otgpienia o 50 proc. Wlasciwa interpreta-
cja wynikow tego badania jest do$¢ trudna, ponie-
waz w grupie placebo wystepowanie przypadkow
otepienia bylo na poziomie mniejszym niz zwykle
stwierdza sie w populacji, w zwigzku z czym by¢
moze ci pacjenci byli relatywnie zdrowsi. Z tego
powodu trudno przenosic te wyniki wprost na catg
populacje. Z drugiej strony jest to pewna wska-
z6wka, ze blokery kanatu wapniowego, zwlaszcza
te diuzej dzialajgce, bedg mialy korzystny wplyw
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kanatu wapniowego w leczeniu NT

Ilwona Kazimierska

na rozwdj otgpienia — komentuje prof. Jerzy
Gasowski.

- Wspomniana przeze mnie korzystna modyfika-
cja wariabilnosci cisnienia przez blokery kanatu
wapniowego moze przektada¢ sie na funkcje po-
znawcze. Wiemy jednoczesnie, ze diuretyki row-
niez mogq odgrywac korzystng role, zmniejsza-
jagc na przyktad ryzyko pogorszenia poznawczego
mierzonego przy uzyciu szeroko stosowanego testu
MMSE (Mini-Mental State Examination, potocz-
nie mini-mental) — dodaje ekspert.

Ochrona przed udarem mozgu

Patrzac na twarde punkty koncowe, dotychczas
przeprowadzono tylko cztery badania kontrolo-
wane placebo dotyczace izolowanego nadcisnienia
tetniczego skurczowego u pacjentéw w starszym
wieku. Byly to badania, w ktorych chorzy otrzy-
mywali diuretyk tiazydopodobny badz pochodna
dihydropirydyny. Gtéwnym punktem koncowym
byta redukeja ryzyka wzglednego udaru mozgu.
W badaniu Syst-Eur byla ona szczegolnie duza
i wyniosta 42 proc.

- Mamy rowniez dane z metaanaliz, ze blokery
kanatu wapniowego w poréwnaniu z innymi le-
kami szczeglnie chronig przed udarem mozgu.
Takim lekiem jest amlodypina. Wiemy rowniez, ze
stosowanie diuretykow tiazydopodobnych chroni
przed udarem mozgu, i to niezaleznie od profilu
metabolicznego chorego. W badaniu SHEP wyka-
zano korzys¢ w odniesieniu do punktu koricowego,
jakim byta niewydolnos¢ serca. Diuretyk tiazy-
dopodobny zmniejszatl czestosc jej wystepowania
u pacjentéw po zawale serca — moéwi prof. Jerzy
Gasowski.

Podczas takiego leczenia nalezy kontrolowac ste-
zenie elektrolitow, poniewaz korzys¢ z terapii byla
zdecydowanie mniejsza, gdy dopuszczono do
hipokaliemii.

Te wyniki sg zbiezne z wynikami badania HYVET,
w ktorym lekiem pierwszego rzutu byt diuretyk
tiazydopodobny - indapamid. Badanie to wyka-
zalo bardzo istotng redukcje ryzyka wystapienia

Diuretyki tiazydopodobne/

niewydolnosci serca u chorych na NT w wieku
starszym.

— Indapamid nie tylko redukuje ryzyko udaru
w prewencji pierwotnej, ale réwniez — co wykaza-
no w badaniu PROGRESS - w prewencji wtdrnej.
Nalezy pamigtac, ze istnieje pewna istotna réznica
pomiedzy diuretykami tiazydopodobnymi i tiazy-
dowymi na korzys¢ tych pierwszych — przypomina
prof. Jerzy Gasowski.

- Lgczne stosowanie dlugo dzialajgcego diuretyku
tiazydopodobnego, jakim jest indapamid w formu-
lacji SR, i dtugo dziatajgcej pochodnej dihydropiry-
dynowej, czyli amlodypiny, szczegolnie skutecznie
obniza cisnienie tetnicze. Nalezy zauwazy(, ze
kombinacja diuretyku i dtugo dziatajgcej dihy-
dropirydyny lepiej niz inne polgczenia redukuje
ryzyko zawatu serca i udaru mozgu u starszych
pacjentow z NT - dodaje ekspert.

Dlaczego indapamid i amlodypina

Jakie zatem miejsce zajmuja dtugo dziatajace diu-
retyki tiazydopodobne i pochodne dihydropiry-
dynowe w schemacie leczenia?

— Wychodzgc od przestanek patofizjologicznych
poprzez przestanki pochodzgce z badan klinicz-
nych, wiemy, ze - o ile nie ma zadnych innych
istotnych wskazan do zastosowania lekéw z po-
zostatych grup - sq one lekami pierwszego rzutu.
W leczeniu NT I stopnia, kiedy dopuszczalna jest
monoterapia, zalecane jest zastosowanie albo diu-
retyku tiazydopodobnego, albo dlugo dzialajgcej
pochodnej dihydropirydynowej. Jesli pojedynczy
lek nie przynosi skutku bgdz od poczgtku istnieje
wskazanie do leczenia ztozonego (a tak jest, jezeli
w perspektywie tygodni trzeba obnizy¢ cisnienie
skurczowe do wartosci docelowych, o co najmniej
20 mm Hg), to najlepsze dowody ma zastosowanie
potgczenia diuretyku z inhibitorem kanatu wap-
niowego. W tej sytuacji znow preferowany jest diu-
retyk tiazydopodobny. Dostgpne sq dwa leki z tej
grupy, najpopularniejszy jest indapamid. Sposréd
blokerdéw kanatu wapniowego najprawdopodob-

: indapamid HCTZ
tiazydowe (duretyk tiazydopodobay) (duretyk tiazydowy)
skutecznos¢ hipotensyjna T 54% vs HCTZ
czas dziafania 24h 8h
udar mzgu -18% (S) +3% (NS)
Zdarzenia s-n zsd:r’éﬁi: -22% (S) -8% (NS)
WERNRR -43% (S) -29% (NS)

neutralnos¢ metaboliczna

v X

NT w wieku podesztym - powiktania

Zawat serca

Udar mézgu

Niewydolnosc serca
z zachowana EF

Retinopatia

Otepienie

naczyniopochodne

Niewydolnos$¢ nerek
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niej najpopularniejsza obecnie jest amlodypina -
odpowiada prof. Jerzy Gasowski.

Wytyczne PTNT wskazuja réwniez leki prefero-
wane w pierwszym i drugim rzucie w zaleznosci
od stanu klinicznego chorego. W NT u oséb star-
szych, przy braku innych wskazan do zastosowania
lekéw z pozostalych grup, lekami pierwszego
wyboru sg diuretyki, ze wskazaniem na diuretyki
tiazydopodobne, i dlugo dzialajace pochodne
dihydropirydyny. U 0séb po 80. roku zycia na
podstawie badania HYVET zaleca si¢ diuretyk
tiazydopodobny. W tym badaniu stosowany byt
indapamid, trzeba jednak pamieta¢, ze populacja
pacjentéow w badaniu HYVET byta zdrowsza niz
nasi pacjenci z nadci$nieniem i w podobnym wie-
ku. Jest on réwniez zalecany w pierwszym rzucie
u 0s0b po przebytym udarze moézgu na podstawie
badania PROGRESS.

— Nalezy pamietac, ze kazdy lek ma swoje ograni-
czenia. Zawsze trzeba zwracac uwage na interakcje
z innymi lekami przyjmowanymi przez chorego,
a w starszej populacji jest to szczegdlnie wazne.
Przypomne, ze zaréwno indapamid, jak i amlody-
pina sq wydalane glownie przez nerki — zaznaczyt
prof. Jerzy Gasowski.

W podsumowaniu profesor przypomina, ze diu-
retyki tiazydopodobne, zwlaszcza najpopularniej-
szy z nich - indapamid, szczegdlnie w formulacji
o przedluzonym dzialaniu, maja zdecydowane
wskazania do stosowania u pacjentéw w starszym
wieku z izolowanym nadci$nieniem skurczowym.
Wynika to z przestanek patofizjologicznych i z ba-
dan klinicznych, réwniez kontrolowanych placebo.
Pochodne dihydropirydynowe i blokery kanatu
wapniowego dobrze wpasowuja si¢ w charakterysty-
ke patofizjologiczng i kliniczng pacjentow w wieku
starszym z NT. -

Tekst jest relacjg z wyktadu wygloszonego podczas
9 Ogdlnopolskiego Kongresu Starzenia ,, Pacjent 65+
w codziennej praktyce lekarskiej”, 8-11.06.2021 r.,
online.
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