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Streszczenie
Antagoniści receptora angiotensyny II (sartany) należą do głównych grup leków hipotensyjnych stosowanych u pacjentów 

z nadciśnieniem tętniczym zarówno w monoterapii, jak i w leczeniu skojarzonym. Przedmiotem niniejszego opracowania 

jest jeden z młodszych przedstawicieli tej grupy – olmesartan, który został zarejestrowany przez Food and Drug 

Administration w 2002 r. Wiele badań klinicznych z zastosowaniem tego leku przeprowadzono w polskich ośrodkach. 

Z uwagi na wysoką skuteczność hipotensyjną, bardzo dobrą tolerancję i korzystny wpływ na regresję powikłań 

narządowych olmesartan stanowi cenne uzupełnienie dostępnych leków hipotensyjnych w naszym kraju.
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Olmesartan w terapii  
nadciśnienia tętniczego w 2021 r.  
– przegląd badań klinicznych 
i wskazań wynikających 
z obowiązujących wytycznych 

Miejsce sartanów w terapii 
nadciśnienia tętniczego 

Antagoniści receptora AT1, inaczej sartany, to jedna 
z pięciu głównych grup leków stosowanych w terapii 
nadciśnienia tętniczego. Zostały wprowadzone do 
użycia klinicznego na początku lat 90. XX wieku i mają 
ugruntowane miejsce w leczeniu chorób układu ser-
cowo-naczyniowego. W ciągu ponad trzech dekad 
w dużych badaniach klinicznych udokumentowano 
ich skuteczność hipotensyjną, wpływ na zmniejszanie 
częstości zdarzeń sercowo-naczyniowych oraz po-
równywalny z placebo profil tolerancji [1–3].
Wytyczne Polskiego Towarzystwa Nadciśnienia 
Tętniczego (PTNT) z  2019 r. [4] podkreślają, że 

w  niepowikłanym nadciśnieniu tętniczym oraz 
w sytuacji współistnienia powikłań narządowych  
i/lub chorób towarzyszących sartany – obok inhibi-
torów konwertazy, antagonistów wapnia, b-bloke-
rów i diuretyków – należą do podstawowych grup 
leków hipotensyjnych (pierwszego rzutu) [2–4]. 
Zaznaczono, że antagoniści receptora AT1 i inhibi-
tory konwertazy są najczęściej stosowanymi prepa-
ratami w leczeniu nadciśnienia tętniczego i posia-
dają najwięcej wskazań w sytuacjach szczególnych. 
Sartany są szczególnie wskazane (preferowane 
w pierwszym rzucie) u chorych z nadciśnieniem 
tętniczym współistniejącym z: przerostem mięśnia 
lewej komory serca, przebytym udarem mózgu, cu-
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krzycą, zespołem metabolicznym, cukrzycową i nie-
cukrzycową chorobą nerek, niewydolnością nerek, 
albuminurią i białkomoczem. Zwraca się również 
uwagę na korzyści ze stosowania sartanów u cho-
rych na astmę oskrzelową, przewlekłą obturacyjną 
chorobę płuc i u mężczyzn z zaburzeniami w sferze 
seksualnej. Do sytuacji klinicznych, w których anta-
goniści receptora AT1 są lekami drugiego rzutu, zali-
czono: chorobę niedokrwienną serca, niewydolność 
serca, nadciśnienie tętnicze w wieku podeszłym 
i izolowane skurczowe nadciśnienie tętnicze [2, 4]. 
W praktyce klinicznej należy pamiętać o bezwzględ-
nych przeciwwskazaniach do stosowania sartanów, 
do których zalicza się ciążę i okres karmienia, hiper-
kaliemię (> 4,5 mmol/l), obustronne zwężenie tętnic 
nerkowych lub zwężenie jedynej tętnicy nerkowej. 
Wytyczne PTNT 2019 podkreślają ważne miejsce an-
tagonistów receptora AT1 w leczeniu skojarzonym 
nadciśnienia tętniczego, zwłaszcza w połączeniu 
z antagonistami wapnia oraz diuretykami tiazydo-
podobnymi i tiazydowymi – zagadnienie to zosta-
nie omówione w dalszej części opracowania [2, 4]. 
Autorzy wytycznych PTNT 2019 zalecają również 
wykorzystanie w terapii nadciśnienia tętniczego 
preparatów złożonych: „w  leczeniu skojarzonym 
warto wykorzystywać preparaty złożone, stanowią-
ce stałe połączenie dwóch leków, co pozwala na 
zwiększenie skuteczności leczenia (badania STITCH 
i ACCOMPLISH), uproszczenie schematu leczenia 
i zwiększenie przestrzegania zaleceń terapeutycz-
nych (metaanalizy)” [4].
Miejsce antagonistów receptora AT1 w terapii nad-
ciśnienia tętniczego omawiają również wytyczne 
Europejskiego Towarzystwa Kardiologicznego oraz 
Europejskiego Towarzystwa Nadciśnienia Tętnicze-
go (ESC/ESH) z 2018 r., które zaliczają sartany do 
pięciu podstawowych grup leków hipotensyjnych 
do rozpoczynania i kontynuacji leczenia tej choro-
by. Wynika to przede wszystkim z ich udokumen-
towanego wpływu na zmniejszanie śmiertelności 
sercowo-naczyniowej oraz częstości zdarzeń serco-
wo-naczyniowych. Zaznaczono jednak, że pomimo 
porównywalnej skuteczności hipotensyjnej oraz 
wpływu na ograniczanie powikłań sercowo-naczy-
niowych istnieją różnice pomiędzy poszczególnymi 
grupami leków w zakresie ich tolerancji przez cho-
rych oraz częstości przerywania terapii [2]. 
W wytycznych ESC/ESH 2018 zaznaczono, że sar-
tany są jednymi z najpowszechniej stosowanych 
leków hipotensyjnych obok inhibitorów konwer-
tazy, a terapia oparta na antagonistach receptora 
AT1 wiąże się z porównywalną z placebo częstością 

występowania objawów niepożądanych oraz zna-
miennie niższą częstością przerywania leczenia. 
Do szczególnie korzystnych działań sartanów zali-
czono: zmniejszanie albuminurii, zwalnianie tempa 
rozwoju nefropatii cukrzycowej i niecukrzycowej, 
prewencję lub regresję wczesnych powikłań narzą-
dowych nadciśnienia tętniczego (m.in. przerostu 
mięśnia lewej komory serca oraz zmian struktural-
nych tętniczek) [2, 4, 5]. 
Udokumentowano korzyści ze stosowania sartanów 
oraz inhibitorów konwertazy u pacjentów z chorobą 
niedokrwienną serca i niewydolnością serca.
Wytyczne ESC/ESH 2018 omawiają również zasady 
leczenia skojarzonego nadciśnienia tętniczego. 
Zaznaczono w nich, że podstawę terapii powinien 
stanowić sartan lub inhibitor konwertazy, do któ-
rego należy dołączyć antagonistę wapnia, diuretyk 
tiazydowy lub diuretyk tiazydopodobny. Takie po-
łączenia są dostępne w preparatach złożonych, co 
bardzo upraszcza prowadzenie terapii, umożliwia 
bardziej elastyczny dobór dawek obydwu leków 
i ich zwiększanie [2]. 
Miejsce sartanów w terapii nadciśnienia tętniczego 
współistniejącego z cukrzycą przedstawiają najnow-
sze wytyczne ESC z 2019 r. [3]. Leki hamujące aktyw-
ność układu renina–angiotensyna–aldosteron (RAA) 
są zalecane u chorych na cukrzycę typu 2, zwłaszcza 
przy obecności mikroalbuminurii i białkomoczu oraz 
współistniejącym przeroście mięśnia lewej komory 
serca. Za optymalne przyjęto rozpoczynanie terapii 
nadciśnienia tętniczego od skojarzenia sartanu lub 
inhibitora konwertazy z antagonistą wapnia lub 
diuretykiem tiazydowym albo tiazydopodobnym.
Przedmiotem niniejszego opracowania jest jeden 
z młodszych przedstawicieli tej grupy leków – olme- 
sartan, który został zarejestrowany przez Food and 
Drug Administration (FDA) w 2002 r. Wiele badań 
klinicznych z zastosowaniem tego leku przeprowa-
dzono w polskich ośrodkach, m.in. w Narodowym 
Instytucie Kardiologii w Warszawie [5–8]. 
Z  uwagi na wysoką skuteczność hipotensyjną 
i korzystny wpływ na powikłania narządowe oraz 
progresję miażdżycy olmesartan stanowi cenne 
uzupełnienie leków hipotensyjnych dostępnych na 
naszym rynku.

Charakterystyka farmakologiczna 
olmesartanu

Olmesartan jest podawany w postaci proleku – medo-
ksomilu olmesartanu, który ulega hydrolizie w ścianie 
jelit do aktywnego metabolitu – olmesartanu. Olme-
sartan nie ulega dalszemu metabolizmowi [9, 10]. 
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Medoksomil olmesartanu charakteryzuje się 
26-procentową biodostępnością i w ponad 99% 
wiąże się z białkami osocza. Jednoczesne spożycie 
pokarmu nie wpływa na jego biodostępność. Stę-
żenie olmesartanu w osoczu osiąga stan stały po  
5 dniach stosowania leku raz dziennie. Czas po-
łowiczny działania wynosi 12–15 godzin, lek jest 
wydalany w 40% przez nerki i w 60% z żółcią [9, 10].
Olmesartan charakteryzuje się niskim powinowac-
twem wobec cytochromu P450, nawet w bardzo 
wysokim stężeniu nie hamuje CYP2C9. Wpływ sto-
sowania leków zobojętniających kwas solny na far-
makokinetykę olmesartanu był nieistotny. Wyniki 
badań wskazują, że nie jest konieczna zmiana dawki 
u chorych z łagodną i umiarkowaną niewydolnością 
nerek, a także z łagodnym upośledzeniem funkcji 
wątroby [9, 10]. 

Skuteczność hipotensyjna 
olmesartanu

Olmesartan, podobnie jak inne leki blokujące re-
ceptor angiotensyny II typu 1, znalazł zastosowanie 
w terapii nadciśnienia tętniczego, jest skuteczny 
w monoterapii oraz w leczeniu skojarzonym jego 
cięższych postaci [11, 12]. Dawka leku stosowana 
w leczeniu nadciśnienia tętniczego mieści się za-
zwyczaj w zakresie 10–40 mg [13–22].
Skuteczność hipotensyjną olmesartanu w mono-
terapii i w leczeniu skojarzonym oceniono w wielu 
badaniach klinicznych. Efekt hipotensyjny olmesar-
tanu osiągany jest stosunkowo szybko – w badaniu 
z zastosowaniem domowych pomiarów ciśnienia 
tętniczego stosowanie olmesartanu w dawce 20 mg  
wiązało się z uzyskaniem plateau efektu hipotensyj-
nego po 9 dniach terapii. Amplituda efektu hipo-
tensyjnego w tym badaniu wyniosła 14,7 mm Hg 
dla skurczowego ciśnienia tętniczego [13, 14, 23–26].

Skuteczność hipotensyjna 
olmesartanu w porównaniu 
z innymi sartanami

Olmesartan charakteryzuje się porównywalną lub 
bardziej wyrażoną skutecznością hipotensyjną 
w stosunku do innych sartanów [27–34]. 
Badanie Smitha i wsp. [35] objęło 588 chorych na nad-
ciśnienie tętnicze. Pacjentów przydzielono losowo 
do grup, w których stosowano: olmesartan w dawce 
20 mg, losartan – 50 mg, walsartan – 80 mg i irbesar-
tan – 150 mg. W 8-tygodniowej obserwacji wykazano 
istotnie bardziej wyrażone obniżenie ciśnienia tętni-
czego oceniane za pomocą całodobowej rejestracji 
w grupie leczonej olmesartanem w porównaniu 

z grupami, w których stosowano losartan i walsartan. 
Efekt hipotensyjny olmesartanu był liczbowo, ale nie 
statystycznie większy niż efekt irbesartanu. Należy 
podkreślić, że olmesartan silniej obniżał ciśnienie 
również podczas ostatnich 4 i 2 godzin rejestracji, 
a więc w godzinach porannych. Wskazuje to na roz-
ciągający się na 24 godziny istotny efekt hipotensyjny 
tego leku. Zapewnienie przez olmesartan lepszej 
kontroli ciśnienia tętniczego w godzinach wczesno-
porannych jest istotne z klinicznego punktu widzenia, 
ponieważ w tym okresie doby częstość zdarzeń serco-
wo-naczyniowych jest największa.
Należy odnotować interesujące badanie, które 
przeprowadzono również w polskich ośrodkach, 
obejmujące 643 chorych na nadciśnienie tętnicze. 
Chorzy losowo otrzymywali 20 mg olmesartanu 
lub 8 mg kandesartanu przez 8 tygodni. W toku 
obserwacji stwierdzono bardziej wyrażony efekt 
hipotensyjny olmesartanu niż kandesartanu – istot-
ność statystyczną uzyskano dla różnicy w wysoko-
ści skurczowego ciśnienia tętniczego z okresu dnia 
oraz rozkurczowego ciśnienia tętniczego z okresu 
doby i dnia. Warto podkreślić dobrą tolerancję le-
czenia, częstość zdarzeń niepożądanych była niska 
i porównywalna pomiędzy grupami [8].
Dwa badania o akronimie COTO [36], obejmowały 
odpowiednio 165 i 152 chorych na nadciśnienie 
tętnicze współistniejące z cukrzycą. W pierwszym 
badaniu (CO) chorzy byli przez 16 tygodni leczeni 
kandesartanem w dawce 8 mg, następnie olmesar-
tanem w dawce 20 mg przez 16 tygodni, a potem 
ponownie kandesartanem w dawce 8 mg przez  
16 tygodni. W drugim badaniu (TO) chorzy byli 
przez 16 tygodni leczeni telmisartanem w dawce 
40 mg, następnie olmesartanem w dawce 20 mg 
przez 16 tygodni, a potem ponownie telmisartanem 
w dawce 40 mg przez 16 tygodni. 
Wykazano, że leczenie olmesartanem w porówna-
niu z  leczeniem telmisartanem i kandesartanem 
charakteryzuje się bardziej wyrażonym obniżeniem 
ciśnienia tętniczego w pomiarach gabinetowych 
i domowych, a także silniejszym obniżeniem albu-
minurii. Obserwowane różnice dotyczyły zarówno 
pierwszego, jak i kolejnego okresu leczenia telmi-
sartanem i kandesartanem [8, 36, 37].

Wpływ na powikłania narządowe 
i markery stanu zapalnego

W toku dotychczasowych badań wykazano korzyst-
ny wpływ stosowania olmesartanu na:
•	 parametry stanu zapalnego (m.in. badanie  

EUTOPIA [38]),
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•	 rozwój i progresję miażdżycy (m.in. badania 
OLIVUS i MORE [6]),

•	 przebudowę ściany naczyniowej [39–43],
•	 parametry elektrokardiogaraficzne przebudo-

wy lewej komory (m.in. badanie ROADMAP [7, 
44–48]),

•	 albuminurię (m.in. badanie ROADMAP [7, 44–48]).
Duże zainteresowanie wzbudziły opublikowane 
w 2004 r. wyniki badania z randomizacją i podwój-
nie ślepą próbą EUTOPIA [38], które przeprowa-
dzono również w ośrodkach klinicznych w Polsce. 
Do badania włączono 199 chorych z nadciśnie-
niem tętniczym i z  rozpoznaną chorobą układu 
sercowo-naczyniowego na podłożu miażdżycy lub 
z cukrzycą, lub z hipercholesterolemią. Ponadto 
chorzy musieli charakteryzować się zwiększonymi 
parametrami stanu zapalnego (m.in. zwiększonym 
stężeniem wysoko czułego CRP > 3 mg/l). Wyka-
zano, że leczenie olmesartanem było związane 
z istotnym zmniejszeniem stężenia w surowicy wy-
soce czułego białka CRP, wysoce czułego TNF-a,  
IL-6 i  MCP-1, niezależnie od przyjmowania lub 
nie statyny. Autorzy badania podsumowali, że 
stosowanie olmesartanu wpływa na zmniejszenie 
nasilenia stanu zapalnego, co może być związane 
z korzystnym oddziaływaniem na układ sercowo-
-naczyniowy.
Warto w tym miejscu przytoczyć wyniki badania, 
w którym porównano wpływ stosowania olmesar-
tanu i atenololu na przebudowę tętnic oporowych. 
Pogrubienie ściany tętnic oporowych jest stosun-
kowo wcześnie występującym powikłaniem nadci-
śnienia tętniczego związanym z jego utrwaleniem. 
Po roku terapii stwierdzono istotne zmniejszenie 
względnej grubości ściany tętnicy jedynie w grupie 
olmesartanu. Wyniki badania wskazują, że bloko-
wanie receptorów AT1 za pomocą olmesartanu 
korzystnie wpływa na zmienioną ścianę tętnic opo-
rowych u chorych na nadciśnienie tętnicze [49].
Raff i wsp. [50] przeprowadzili ocenę wpływu lecze-
nia olmesartanem na elektrokardiograficzne wy-
kładniki przerostu mięśnia lewej komory u chorych 
włączonych do badania ROADMAP. Analizą objęto 
1513 chorych włączonych do badania ROADMAP. 
W grupie leczonej olmesartanem w porównaniu 
z placebo wykazano mniejszą częstość zwiększe-
nia iloczynu Cornell do wartości mieszczących się 
w najwyższym kwartylu. Oceniając poszczególne 
wykładniki przebudowy mięśnia lewej komory, wy-
kazano ich istotne zmniejszenie w grupie leczonej 
olmesartanem w porównaniu z grupą otrzymującą 
placebo.

Zapobieganie rozwojowi 
mikroalbuminurii – badanie 
ROADMAP

Badanie kliniczne z randomizacją i z zastosowaniem 
podwójnie ślepej ROADMAP [7, 44–48] przeprowa-
dzono w 19 krajach w Europie, uczestniczyły w nim 
również ośrodki z Polski. Objęło ono 4449 chorych 
na cukrzycę typu 2 charakteryzujących się wyda-
laniem albuminy z moczem w zakresie wartości 
prawidłowych (normoalbuminuria) niezależnie od 
wyjściowych wartości ciśnienia tętniczego, którzy 
zostali losowo przydzieleni do dwóch grup: otrzy-
mujących olmesartan lub placebo. Główny punkt 
końcowy stanowił czas do rozwinięcia mikroal-
buminurii. Mediana okresu obserwacji wynosiła 
3,2 roku. W grupie otrzymującej olmesartan do 
rozwoju mikroalbuminurii doszło u 8,2% chorych 
(mediana czasu 722 dni), natomiast w grupie pla-
cebo u  9,8% chorych (mediana czasu 576 dni). 
Warto odnotować, że w badaniu ROADMAP wyka-
zano w analizie post hoc korzystny wpływ leczenia 
olmesartanem w porównaniu z placebo u chorych 
na cukrzycę typu 2 na częstość ocenianych łącznie 
zdarzeń: ostrego zespołu wieńcowego, niemego 
zawału serca, hospitalizacji z powodu niewydol-
ności serca i rewaskularyzacji wieńcowej [5].

Tolerancja leczenia olmesartanem
Olmesartan charakteryzuje się korzystnym profilem 
tolerancji, a częstość występowania zdarzeń niepo-
żądanych była na ogół porównywalna z placebo.
Chilman-Blair i wsp. [14] przeprowadzili analizę  
7 badań klinicznych (3095 chorych), w których stoso-
wano olmesartan lub placebo. Wykazali porówny-
walną częstość zgłaszania zdarzeń niepożądanych 
przez chorych leczonych olmesartanem i chorych 
otrzymujących placebo. Najczęstszym zgłaszanym 
działaniem niepożądanym był ból głowy (olmesar-
tan 7,8% chorych vs placebo 9,4% chorych).
Analizą Puchlera i wsp. objęto 3095 chorych le-
czonych olmesartanem lub stosujących placebo 
w badaniach klinicznych z czasem obserwacji 6–52 
tygodni. Wykazano porównywalną częstość wystę-
powania zdarzeń niepożądanych u chorych stosu-
jących olmesartan i placebo niezależnie od dawki 
olmesartanu z wyjątkiem zaburzeń żołądkowo-je-
litowych (olmesartan 8,6% vs placebo 5,2%) [51, 52].

Leczenie skojarzone oparte  
na olmesartanie

Zgodnie z wytycznymi ESC/ESH z 2018 r. [2] prak-
tycznie terapię nadciśnienia tętniczego u zdecy-
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dowanej większości chorych należy rozpocząć od 
leczenia skojarzonego. W wytycznych PTNT z 2019 r.  
[4] zaadaptowano strategię terapii nadciśnienia 
tętniczego z zaleceń ESC/ESH z 2018 r., opartą na 
trzech prostych krokach. 
W przypadku nieskuteczności leczenia za pomocą 
skojarzenia inhibitora konwertazy angiotensyny lub 
sartanu z antagonistą wapnia lub diuretykiem tia-
zydowym albo tiazydopodobnym kolejnym opty-
malnym krokiem jest leczenie skojarzone trzema 
lekami: lekiem hamującym układ RAA, antagonistą 
wapnia i diuretykiem tiazydowym lub tiazydopo-
dobnym [53–59].

Olmesartan plus amlodypina

Wytyczne ESC/ESH z 2018 r. wskazują, że skojarze-
nie sartanu i antagonisty wapnia (np. olmesartanu 
i amlodypiny) może być zastosowane jako pierwszy 
etap leczenia w następujących sytuacjach klinicz-
nych: niepowikłane nadciśnienie tętnicze, stan po 
udarze mózgu i z chorobą tętnic obwodowych, 
choroba wieńcowa, przewlekła choroba nerek [2].
Olmesartan jest jednym z najsilniej działających 
hipotensyjnie sartanów, przez co w skojarzeniu 
z drugim silnym lekiem hipotensyjnym – amlodypi-
ną – pozwala osiągnąć docelowe wartości ciśnienia 
tętniczego u większości chorych [60–67]. 
W  badaniu COACH [68], do którego włączono 
1940 pacjentów z  umiarkowanym lub ciężkim 
nadciś nieniem tętniczym, oceniono skuteczność 
hipotensyjną amlodypiny i olmesartanu w mo-
noterapii i  w  leczeniu skojarzonym. Wykazano 
najbardziej wyrażone obniżenie ciśnienia tętni-
czego u chorych stosujących amlodypinę w dawce  
10 mg oraz olmesartan w dawce 40 mg w leczeniu 
skojarzonym. Także u chorych leczonych skojarze-
niem olmesartanu w dawce 20 mg i amlodypiny 
w  dawce 5 mg obniżenie ciśnienia tętniczego 
było większe niż u chorych leczonych najwyższy-
mi dawkami tych leków w monoterapii. Ponadto 
stwierdzono, że 67–80% pacjentów stosujących 
olmesartan i amlodypinę osiąga w ciągu 8 tygodni 
wartości ciśnienia < 140/90 mm Hg wśród chorych 
z niepowikłanym nadciśnieniem i < 130/ 80 mm Hg 
wśród chorych z nadciśnieniem i współistniejącą 
cukrzycą. 
Obowiązujące wytyczne wskazują na konieczność 
uzyskania docelowych wartości ciśnienia tętnicze-
go w ciągu 3 miesięcy, a omawiane skojarzenie 
pozwala na uzyskanie kontroli ciśnienia tętniczego 
u większości chorych z nadciśnieniem umiarkowa-
nym i ciężkim w zaleconym czasie [2, 4].

Istotnym czynnikiem, który wpływa na wytrwałość 
terapeutyczną, są działania niepożądane. Wykaza-
no korzystny wpływ dołączenia olmesartanu do 
amlodypiny na częstość występowania obrzęków 
obwodowych. W  badaniu COACH częstość wy-
stępowania obrzęków w toku stosowania 10 mg 
amlodypiny w monoterapii była istotnie wyższa niż 
u chorych otrzymujących skojarzenie 10 mg amlo-
dypiny z 20 mg lub 40 mg olmesartanu [68]. 
W badaniu AZTEC [69], do którego włączono 185 
chorych na nadciśnienie tętnicze, badano skutecz-
ność hipotensyjną skojarzenia olmesartanu z amlo-
dypiną. U wszystkich badanych na początku terapii 
włączono amlodypinę w dawce 5 mg i w efekcie 
osiągnięto wartości ciśnienia < 140/90 mm Hg je-
dynie u 23,8% chorych. Następnie dołączono olme-
sartan, zwiększając dawkę co 3 tygodnie. Leczenie 
skojarzone amlodypiną w dawce 5 mg i olmesarta-
nem w dawce 20 mg obniżyło ciśnienie do wartości 
< 140/90 mm Hg u prawie połowy chorych, a am-
lodypiną w dawce 5 mg i olmesartanem w dawce 
40 mg – u 67% chorych. Zastosowanie leczenia 
skojarzonego 10 mg amlodypiny i 40 mg olmesar-
tanu pozwoliło na osiągnięcie wartości docelowych 
u 76,8% chorych. Należy podkreślić, że leczenie sko-
jarzone amlodypiną z olmesartanem było skutecz-
ne w obniżaniu ciśnienia, ale również bezpieczne, 
nawet w najwyższych dawkach (amlodypina 10 mg 
plus olmesartan 40 mg). W trakcie przyjmowania  
40 mg olmesartanu i 10 mg amlodypiny nie obser-
wowano epizodów hipotonii [69]. 
Ważnym elementem leczenia nadciśnienia tętni-
czego jest osiąganie docelowych wartości ciśnienia 
tętniczego w ciągu całej doby. W badaniu AZTEC 
stwierdzono, że połączenie amlodypiny i olmesar-
tanu jest skuteczne pod tym względem, co potwier-
dzono w 24-godzinnym monitorowaniu ciśnienia 
tętniczego [69]. 
Należy również odnotować badanie z randomizacją 
i podwójnie ślepą próbą przeprowadzone w 9 kra-
jach w Europie, w tym w Polsce [62]. Badaniem ob-
jęto chorych na umiarkowane i ciężkie nadciśnienie 
tętnicze. Leczenie rozpoczynano od amlodypiny 
w dawce 5 mg. Jeżeli po 8 tygodniach terapii ciśnie-
nie tętnicze było wyższe od 140/90 mm Hg, chorzy 
byli losowo przydzielani do grup otrzymujących 
olmesartan i amlodypinę (różne kombinacje da-
wek) lub placebo i amlodypinę. Jeżeli po kolejnych 
8 tygodniach leczenia nadal nie udało się obni-
żyć ciśnienia tętniczego do wartości docelowych, 
intensyfikowano terapię (w grupie placebo plus 
amlodypina chorzy mogli otrzymać olmesartan 
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z amlodypiną). Stwierdzono istotnie bardziej wy-
rażone obniżenie ciśnienia tętniczego w grupach 
stosujących olmesartan i amlodypinę w porówna-
niu z grupą leczoną amlodypiną w monoterapii. 
Intensyfikacja terapii wiązała się z dodatkowym 
obniżeniem ciśnienia tętniczego i uzyskaniem war-
tości docelowych u większego odsetka chorych.
W badaniach dotyczących połączenia olmesartanu 
i amlodypiny wykazano, że skuteczność hipotensyj-
na tego skojarzenia zależy od wyjściowych wartości 
ciśnienia tętniczego [62].
Mourad i wsp. [70] przeanalizowani wyniki opisa-
nego powyżej badania Volpe i wsp. [62]. Wykazano 
związek pomiędzy nasileniem efektu hipotensyjne-
go a wyjściowymi wartościami ciśnienia tętniczego. 
Autorzy badania podkreślają szczególnie istotnie 
wyrażony efekt hipotensyjny skojarzenia olmesar-
tanu z amlodypiną (w dawkach 40 mg/10 mg lub  
40 mg/5 mg) u chorych z wyższymi wyjściowo war-
tościmi ciśnienia tętniczego.
W tym kontekście interesujące są też wyniki ba-
dania obserwacyjnego SERVE, w którym oceniono 
skuteczność hipotensyjną preparatów złożonych 
opartych na olmesartanie i amlodypinie w codzien-
nej praktyce. Do badania włączono 8241 chorych 
z  nieskutecznie kontrolowanym nadciśnieniem 
tętniczym za pomocą stosowanego dotychczas 
leczenia hipotensyjnego (91% chorych stosowało 
wcześniej leczenie hipotensyjne, 23% chorych sto-
sowało wcześniej preparat złożony oparty na leku 
hamującym układ RAA i antagoniście wapnia lub 
diuretyku). Okres obserwacji wynosił 12–18 tygo-
dni (mediana 110 dni). Średnie obniżenie ciśnienia 
tętniczego wyniosło 29/13,5 mm Hg, a wielkość ob-
niżenia zależała od wyjściowych wartości ciśnienia. 
Najsilniej wyrażone obniżenie ciśnienia tętniczego 
obserwowano u chorych z wartościami ciśnienia 
tętniczego mieszczącymi się w zakresie nadciśnie-
nia tętniczego 3. stopnia [71].
Warto odnotować analizę badania Volpe i wsp. 
[62], którą przedstawili Bilo i wsp. [61], dotyczącą 
wpływu leczenia skojarzonego za pomocą olme-
sartanu i amlodypiny na wysokość ciśnienia tęt-
niczego w całdobowej rejestracji. Analizą objęto 
626 chorych, którzy byli nieskutecznie leczeni am-
lodypiną i których losowo przydzielono do grup 
otrzymujących amlodypinę (5 mg) lub olmesartan 
i amlodypinę (10 mg/5 mg, 20 mg/5 mg i 40 mg/5 
mg). Po 8 tygodniach dawki stosowanych leków 
mogły być zwiększone, a do amlodypiny w mono-
terapii mógł być dołączony olmesartan. Wykazano 
istotnie bardziej wyrażone obniżenie ciśnienia tęt-

niczego z okresu doby w całodobowej rejestracji ci-
śnienia tętniczego w porównaniu ze stosowaniem 
amlodypiny w monoterapii. Stosowanie leczenia 
skojarzonego za pomocą olmesartanu i amlody-
piny było związane z  istotnie bardziej wyrażo-
nym obniżeniem ciśnienia tętniczego w godzinach 
przedpołudniowych i porannych w porównaniu ze 
stosowaniem amlodypiny. Oszacowano, że dla ciś-
nienia skurczowego wskaźnik T/P dla olmesartanu 
i amlodypiny wynosi 0,80 dla 20 mg/5 mg i 0,78 dla  
10 mg/5 mg. Świadczy to o stabilnym, utrzymują-
cym się przez 24 godziny efekcie hipotensyjnym 
tego skojarzenia [61, 62].

Olmesartan plus diuretyk tiazydowy 

W ostatnich latach przedmiotem dużego zaintere-
sowania było wprowadzenie do terapii nadciśnienia 
preparatu złożonego z olmesartanu oraz diuretyku 
tiazydowego – hydrochlorotiazydu [72, 73]. 
Cechuje się on dużą skutecznością hipotensyjną, 
a dotychczasowe badania kliniczne oparte na cało-
dobowym automatycznym monitorowaniu ciśnie-
nia tętniczego wskazują na długotrwały efekt hipo- 
tensyjny omawianego preparatu stosowanego 
w jednej dawce dobowej, łagodny początek dzia-
łania oraz brak niekorzystnego wpływu na dobowy 
rytm ciśnienia tętniczego [72–74].
Skuteczność tego połączenia udokumentowano 
w wielu badaniach klinicznych przeprowadzonych 
u chorych na nadciśnienie pierwotne. Wybrane 
programy omówiono poniżej.
Do badania Izzo i wsp. [53] włączono 170 chorych 
ze skurczowym ciśnieniem tętniczym ≥ 160 mm Hg.  
Chorzy otrzymywali przez pierwsze 3 tygodnie  
20 mg olmesartanu na dobę. Jeśli podczas kolej-
nych wizyt ciśnienie wynosiło ≥ 120/80 mm Hg, 
intensyfikowano leczenie, zwiększając dawkę ol-
mesartanu, a następnie dołączając do terapii hydro-
chlorotiazyd. Leczenie skojarzone olmesartanem 
z hydrochlorotiazydem było istotnie skuteczniejsze 
niż monoterapia olmesartanem.
Interesujące jest również badanie Rumpa i wsp. 
[75], którym objęto chorych na nadciśnienie tętni-
cze 2. i 3. stopnia. Badanie to zostało przeprowa-
dzone m.in. w Polsce. Chorzy otrzymywali przez 
pierwsze 8 tygodni olmesartan w dawce 40 mg 
na dobę, a następnie byli losowo przydzielani do 
trzech grup, w  których stosowano olmesartan 
i hydrochlorotiazyd w zróżnicowanych dawkach, 
lub jednej, w której kontynuowano terapię olme-
sartanem. Wykazano wyższą skuteczność leczenia 
skojarzeniami olmesartanu i hydrochlorotiazydu 
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w porównaniu ze stosowaniem olmesartanu w mo-
noterapii.
Wytyczne ESC/ESH z 2018 r. [2] wskazują, że sko-
jarzenie sartanu i  diuretyku tiazydowego (np. 
olmesartanu i hydrochlorotiazydu) może być za-
stosowane jako pierwszy etap leczenia w nastę-
pujących sytuacjach klinicznych: niepowikłane 
nadciśnienie tętnicze, większość przypadków 
nadciśnienia z powikłaniami narządowymi i cu-
krzycą, stan po udarze mózgu i z chorobą tętnic 
obwodowych, choroba wieńcowa, przewlekła 
choroba nerek.

Olmesartan plus amlodypina  

plus diuretyk tiazydowy 

Wytyczne ESC/ESH z 2018 r. [2] wskazują taki sposób 
postępowania m.in. na podstawie badań dotyczą-
cych leczenia skojarzonego olmesartanem, hydro-
chlorotiazydem i amlodypiną [53–59]. 
Warto przytoczyć wyniki badania TRINITY [59], do 
którego włączono 2492 chorych na nadciśnienie 
tętnicze w średnim wieku 55 lat i ze średnim ciś-
nieniem tętniczym 168,5/101 mm Hg. W badanej 
grupie porównano schemat postępowania oparty 
na rozpoczęciu leczenia od skojarzenia 2 leków 
[olmesartan plus amlodypina lub olmesartan plus 
hydrochlorotiazyd (HCTZ), lub amlodypina plus 
HCTZ]. Po 4 tygodniach kontynuowano leczenie 
dwoma lekami hipotensyjnymi lub dołączono trzeci 
lek (wszyscy chorzy w podgrupach trzech leków 
hipotensyjnych otrzymywali niezależnie od wyj-
ściowego skojarzenia: olmesartan plus amlodypinę 
plus HCTZ). Wykazano istotnie większą skuteczność 
leczenia hipotensyjnego trzema lekami w porówna-
niu ze stosowaniem dwóch leków po 12 tygodniach 
terapii (średnie obniżenie ciśnienia tętniczego 
u chorych leczonych trzema lekami hipotensyjnymi 
wynosiło 37,1/21,8 mm Hg). 
Analiza tego badania wskazuje, że u  chorych, 
u których po 4 tygodniach terapii dwoma leka-
mi hipotensyjnymi nie zostanie osiągnięty cel 
terapeutyczny, kontynuacja terapii dwulekowej 
(niezależnie od stosowanego skojarzenia) w po-
równaniu z dołączeniem trzeciego leku wiąże się 
z uzyskaniem wartości docelowych ciśnienia tęt-
niczego w 12-tygodniowej obserwacji w znacz-
nie niższym odsetku. U ponad połowy chorych, 
u  których nie uzyskano kontroli ciśnienia tęt-
niczego w  wyniku terapii dwoma lekami hipo- 
tensyjnymi, dołączenie trzeciego leku (zastosowa-
nie skojarzenia olmesartan plus amlodypina plus 

HCTZ) pozwalało na uzyskanie docelowych warto-
ści ciśnienia tętniczego w ciągu kolejnych 8 tygodni. 
W  całej badanej populacji chorych stosujących 
leczenie prowadzone w dwóch krokach – dwa, a na-
stępnie trzy leki hipotensyjne – po 12 tygodniach 
(a więc tak jak zalecają wytyczne) wartości ciśnie-
nia skurczowego < 140 mm Hg i  rozkurczowego  
< 90 mm Hg uzyskano u odpowiednio 74% i 86% 
pacjentów.
Warto w tym miejscu przywołać także interesu-
jące badanie Neutel i wsp., w którym u chorych 
z nadciśnieniem tętniczym 1. i 2. stopnia leczenie 
intensyfikowano (w  przypadku nieuzyskiwania 
ciś nienia ≤ 130/85 mm Hg), przechodząc stop-
niowo od monoterapii olmesartanem poprzez 
leczenie skojarzone olmesartanem i  HCTZ do 
leczenia skojarzonego za pomocą olmesartanu, 
HCTZ i amlodypiny [76, 77]. 
Wśród chorych z wyjściowymi wartościami ciśnienia 
mieszczącymi się w zakresie 2. stopnia nadciś nienia 
tętniczego wartości ciśnienia ≤ 130/85 mm Hg,  
a  więc obecnie obowiązujące, uzyskano u  54% 
pacjentów leczonych olmesartanem i HCTZ oraz 
u 81% pacjentów leczonych olmesartanem, amlo-
dypiną i HCTZ.
Wyniki tego badania podkreślają fakt, że ko-
nieczne jest szybkie intensyfikowanie terapii i że 
możliwe jest uzyskanie dobrej kontroli ciśnienia 
tętniczego za pomocą intensyfikowanej terapii 
opartej na dwóch lub trzech lekach hipotensyj-
nych [76, 77]. 

Podsumowanie
Olmesartan to antagonista receptorów angiotensy-
ny II charakteryzujący się wysoką skutecznością hipo- 
tensyjną. Wykazano, że jest co najmniej tak samo 
skuteczny jak inne leki z tej grupy, a w porównaniu 
z niektórymi z nich bardziej skuteczny. Ponadto wy-
wiera korzystny wpływ na powikłania narządowe 
nadciśnienia tętniczego, m.in. zmniejsza nasilenie 
elektrokardiograficznych cech przebudowy lewej 
komory i opóźnia rozwój mikroalbuminurii. Olme-
sartan stanowi interesujące uzupełnienie dostęp-
nych leków hipotensyjnych. Wysoka skuteczność 
hipotensyjna i korzystny profil tolerancji wskazują 
na możliwość jego zastosowania zgodnie z obo-
wiązującymi wytycznymi w monoterapii i leczeniu 
skojarzonym nadciśnienia tętniczego m.in. u cho-
rych: bez powikłań narządowych i z powikłaniami 
narządowymi, z cukrzycą, w wieku podeszłym i po 
przebytym udarze mózgu.
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