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Przeglad randomizowanych, kontrolowanych badan klinicznych w grupie oséb w wieku
podesziym

W niniejszym przeglgdzie omawiane sqg wyniki bada# klinicznych pierwotnie projektowanych w populacji po 65.
roku zycia lub sub-analizy i meta-analizy badan klinicznych wykonywanych w szerszych populacjach wiekowych,
a dotyczgcych oséb w wieku podesztym.

Leczenie walsartanem w porédwnaniu z amlodyping
u starszych chorych z izolowanym skurczowym
nadcisnieniem tetniczym - wnioski z badania Val-Syst

Therapy with valsartan in comparison to amlodipine in elderly
patients with isolated systolic hypertension - conclusions
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Streszczenie

Izolowane skurczowe nadci$nienie tetnicze u os6b w wieku podesztym stanowi ponad polowe wszystkich
przypadkdéw nadciénienia, a za bezposrednia przyczyne uznaje si¢ zwiekszenie sztywnoséci aorty wraz z duzymi
tetnicami. Badania wykazaly, ze u chorych na izolowane nadci$nienie skurczowe ogélna umieralnos¢ jest dwu-
krotnie wieksza, niemal trzykrotnie wieksza jest umieralnos$¢ z przyczyn sercowo-naczyniowych oraz zwieksza
sie ryzyko zgondw z przyczyn wiencowych. Badanie Val-Syst wykazato, Ze zaréwno walsartan, jak i amlodypina
powodowaly poréwnywalne obnizenie wartosci ci$nienia w obserwacji 24-godzinnej. Jakkolwiek odpowiedz na
leczenie w ciagu dnia byta wieksza w grupie walsartanu. Geriatria 2010; 4: 223-227.

Stowa kluczowe: skurczowe nadcisnienie tetnicze, walsartan, pacjenci w podeszlym wieku
Summary

Isolated systolic hypertension is the most common form of high blood pressure in the elderly. It is mainly
caused by increased stiffness of aorta and large arteries. The studies showed that patients with isolated systolic
hypertension have double risk of death, threefold risk of cardiovascular mortality and increased risk of coronary
death. The Val-Syst study show that both the valsartan- and amlodipine-based treatments lead to a similar long-
term reduction in 24-hour systolic blood pressure. However, in treatment responders, valsartan has a greater

anti-hypertensive effect during the daytime. Geriatria 2010; 4: 223-227.
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Wprowadzenie

Rozpoczynajac leczenie nadcisnienia te¢tniczego
u 0s6b w wieku podesztym, nalezy pamietac o pewnych
odrebnosciach tej grupy wiekowej. U chorych tych
czesciej wspolistniejg rézne powiklania narzadowe,
zwlaszcza przerost mieénia sercowego oraz zmiany
strukturalne w tetnicach.

Izolowane skurczowe nadci$nienie tetnicze u os6b
w wieku podesztym stanowi ponad potowe wszystkich
przypadkow nadciénienia, a za bezposrednig przyczyne
uznaje si¢ zwiekszenie sztywnosciaorty wraz z duzymi
tetnicami. Zmiany rozciagliwosci i sprezystosci §cian
tetnic oraz szybkosci rozchodzenia sie fali tetna wyste-
pujace wraz z wiekiem i nasilajace si¢ pod wpltywem
towarzyszacego nadcisnienia tetniczego, ttumaczg

Osoby rasy bialej (nie Latynosi)
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stopniowy wzrost skurczowego ci$nienia tetniczego
(systolic blood pressure, SBP) u 0sdb w podesztym wieku
(Ryciny: 112) [1,2].

Jak wykazali O’'Rourke i wsp. w wyniku wzrostu
sztywnosci tetnic oraz utraty tkanek sprezystych
w $cianie naczyn szybkos¢ fali tetna w aorcie zwykle
sie podwaja przed osiagnieciem 70 roku zycia. Szybsze
rozchodzenie sie fali tetna oraz jej wsteczne odbicie
od obwodowego lozyska naczyniowego powoduja, ze
u 0séb starszych podczas skurczu obserwuje sie fale
wtoérne [3]. Wezesny powrdt fali odbitej wywoluje skok
ci$nienia w fazie péznoskurczowej (Rycina 3) [3], pro-
wadzac do postepujacego wzrostu ci$nienia skurczo-
wego, a zarazem spadku ci$nienia rozkurczowego, co
powoduje podwyzszenie ci$nienia tetna (Rycina 1) [1].
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Rycina 1. Srednie ci$nienie skurczowe i rozkurczowe w populacji amerykanskiej, u mezczyzn i kobiet w wieku
>18 lat, w zaleznosci od wieku, rasy i pochodzenia etnicznego. Dane z badania NHANES (National
Health And Nutrition Examination Survey) III [1]

SBP (systolic blood pressure, ci$nienie skurczowe), DBP (diastolic blood pressure, ci$nienie rozkurczowe)
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Izolowane nadci$nienie skurczowe

O ISH SBP>140 DBP <90 mmHg
= SDH SBP>140 DBP > 90 mmHg
™ DH SBP<140 DBP > 90 mmHg
;\? 100 .

2 80

g :

g 60 :

£ a0

5 |

<40 40-49 50-59 60-69 70-79 80+

Wiek (lata)
Rycina 2. Czesto$¢ wystepowania poszczeg6lnych
typow nadciénienia tetniczego
w zaleznosci od grupy wiekowej [2]
ISH (isolated systolic hypertension, izolowane nadci$nienie skur-
czowe), SDH (systolic-diastolic hypertension, nadci$nienie skurczo-
wo-rozkurczowe), IDH (isolated diastolic hypertension, izolowane

nadci$nienie rozkurczowe)
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Rycina 3. Szybsze rozchodzenie si¢ fali tgtna oraz jej
wsteczne odbicie od obwodowego fozyska
naczyniowego wywoluje u 0séb starszych
wczesny powro6t fali odbitej oraz skok

ci$nienia w fazie péznoskurczowej [3]

Badania wykazaly, Ze u chorych na izolowane
nadci$nienie skurczowe ogélna umieralno$¢ jest
dwukrotnie wieksza, niemal trzykrotnie wieksza jest
umieralnos¢ z przyczyn sercowo-naczyniowych oraz
zwigksza sie ryzyko zgondéw z przyczyn wiencowych
(Rycina 4) [4].

Skutecznosci terapii hipotensyjnej przy zastoso-
waniu walsartanu, hydrochlorotiazydu oraz amlody-
piny u starszych oséb z izolowanym nadci$nieniem
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skurczowym po$wiecone zostalo badanie o akronimie
Val-Syst [5].

Ryzyko zgonéw z przyczyn wiennicowych
w zaleznosci od wysokosci cisnienia tetniczego

Rycina 4. Ryzyko zgonoéw z przyczyn wiencowych
w zalezno$ci od wysokosci ci$nienia tetni-
czego wérdd populacji ponad 300 000 bia-
tych mezczyzn w wieku 35-57 lat, obser-
wowanych przez $rednio 12 miesiecy [4]
SBP (systolic blood pressure, ci$nienie skurczowe), DBP (diastolic

blood pressure, ci$nienie rozkurczowe)
Cel badania i rodzaj protokotu

Celem prospektywnego, randomizowanego,
z podwojnie §lepa proba, przeprowadzonego metoda
grup rownolegtych badania Val-Syst byta ocena lecze-
nia izolowanego nadcisnienia skurczowego walsar-
tanem lub amlodyping u starszych chorych w ocenie
ambulatoryjnej. Wyniki oparte byty na podstawie
calodobowego pomiaru ci$nienia tetniczego, wskaz-
nika trough/peak oraz wskaznika gladkosci krzywej
ci$nienia tetniczego [5].

Badana populacja i rodzaj zastosowanej
interwencji

Do badania wlaczono 164 chorych w wieku
60-80 lat, z warto$ciami ci$nienia skurczowego 160-
220 mmHg i rozkurczowego <80 mmHg.

Chorych zrandomizowano do grupy otrzymujacej
80 mg walsartanu (n=79) lub 5 mg amlodypiny (n=85)
dziennie. Badanie poprzedzone bylo 2-tygodniowym
okresem bez podawania lekéw hipotensyjnych. Jezeli
po 8 tygodniach leczenia nie uzyskano efektéw obni-
zenia SBP <140 mmHg, podwajano dawkowanie lekow.
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Rycina 5. Schemat badania Val-Syst [5]

SBP (systolic blood pressure, ci$nienie skurczowe)

Jezeli SBP po 16 tygodniach wynosito 2140 mmHg do
lekéw dodawano 12,5 mg hydrochlorotiazydu. Ocene
ci$nienia w pomiarze 24-godzinnym dokonywano po
okresie wstepnym bez lekdw i po zakonczeniu leczenia
[5]. Schemat badania przedstawiono na rycinie 5.

Wyniki badania

Grupy nie réznily sie w ocenie demograficznej
i klinicznej. Srednia wieku wynosita 69 lat. Srednie
wartoséci SBP 170 mmHg i DBP 84 mmHg. Cukrzyca
wystepowala u 13% chorych, za$ niewydolnos¢ nerek
u 5% chorych [5].

Srednie obnizenie SBP w ocenie 24-godzinnej
wynosito 13,4+13,4 mmHg w grupie walsartanu

SBP po 8 tygodniach > 140 mmHg

SBP po 16 tygodniach > 140 mmHg

A 4
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v
AMLODYPINA AMLODYPINA
10 mg 10
mg
+
HYDROCHLOROTIAZYD
12,5 mg

oraz 13,2+10,4 mmHg w grupie amlodypiny (p=NS)
(Rycina 6). Obnizenie wartosci ci$nienia rozkurczo-
wego wynosito 5,7£7,1 mmHg oraz 5,6+5,6 mmHg
odpowiednio w grupie walsartanu i amlodypiny
(p=NS). Nie odnotowano réznic w ocenie dobowej
dzien-noc oraz w stopniu redukcji ci$nienia na szczy-
cie maksymalnego dziatania leku (peak) i redukeji
ci$nienia tetniczego na koncu przerwy pomiedzy
poszczegdlnymi dawkami leku (trough). Wskaznik
trough/peak wyniost w grupie walsartanu 0,56, za$
w grupie amlodypiny 0,77 (p=NS) [5].

W grupie walsartanu obserwowano wigkszg
redukcje wartosci cisnienia w obserwacji dziennej
20,4x12,1 mmHg vs 16,6+9,7 mmHg w grupie amlo-
dypiny (p=0,02) (Rycina 6). W grupie walsartanu
obserwowano redukcje czynnosci serca szczegdlnie
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w pomiarze dziennym (p=0,002) oraz wzrost czyn-
noéci serca w grupie amlodypiny (p=0,008). Wskaznik
gladko$ci naczyn wyniost w grupie walsartanu i amlo-
dypiny odpowiednio: 1,7 i 1,58 (p=NS) [5].

Srednie obnizenie SBP w ocenie
24-godzinnej

Obnizenie SBP w obserwacji dziennej

W walsartan

20 [0 amlodypina

225

Rycina 6. Badanie Val-Syst - obnizenie ci$nienia
skurczowego w ocenie 24-godzinnej
($rednie) oraz w obserwacji dziennej
w grupie walsartanu oraz amlodypiny [5]
SBP (systolic blood pressure,
ci$nienie skurczowe)

Komentarz Autoréw

Badanie Val-Syst wykazalo, Ze zaréwno walsartan,
jak i amlodypina powodowaly poréwnywalne obni-

Pi$miennictwo

zenie wartosci ci$nienia w obserwacji 24-godzinne;j.
Jakkolwiek odpowiedz na leczenie w ciggu dnia byta
wieksza w grupie walsartanu [5].

Podstawowe grupy lekéw stosowane w przewle-
klej terapii nadci$nienia tetniczego u oséb w wieku
podesztym sg takie same, jak dla populacji miodszych.
Wrydaje sie jednak - na podstawie wynikéw duzych
badan klinicznych - ze szczeg6lnie przydatne w terapii
izolowanego nadcié$nienia skurczowego tak czestego
w tej grupie chorych sg antagonisci wapnia i diuretyki.

Skutecznos$¢ walsartanu w poréwnaniu z amlo-
dypina jest wiec tym bardziej istotna, ze pozwala nie
tylko na uzyskanie odpowiedniej redukcji ci$nienia
tetniczego, ale rowniez przynosi korzysci u chorych
ze wspOlistnieniem niewydolnosci serca [6], zmniejsza
ryzyko rozwoju cukrzycy [7] oraz korzystnie wptywa
na funkcje poznawcze [8].
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