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Streszczenie

Nadcisnienie tetnicze jest najwazniejszym czynnikiem rozwoju chordb sercowo-naczyniowych oraz chorob nerek. Cze-
stos¢ wystgpowania nadcisnienia tetniczego u 0sob w wieku podesztym > 80. roku Zycia znaczqco wzrasta, stqd lecze-
nie hipotensyjne staje si¢ rosngcym problemem w codziennej praktyce geriatrycznej. Zastosowanie indapamidu (w postaci
o przedtuzonym uwalnianiu) w potqgczeniu z inhibitorem ACE u chorych w wieku podesztym jest skuteczne i powigzane
z obnizonym ryzykiem zgonu z powodu udaru, zgonu z innej przyczyny, a takze zmniejszeniem ryzyka niewydolnosci serca.
(Gerontol Pol 2017; 25; 140-142)
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Abstract

Arterial hypertension remains the most important risk factor for cardiovascular and renal diseases. In view of an incre-
asing prevalence with older age and an increasingly aging population, the treatment of elderly patients with arterial hy-
pertension will become increasingly important in daily practice. The hypertension treatment based on indapamide (susta-
ined release), with ACEI, in the very elderly is beneficial and is associated with reduced risks of death from stroke, death
from any cause and heart failure. (Gerontol Pol 2017; 25; 140-142)
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Nadcisnienie tetnicze to najistotniejszy czynnik ryzy- e gdy skurczowe ciSnienie t¢tnicze  wynosi
ka przedwczesnego zgonu na Swiecie. Obecnie szacuje > 160 mmHg,
sie, ze na $wiecie choruje blisko miliard oséb. Liczba * pozostawia do rozwazenia (przynajmniej u 0séb
pacjentéw chorujacych na nadcisnienie tetnicze w Pol- < 80. r.z.), gdy skurczowe cisnienie tgtnicze wyno-
sce jest wigksza o 2% obecnie niz 10 lat temu. Aktual- si 140-159 mmHg pod warunkiem, ze leczenie hi-
nie choruje okoto 32% dorostych Polakéw (10,5 min potensyjne jest dobrze tolerowane

0s6b, w tym 9,5 mIn w wieku 18-79 lat i prawie 1 mln  oraz utrzymywanie nastgpujacych wartosci cisnienia tet-
0s6b > 80. r.z.) [1]. Szacuje si¢, ze 3 mln Polakéw nie  niczego u oséb w wieku podesztym:

jest swiadomych, Ze chorujg na nadcisnienie tetnicze. * u0s6b powyzej 80. roku zycia w dobrym stanie ogdl-
Czestos¢ jego wystepowania zwigksza sie z wiekiem. nym z wyjsciowym cisnieniem skurczowym réwnym
Odsetek chorych na nadcisnienie tetnicze w wieku Iub wyzszym 160 mmHg — 140-150 mmHg,
emerytalnym jest wyzszy niz w populacji ogélnej i wy- * u 0s6b z zespolem stabosci oraz wielochorobowo-
nosi 58% [1]. Scig kazdorazowg indywidualizacje terapii w opar-
Leczenie nadcisnienia tetniczego w wieku podesziym ciu o tolerancje leczenia oraz inne schorzenia to-
odbiega istotnie od terapii os6b mtodszych. Europejskie warzyszace,
Towarzystwo Nadcisnienia Tetniczego (The European * u pacjentdéw osiggajacych 80. rok zycia nalezy roz-
Society of Hypertension — ESH) zaleca leczenie nadci- wazy¢ kontynuacj¢ dobrze tolerowanego leczenia
$nienia tetniczego [2]: hipotensyjnego.
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ZASTOSOWANIE TERAPII SKOJARZONEJ INDAPAMIDEM I LEKIEM Z GRUPY ACEL...

Leczenie nadcisnienia tetniczego u chorych w wieku
podesztym (> 65. r.z.) i bardzo podesztym (80 lat i wie-
cej) napotyka czgsto szereg trudnosci, ktére utrudniajg
uzyskanie docelowych wartosci cisnienia tetniczego [3].
Do najczesciej wymienianych zalicza sie:

* uposledzenie funkcji poznawczych,

¢ zaburzong pracg nerek,

¢ cukrzycg i zesp6t metaboliczny,

¢ uszkodzenia narzagdowe,

¢ zwiekszone spozycie soli i utrwalone nawyki diete-
tyczne,

¢ dziatania niepozadane lekéw,

¢ wtdrne nadcisnienie tetnicze,

¢ depresj¢ i1 zaburzenia snu,

* zespot obturacyjnego bezdechu sennego,

¢ dysfunkcje uktadu autonomicznego.

Przeprowadzone populacyjne badania u pacjentéw
w podesztym wieku otrzymujgcych leki hipotensyjne
z r6znych grup terapeutycznych nie wykazaly réznic
w skutecznosci lekdw hipotensyjnych w zaleznosci od
wieku. Jednak zgodnie z doswiadczeniem klinicznym,
przy braku szczegdlnych wskazan do indywidualizacji
terapii, jako leki I rzutu stosuje si¢ diuretyki tiazydo-
we/tiazydopodobne 1 dihydropirydynowych antagoni-
stow wapnia, ewentualne potaczenie tych dwoch lekow.
W badaniach pacjentéw z najczgstsza formg nadcisnie-
nia tetniczego w podesztym wieku, izolowanym nad-
cisnieniem skurczowym (ISH), stosowano najczesciej
diuretyki i antagonistow wapnia z mozliwoscig uzupet-
nienia lekiem blokujagcym uktad RAA, jak leki z grupy
inhibitoréw konwertazy angiotensyny (ACEI) [2].

U pacjentéw po 80. roku zycia dostgpne wyniki badan
(HYVET) wskazujg z kolei, ze terapi¢ powinno si¢ rozpo-
czyna¢ od dlugodziatajacego diuretyku tiazydopodobnego
(indapamidu), z ewentualnym dodaniem ACEI [4]. Ba-
danie HYVET (Hypertension in the Very Elderly Trial)
bylo pierwszym duzym programem klinicznym, w kt6-
rym oceniono korzysci ze stosowania lekéw hipotensyj-
nych u chorych na nadcisnienie t¢tnicze w wieku bardzo
podesztym. Do badania wigczono 3845 kobiet i m¢zczyzn
w wieku > 80 lat z wartosciami cisnienia tgtniczego skur-
czowego = 160 mmHg i rozkurczowego 90-109 mmHg
(kryterium to zmieniono w toku badania na < 110 mmHg,
tak by wigczy¢ do badania réwniez chorych z izolowa-
nym nadcisnieniem skurczowym). Chorych losowo przy-
dzielano do dwéch grup — w jednej leczenie rozpoczyna-
no od indapamidu (preparat o przedtuzonym uwalnianiu),
nastgpnie w razie nieosiggniecia docelowych wartosci
cisnienia tetniczego dotgczano inhibitor ACE; w drugiej
grupie chorzy otrzymywali placebo.

Gtéwnym, zlozonym punktem korficowym badania
byt udar mézgu zakoniczony lub niezakoniczony zgo-
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nem. Ryzyko wystapienia gléwnego punktu koricowego
zmniejszylto si¢ 0 30% w grupie otrzymujgcej leki hipo-
tensyjne, w poréwnaniu z grupg otrzymujacg placebo.
Stwierdzono istotne zmniejszenie czgstosci zgondw z ja-
kiejkolwiek przyczyny (o 20%), udaru mézgu zakorniczo-
nego zgonem (0 39%), zdarzen zwigzanych z niewydol-
noscig serca zakonczonych i niezakoriczonych zgonem
(0 64%) i zdarzen sercowo-naczyniowych ocenianych
tacznie (0 33%).

Kolejnym interesujgcym wnioskiem wyciggnigtym
z wynikéw badania HYVET jest wplyw leczenia na
czynnosci poznawcze. W grupie otrzymujacej leczenie
hipotensyjne, w poréwnaniu z grupg otrzymujgcg place-
bo, stwierdzono podobne ryzyko wystgpowania otepie-
nia. W przeprowadzonej przez autorOw badania meta-
analizie obejmujgcej badanie HYVET i 3 inne badania
(PROGRESS, Syst-Eur i SHEP) wykazano, ze leczenie
hipotensyjne, w poréwnaniu ze stosowaniem placebo,
wigze si¢ ze zmniejszeniem czgstosci wystgpowania ote-
pienia o 13% [5].

Poniewaz obserwacja kliniczna w badaniu HYVET
nie przekraczala dwdch lat, ciekawym uzupetnieniem
badania HYVET staje si¢ badanie Becketta i wsp6ipra-
cownikéw [6]. Udzialt w tym badaniu wzigto 1712 cho-
rych, ktérzy ukoniczyli zasadniczg czgs¢ badania HY-
VET i w momencie zakonczenia udzialu przyjmowali
nadal leczenie hipotensyjne lub placebo w podwdjnie
Slepej prébie. U wszystkich chorych wiaczonych do
dalszej obserwacji — niezaleznie od tego czy dotychczas
otrzymywali leki hipotensyjne, czy placebo — zastgpio-
no przyjmowane leki/placebo indapamidem (preparat
o przediuzonym uwalnianiu), a nastgpnie w razie ko-
niecznosci dotgczano inhibitor ACE.

Nie stwierdzono réznicy w czgstosci wystgpowania
gléwnego punktu koricowego (zakoriczony i nieza-
koniczony zgonem udar mézgu) w trakcie przediuzonej
obserwacji pomigdzy chorymi, ktérzy w zasadniczym
okresie badania HYVET otrzymywali leczenie hipo-
tensyjne lub placebo. Nie stwierdzono rowniez réznic
w czgstosci wystepowania zdarzen zwigzanych z nie-
wydolnoscig serca i w czestosci wystepowania zdarzen
sercowo-naczyniowych. Wykazano mniejsze ryzyko
zgonu z jakiejkolwiek przyczyny i zgonu z powodu cho-
réb uktadu sercowo-naczyniowych u chorych otrzymu-
jacych w zasadniczym okresie badania HY VET leczenie
hipotensyjne, w poréwnaniu z chorymi otrzymujacymi
placebo, odpowiednio 0 52% i 81%. Wyniki te potwier-
dzaja 1 uzupelniaja dane otrzymane z wczesniejszej pro-
by klinicznej HYVET. Ograniczeniem obydwu badafi
jest jednak fakt, ze w populacji oséb badanych uwzgled-
niono osoby, ktére ,,nie byly bardzo obciazone choro-
bami wspotistniejgcymi”, co sprawia, ze ekstrapolacja
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wynikéw tych badan w stosunku do wszystkich chorych
powyzej 80. roku zycia powinna by¢ ostrozna.

Kolejnym aspektem leczenia chorych z nadcisnieniem
tetniczym jest problem pacjentéw obcigzonych dodatko-
wo cukrzycg typu 2. Prawidlowa kontrola cisnienia tgtni-
czego jest gtéwnym czynnikiem wplywajacym na spadek
mikroalbuminurii u pacjentéw w wieku podesztym z cu-
krzycg typu 2. Mikroalbuminuria jest silnym i wcze-
snym predyktorem rozwoju cukrzycowej choroby nerek,
a takze samodzielnie zwigksza ryzyko zachorowalnosci
1 Smiertelnosci z powodu choréb sercowo- naczyniowych.
W przeprowadzonym badaniu NESTOR wsréd 187 pa-
cjentéw > 65. roku zycia leczonych z powodu nadcisnie-
nia tetniczego i cukrzycy oceniano skutecznos¢ indapami-
du w postaci o przedluzonym uwalnianiu oraz enalaprylu
[7]. Wsréd badanych oséb 95 pacjentéw otrzymywato
indapamid SR w dawce 1,5 mg, a 92 pacjentéw otrzy-
mywato enalapryl w dawce 10 mg. O ile wymagata tego
sytuacja kliniczna, czg$¢ pacjentéw przyjmowata amlo-
dyping i/lub atenolol. Mikroalbuminuria (oceniana w sto-
sunku do aktualnego stg¢zenia kreatyniny) zmniejszyla
sie 0 46% w grupie pacjentow przyjmujacych indapamid
SR i 0 47% w grupie chorych przyjmujacych enalapryl.
Srednie cisnienie tetnicze ulegto obnizeniu o 18% dla pa-
cjentéw przyjmujacych diuretyk i o 15% dla pacjentéw
przyjmujacych inhibitor konwertazy angiotensyny. Oby-
dwie grupy chorych dobrze tolerowaly leczenie i nie ob-
serwowano wplywu terapii na profil glikemii oraz profil
lipidowy badanych. Indapamid wykazywat poréwnywal-
ng z enalaprylem skutecznos¢ w redukowaniu mikroalbu-
minurii oraz ci$nienia t¢tniczego u pacjentow leczonych z
powodu cukrzycy typu 2, co nalezy uwzgledni¢ w terapii
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hipotensyjnej u 0séb w wieku podeszlym z uwagi na zale-
cenia stosowania diuretyku tiazydowego, jako leku pierw-
szego wyboru u tych chorych.

Potaczenie leku z grupy ACEI z diuretykiem tiazydo-
podobnym, jak indapamid okazalo si¢ korzystne u pa-
cjentéw z cukrzycg typu 2. W badaniu ADVANCE
wzieto udziat tacznie 11 140 pacjentéw z cukrzycg typu
2 oraz nadcisnieniem. W grupie chorych leczonych
indapamidem oraz inhibitorem ACE, w poréwnaniu
z chorymi otrzymujacymi placebo, obserwowano istot-
ne statystycznie ograniczenie rozwoju mikroalbuminurii
0 21%, zmniejszenie makroalbuminurii do mikro- lub
normoalbuminurii o 16% oraz zmniejszenie ryzyka nasi-
lenia nefropatii 0 24%. Giéwny punkt koficowy badania,
jakim byly epizody makro- i mikronagiopatyczne zostat
zredukowany o 9% w grupie badanej. Odnotowano row-
niez istotne zmniejszenie czestosci wystgpienia powi-
ktari nerkowych [8].

Biorac pod uwage powyzsze dane kliniczne korzyst-
nym rozwigzaniem w terapii osob starszych z nadci-
Snieniem tgtniczym moze by¢ potaczenie dwoch lekow
o 6znym mechanizmie dziatania, jak inhibitor ACE i in-
dapamid. Nalezy podkresli¢ jednak, ze leczenie hipoten-
syjne u tych chorych wymaga uwzglednienia odrgbnosci
patofizjologicznych wieku podesztego i bardzo pode-
szlego i towarzyszacych im zmian oraz choréb wspétist-
niejacych
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