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Zastosowanie indapamidu u pacjentéow w wieku podeszitym
i chorobami wspdtistniejgcymi. Przypadek i komentarz

The use of indapamide in elderly patients with comorbidities.
Case report and comment
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Streszczenie

Nadcis$nienie tetnicze jest czotowym problem epidemiologicznym w populacji 0s6b starszych. Zastosowanie
indapamidu (w postaci o przedtuzonym uwalnianiu, SR) u chorych w podesztym wieku skutecznie obniza
ci$nienie tetnicze jak réwniez wykazuje szereg korzysci pozahipotensyjnych. Leczenie indapamidem SR z mozli-
woscia dodania perindoprilu, istotnie wptywa na zmniejszenie czestosci wystepowania powiklan narzadowych
oraz ryzyka sercowo-naczyniowego, poprzez redukcje $miertelnoéci catkowitej, liczby udaréw moézgu i nowych
przypadkoéw niewydolnosci serca. Indapamid wchodzi w skiad leku zlozonego co wiaze sig z silniejszym efektem
hipotensyjnym oraz uproszczeniem schematu leczenia i poprawa wspolpracy pomiedzy pacjentem a lekarzem.
Geriatria 2019; 13: 191-198.
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Abstract

Hypertension is a leading epidemiological problem in the elderly population. The use of indapamide (sustained
release, SR) in elderly patients effectively reduces arterial pressure as well as shows a number of non-hypotensive
benefits. Therapy with indapamide SR with the alternative of adding perindopril significantly reduces the inci-
dence of organ damage and cardiovascular risk by reducing total mortality, stroke and new onset heart failure.
Indapamide as a part of a single-pill combination is associated with a stronger hypotensive effect, simplify the
treatment regimen and improve cooperation between the patient and the doctor. Geriatria 2019; 13: 191-198.
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Wprowadzenie peutycznych nalezy bra¢ pod uwage mnogoéé choréb

Nadciénienie tetnicze pozostaje jednym z najsil- towarzyszacych, jak réwniez negatywne skutki poli-
niejszych i najbardziej rozpowszechnionych czynnikéw pragmazji. Szczegolne miejsce w terapii nadcisnienia
ryzyka sercowo-naczyniowego (CV, cardiovascular) tetniczego wérdd chorych w podesztym wieku zajmuje

prowadzacym do licznych powiktan narzadowych, jesli diuretyk tiazydopodobny - indapamid.
nie jest odpowiednio leczone [1-3]. Co wiecej, wcigz
obserwowany jest wzrost zapadalno$ci na nadcisnienie Docelowe wartosci cisnienia tetniczego
tetnicze w Polsce, a jego wystepowanie istotnie koreluje w grupie pacjentéw w podesziym wieku

z wiekiem [4,5]. Gléwnym celem terapii nadci$nienia Wedtug najnowszych zalecen Polskiego
tetniczego jest zmniejszenie ryzyka powikltan CV. Wiek Towarzystwa Nadci$nienia Tetniczego (PTNT 2019),
metrykalny jest niekwestionowanym, niepoddajacym docelowe wartoéci ci$nienia tetniczego przy dobrej
sie modyfikacji czynnikiem ryzyka choréb CV [6]. tolerancji leczenia hipotensyjnego u pacjentow w wieku
Ponadto osoby w wieku podesztym to szczegolna grupa powyzej 65 roku zycia wynosza mniej niz 140/80
pacjentéw, narazona na wspotwystepowanie choréb mmHg i nie nizej niz 130/70 mmHg. U pacjentéw po
towarzyszacych i tym samym zwiekszone ryzyko 80. roku zycia zaleca si¢ jeszcze ostrozniejsze obnizanie

niepozadanych zdarzen CV. Przy wyborze opcji tera- skurczowego ci$nienia tetniczego (SBP, systolic blood
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pressure) do wartodci ponizej 150 mmHg [2,3]. Leki
moczopedne znajduja sie wirod 5 podstawowych grup
lekéw w terapii nadci$nienia tetniczego zalecanych
przez wytyczne PTNT wraz z inhibitorami konwer-
tazy angiotensyny (ACE-I, angiotensin-converting
enzyme inhibitors), antagonistami receptoréw
dla angiotensyny - zwanych potocznie sartanami
(ARB, angiotensin receptor blockers), antagonistami
kanaléw wapniowych i beta-adrenolitykami [2]. Jest
to grupa lekdéw czesto wybierana w leczeniu nadci-
$nienia tetniczego, a w jej sktad wchodzg preparaty
o zréznicowanych mechanizmach dziatania i efektach
terapeutycznych. Wchodzg w sktad terapii tréjleko-
wej jako niezbedny sktadnik u pacjentéw z opornym
nadci$nieniem tetniczym. Najwieksza popularno$cia
cieszg sie diuretyki tiazydowe i tiazydopodobne. Co
warto podkresli¢, majg szczeg6lne zastosowanie u 0sdb
w podesztym wieku, w izolowanym skurczowym nad-
ci$nieniu tetniczym i po przebytym udarze moézgu.
Diuretyki tiazydopodobne (indapamid, chlortalidon)
sa preferowane przez wytyczne PTNT dzieki udowod-
nionych w duzych badaniach klinicznych korzysciach
w prewencji ryzyka CV [2].

Indapamid — wlasciwosci

Indapamid jest zwigzkiem sulfonamidowym
zblizonym budowa chemiczng do diuretykéw tiazy-
dowych. Dzigki zastgpieniu pierécienia tiazydowego
pierécieniem metyloindolowym jest bardziej lipofilny
niz diuretyk tiazydowy, tym samym bardziej prze-
nika do tkanek. Indapamid wchlania si¢ z przewodu
pokarmowego po 0,5-1 godziny, wigze si¢ z biatkami
osocza w 70-80% i anhydrazg weglanowg czerwonych
krwinek. Interakcje z pokarmem majg niewielki wptyw
na parametry farmakokinetyczne. W przypadku
postaci o standardowym uwalnianiu maksymalne
stezenie indapamidu w surowicy jest osiagane po 2-2,5
godzinach, a okres pottrwania wynosi 14-18 godzin.
W przypadku postaci o powolnym uwalnianiu (SR)
tmay WYyDOsi 12 godzin, a czas pottrwania 14-24 godzin.
Indapamid wydalany jest w okoto 70% przez nerki,
pozostala czes¢, tj. 22% z zdlcia, gtéwnie w postaci
nieaktywnych metabolitow. Jedynie 5-7% leku jest
wydalane przez nerki w postaci niezmienionej [7].

Mechanizm dziatlania indapamidu
w nadcisnieniu tetniczym

Gloéwne dziatanie hipotensyjne indapamidu
opiera sie na zahamowaniu transportu sodu i chloru,
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oraz w mniejszym stopniu potasu i magnezu, w prok-
symalnym odcinku kanalika dystalnego nefronu.
W konsekwencji dochodzi do zwigkszenia objetosci
wydalanego moczu, tym samym zmniejszenia objeto$ci
osocza i plynu pozakomorkowego, jak i objetosci minu-
towej serca, nie prowadzac do odruchowej tachykardii.
Efekt hipotensyjny oparty na natriurezie jest gtdwnie
obecny w poczatkowym etapie przyjmowania leku.
Przy przewlektym przyjmowaniu preparatu dochodzi
do ostabiania tego efektu poprzez mechanizmy kom-
pensacyjne. Na tym etapie przewaza drugi mechanizm
dziatania hipotensyjnego wynikajacy z dodatkowej
czasteczki metyloindolowej, dzigki ktérej ma dzia-
tanie podobne do antagonisty wapnia. Indapamid
wywiera efekt wazodylatacyjny poprzez zmniejszenie
reaktywnosci naczyn na endogenne zwigzki zwezajace
naczynia, zmniejsza transport zewnatrzkomoérkowych
jonéw wapniowych przez btone komoérkows, wplywa
na jego uwalnianie z retikulum i wigze sie z kanatami
wapniowymi blony komorkowej [7, 8]. Reakcja hipo-
tensyjna na diuretyki tiazydowe w poszczegélnych
grupach chorych jest zréznicowana. Szczegdlnie pozy-
tywna reakcja hipotensyjna widoczna jest u pacjen-
tow, u ktorych nadci$nienie tetnicze wigze sie z malg
aktywnoscig reninowa osocza, jak w przypadku wielu
chorych w wieku podesztym [2].

Skutecznos$¢ hipotensyjna zostata potwierdzona
w wielu badaniach klinicznych. Wykazano, ze inda-
pamid wykazuje wiekszy i bardziej dlugotrwaly efekt
hipotensyjny w poréwnaniu z hydrochlorotiazydem
[9-11]. Badanie X-CELLENT (NatriliX SR versus
CandEsartan and amLodipine in the reduction of
systolic blood prEssure in hypertensive patienTs) odno-
towalo takg sama skuteczno$¢ hipotensyjng przy terapii
indapamidem SR w dawce 1,5 mg, kandesartanem 8 mg
iamlodyping 5 mg [12].

Aktualnie lek ten stosuje sie gléwnie w postaci
o przediuzonym uwalnianiu, co pozwala na stoso-
wanie mniejszej dawki leku (1,5 mg w poréwnaniu
do 2,5 mg preparatu o szybkim uwalnianiu), a prze-
ciwnadci$nieniowe dzialanie indapamidu utrzymuje
sie > 24 godziny od przyjecia dawki. Pozwala to na
stosowanie leku raz dziennie, a przez to korzystnie
wplywa na poprawe przestrzegania zalecen przez
pacjenta. Zmniejszone jest réwniez ryzyko wystapienia
hipokaliemii przy stosowaniu postaci SR [7,11].

Nalezy pamietaé, ze sila dzialania indapamidu
zalezy od przesaczania klebuszkowego (GFR, glo-
merular filtration rate), co ma szczegdlne znaczenie
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w populacji 0s6b starszych. Skuteczno$¢ leku spada
przy GFR ponizej 30 ml/min/1,73 m”® i wéwczas nie
powinien on by¢ stosowany [7].

Pozahipotensyjne dziatania indapamidu

Wraz z wiekiem dochodzi do dysfunkji srodblonka
iniekorzystnej przebudowy naczyn [9,10]. Zmiany dege-
neracyjne elementow sprezystych i miesni gtadkich pro-
wadza do rozwoju sztywnosci naczyn i w konsekwencji
zaburzen hemodynamicznych charakterystycznych dla
nadci$nienia tetniczego. Dochodzi do wzrostu skur-
czowego ci$nienia tetniczego (SBP, systolic blood pres-
sure), spadku rozkurczowego ci$nienia (DBP, diastolic
blood pressure) i przeptywu wienicowego oraz wzrostu
skurczowo-rozkurczowej amplitudy ci$nienia tetni-
czego - ci$nienia tetna. W wyniku wzrostu obcigzenia
nastepczego dochodzi do przerostu miesnia sercowego
i dalszego spadku przeptywu wiencowego i rozwoju
niewydolnosci serca [13,14]. W zaleceniach podkresla sie,
ze prewencja powikltan narzadowych nadcisnienia tet-
niczego wigze sie z dobrg kontrolg ci$nienia tetniczego.
Warto jednak przyjrzec si¢ dodatkowym wlasciwos$ciom
poszczegolnych grup lekéw w celu dobrania najkorzyst-
niejszego preparatu.

W badaniu LIVE (Left Ventricular Hypertrophy:
Indapamide vs. Enalapril) poréwnywano wplyw
indapamidu na przerost lewej komory w stosunku
do enalaprilu. Wykazano, ze indapamid SR w dawce
1,5 mg byl znacznie bardziej skuteczny w obnizaniu
wskaznika masy lewej komory niz enalapril w dawce
20 mg stosowany raz dziennie [15]. To samo potwier-
dzono w badaniu REASON (PREterax in regression of
Arterial Stiffness in a contrOlled double-bliNd), gdzie
potaczenie indapamidu z perindoprilem wykazato
korzystny efekt w zmniejszaniu przerostu migsnia
lewej komory [16]. W tym badaniu zaobserwowano
réwniez, ze indapamid w polaczeniu z perindoprilem
skuteczniej normalizowal SBP, amplitude ci$nienia
tetniczego i korzystniej wptywatl na funkcje naczyn
w poréwnaniu do atenololu, co moze korzystnie mody-
fikowa¢ rokowanie CV [16].

Co wazne, indapamid nie wptywa na filtracje
klebuszkowa i przeptyw krwi przez nerki. W bada-
niu NESTOR (Natrilix SR versus Enalapril Study in
hypertensive Type 2 diabetics with MircOalbuminuRia)
indapamid redukowal mikroalbuminuri¢ u pacjentow
znadci$nieniem tetniczym i cukrzyca typu 2 tak samo
skutecznie jak enalapril [17]. Narzadowoprotekcyjne
wladciwosci indapamidu zostaty rowniez potwier-
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dzone w badaniu PREMIER (PREterax in albuminuria
rEgRession), gdzie wykazano, ze indapamid poprawiat
parametry funkcji nerek w poréwnaniu do inhibitora
konwertazy angiotensyny [18].

Zaznacza si¢ rowniez wlasciwosci antyoksydacyjne
leku oraz wptyw na hamowanie agregacji ptytek krwi
19,20].

Dziatania niepozadane i interakcje
lekowe

Indapamid nalezy stosowac ostroznie z innymi
lekami powodujacymi hipokaliemie m.in. glikokor-
tykosteroidy, mineralokortykosteroidy, amofeterycyna
B, baklofen, leki przeczyszczajace. Nalezy pamietac,
ze hipokaliemia moze sprzyja¢ wystapieniu torsade de
pointes, w zwiazku z czym nie powinien by¢ podawany
z lekami sprzyjajacymi tej arytmii serca, jak réwniez
moze by¢ czynnikiem zwigkszajacym rozwdj dzialan
niepozadanych zwigzanych z przyjmowaniem digok-
syny. Aby unikng¢ efektéw ubocznych nalezy podczas
leczenia monitorowac stezenie potasu w surowicy.
Nalezy podkresli¢, ze ryzyko hipokaliemii nie jest tak
znaczne jak w przypadku stosowania klasycznych diu-
retykow tiazydowych lub diuretykéw petlowych [7,8].

Indapamid moze prowadzi¢ do zmniejszonego
wydalania wapnia przez nerki a réwnoczesne stoso-
wanie soli wapnia moze nasila¢ zjawisko hiperkalce-
mii. Zaobserwowano, ze przy dluzszym stosowaniu
indapamidu ryzyko hiperkalcemii jest mniejsze [7,8].

Indapamid zmniejsza wydalanie soli litu z orga-
nizmu, dlatego ich stosowanie powinno by¢ ostrozne
a stezenie litu regularnie oznaczane w surowicy.
Przyjmowanie neuroleptykow i tréjcyklicznych lekow
przeciwdepresyjnych moze nasila¢ efekt hipotensyjny
indapamidu i zwigkszaé ryzyko wystapienia hipotensji
ortostatycznej [7].

W przypadku stosowania hydrochlorotiazydu
obserwowano negatywny wplyw na gospodarke
lipidowa i weglowodanowa. W badaniach z dltugim
okresem obserwacji wykazano, ze to indapamid ma
korzystniejszy wpltyw na metabolizm lipidow i glu-
kozy w poréwnaniu do diuretykéw tiazydowych.
W mniejszym stopniu zwigksza stezenie cholesterolu
catkowitego i nie ma wplywu na stezenie trojglicery-
déw [11,21]. Ponadto, w badaniu NESTOR wykazano
neutralny wptyw indapamidu na stezenie lipidow
i glukozy u pacjentéw z cukrzyca typu 2 [17]. Lek ten
moze zwigkszac¢ stezenie kwasu moczowego, jednak,
wykazano, ze wzrost jest mniejszy w poréwnaniu do
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obserwowanego przy stosowaniu hydrochlorotiazydu zaobserwowano redukcje $miertelnosci catkowitej
[21]. Bioragc pod uwage wieksza neutralno$¢ meta- (0 21%), zgondéw z przyczyn sercowo-naczyniowych
boliczng indapamidu lek ten moze by¢ bezpiecznie (0 23%), a takze redukcje przypadkéw niewydolnosci
stosowany w populacji pacjentéw w podesztym wieku serca (0 64%). Ponadto udowodniono, Ze terapia inda-
réwniez z wspdlistniejacymi skladowymi zespotu pamidem jest bezpieczna i ma neutralne dziatanie
metabolicznego. metaboliczne. W czasie dwuletniej obserwacji nie
zaobserwowano réznic pomiedzy grupami w stezeniu
Dlaczego indapamid jest postrzegany potasu, kwasu moczowego, glukozy i kreatyniny [22].
jako najlepszy diuretyk wsroéd populaciji Kolejne badania wykazaty skutecznosé terapii
pacjentéw w wieku podesztym? indapamidem réwniez w prewencji wtérnej powiktan
Badanie HYVET (Hypertension in the Very naczyniowo-moézgowych. Badanie PATS (Post-stroke
Elderly Trial) zostalo zaprojektowane, aby odpowie- Antihypertensive Treatment Study) dowiodto, ze
dzie¢ na kluczowe pytania i rozwia¢ niepewno$¢ kli- u pacjentéw po przebytym udarze lub przemijajacym
niczng co do wzglednych korzysci i ryzyka stosowania ataku niedokrwiennym indapamid w dawce 2,5 mg
terapii hipotensyjnej u pacjentéw w podesztym wieku. w monoterapii przewyzszal placebo w zmniejszaniu
Do badania zostalo zrandomizowanych blisko 4 tysigce incydentéw sercowo-naczyniowych o 23% i redukcje
pacjentéw w wieku > 80 lat z nadci$nieniem tetniczym ponownego udaru zakonczonego i niezakonczonego
(SBP 160-199 mmHg i DBP 90-109 mmHg). Pacjenci zgonem o 29% [23]. W réznych badaniach wykazano
zostali przydzieleni do grupy przyjmujacej indapamid dalsze korzysci z dodania indapamidu do terapii per-
o przediuzonym uwalnianiu w dawce 1,5 mg lub do indoprilem w celu zapobiegania chorobom sercowo-
grupy otrzymujacej placebo. W przypadku nieosig- -naczyniowym. W badaniu PROGRESS (Perindopril
gniecia docelowych wartosci ci$nienia tetniczego pROtection aGainst Recurrent Stroke Study) udowod-
(SBP < 150 mmHg, a DPB < 80 mmHg) dodawano niono, ze polaczenie indapamidu z perindoprilem
perindopril (2 lub 4 mg) lub placebo. Pierwotnym celem istotnie zmniejsza ryzyko udaru mézgu o 28% [24].
badania byta redukcja udaréw moézgu zakonczonych W badaniu ADVANCE wykazano, ze stale polaczenie
iniezakonczonych zgonem. W grupie leczonej $rednie perindoprilu z indapamidem zmniejszato wzgledne
SBP zostalo zredukowane o 29,5 + 15 mmHg, a DBP ryzyko powiktan makro- i mikroangiopatii (tacznie
0 12,9 + 9,5 mmHg (w grupie placebo odpowiednio 0 9%), wszystkich zgonow (o 14%), zgonéw sercowo-
SBP 0 14,5 + 18,5 mmHg i DBP 0 6,8 + 10,5 mmHg). -naczyniowych (o 18%) oraz redukcje ryzyka wzgled-
Badanie zostalo zakoniczone przedwczesnie ze wzgledu nego rozwoju nefropatii (0 21%) u pacjentéw z cukrzyca
na zaobserwowane korzysci kliniczne. W grupie typu 2 [25].
otrzymujacej leczenie w stosunku do grupy placebo Korzystne efekty leczenia indapamidem zostaly
odnotowano istotng, 30-procentows, redukcje udarow podsumowane w tabelach I111.
zakonczonvch i niezakonczonvch zgonem. Ponadto

TabelaI. Korzysci z leczenia indapamidem w poréwnaniu z innymi tiazydowymi/tiazydopodobnymi lekami
moczopednymi
TableI.  Benefits of indapamide compared to other thiazide / thiazide-related diuretics

 Dtuzszy okres poéttrwania i czas dziatania w poréwnaniu z hydrochlorotiazydem

» Poprawa funkcji sréodbtonka i tetnic

« Zmniejszenie wskaznika masy lewej komory

* Poprawa funkcji nerek

» Rzadsze powodowanie hipokaliemii i hiponatremii

*  Minimalny wzrost poziomu kwasu moczowego w surowicy

= Minimalne ryzyko wystgpienia cukrzycy de novo (bez zmiany stezenia glukozy we krwi na czczo,
stezenia hemoglobiny glikowanej i insulinoopornosci)

= Minimalny wzrost stezenia cholesterolu, brak wptywu na stezenie tréjglicerydéow

* Mniejsze ryzyko udaru moézgu, Smiertelnosci z przyczyn sercowo-naczyniowych i niewydolnosci serca

» Korzystny efekt kliniczny w populacji najstarszych pacjentéw (po 80. roku zycia)
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Tabela II. Przeglad najwazniejszych badan klinicznych z zastosowaniem indapamidu

Table II.  Overview of the most important clinical trials with indapamide
NepE Korzysci z terapii indapamidem lub
ECEE Populacja Terapia skojarzenia indapamidu SR
z perindoprilem
ADVANCE |11 140 pacjentow Perindopril/indapamid zmniejszenie incydentéw mikro-
[25] z cukrzyca typu 2 4/1,25 mg i makronaczyniowych, w tym
vs. placebo zmniejszenie liczby zgonéw CV,
zmniejszenie czestosci
wystepowania mikroalbuminurii
PROGRESS |6 105 pacjentéw po Perindopril/indapamid zmniejszenie czestosci ponownego
[24] przebytym udarze mdézgu vs. placebo udaru moézgu o 28%
lub TIA
HYVET [22] | 3 845 pacjentow Indapamid SR redukcja ryzyka zgonu z jakiejkol-
z nadcisnieniem tetniczym | 1,25 mg jako lek wiek przyczyny (o 21%), ryzyka zgo-
powyzej 80. roku zycia z wyboru, z mozliwo- nu z powodu udaru moézgu (o 39%),
Scig dotgczenia per- ryzyka wystgpienia niewydolnosci
indoprilu serca (o 64%) i incydentu sercowo-
vs. placebo -naczyniowego (0 33%)
PATS [23] 5 665 pacjentow po Indapamid 2,5 mg zmniejszanie incydentéw sercowo-
przebytym udarze lub TIA |vs. placebo naczyniowych o 23% i redukcja
ponownego udaru zakonczonego
i niezakonczonego zgonem o 29%
X-CELLENT |1 758 pacjentéow z nadci- Indapamid SR wieksza selektywnos¢ w obnizaniu
[12] Snieniem tetniczym lub izo- | 1,25 mg lub SBP i ci$nienia tetna z tgcznym
lowanym skurczowym nad- | kandesartan 8 mg lub brakiem obnizania DBP niz inhibitor
cisnieniem tetniczym amlodipina mg konwertazy angiotensyny i bloker
kanatu wapniowego
REASON 457 pacjentéw Perindopril/indapamid wieksza skutecznos¢ w normalizacji
[16] z nadcisnieniem tetniczym | 0,625 mg SBP, regresja przerostu lewej
vs. atenolol 50 mg komory i sztywnosci naczyn
LIVE [15] 411 pacjentow Indapamid SR zmniejszenie wskaznika masy lewej
z nadcisnieniem tetniczym | 1,25 mg vs. enalapril komory
i wspotistniejgcym 20 mg
przerostem lewej komory
NESTOR 569 pacjentéw z cukrzycg |Indapamid SR porownywalna redukcja albuminurii
[17] typu 2, nadcisnieniem tet- | 1,25 mg vs. enalapril
niczym, mikroalbuminurig 10 mg
PREMIER 457 pacjentéw z cukrzycg | Perindopril/indpamid wieksza redukcja albuminurii
[18] typu 2 i nadcisnieniem 2/0,625 mg
tetniczym vs. enalapril

CV - sercowo-naczyniowe, DBP - rozkurczowe ci$nienie tetnicze, SBP — skurczowe ci$nienie tetnicze, SR - posta¢ o przedluzonym uwal-
nianiu, TIA - przemijajacy atak niedokrwienny

Przypadek kliniczny

82-letni mezczyzna z rozpoznawanym nadci$nie-
niem tetniczym zglosit sie do kardiologa z powodu
ztej kontroli ci$nienia tetniczego. W pomiarach
domowych wartosci skurczowego ci$nienia tetniczego -
siegaly powyzej 140 mmHg, maksymalnie 170 mmHg. -
Natomiast wartosci rozkurczowego ci$nienia tetni-
czego nie przekraczaty 75 mmHg. Ponadto pacjent -
skarzyl si¢ na okresowo wystepujace bole glowy,
szczegblnie w godzinach porannych. Z pozostatych -
istotnych wywiadéw chorobowych nalezy wymieni¢:
stan po niedokrwiennym udarze mézgu przed 5 laty,
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dyslipidemia, cukrzyca typu 2 leczona preparatem
doustnym, uprzedni nikotynizm 40 paczkolat.

Dotychczas stosowana farmakoterapia:
perindopril 4 mg 1 raz 1 tabletka na dobe (rano)
rosuwastatyna 20 mg 1 raz 1 tabletka na dobe
(wieczorem)
metformina 850 mg 2 razy 1 tabletka na dobe
(rano i wieczorem)
magnez 1 raz 1 tabletka na dobe (rano)
W gabinecie lekarskim w badaniu przedmiotowym
lekarz stwierdzil miarowa czynno$¢ serca 56/min,
ci$nienie tetnicze 165/70 mmHg.
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Badania laboratoryjne:

Parametr Wartos¢é Jednostki Norma
Hemoglobina 141 g/dl 14 — 18
Glukoza na czczo 89 mg/dL 65 — 99
Sod 145 mEq/L 136 — 145
Potas 4.4 mEq/L 3.5-51
Kreatynina 1,25 mg/dL 0.6 -1.3
eGFR 56 (ml/min/1,73 m?) =60
Mocznik 52 mg/dL 15—-48
AST 22 1U/L 15 —-37
ALT 24 1U/L 15 - 37
Cholesterol catkowity 152 mg/dL 120 — 200
Cholesterol frakcji LDL 65 mg/dL
Cholesterol frakcji HDL 56 mg/dL
Triglicerydy 178 mg/dL 50 — 150

Przed wizyta pacjent miat wykonane nastepujace
badania:
- EKG: rytm zatokowy miarowy 60/min, normo-
gram, wskaznik Sokolov-Lyon* 3,9 mV.
- ECHO serca: wskaznik masy lewej komory
126 g/m* BSA (przy normie dla mezczyzn <
115 g/m?), bez zaburzen kurczliwosci lewe;j
komory z frakcja wyrzutowa 60%, mala niedo-
mykalno$¢ mitralna i tréjdzielna
Pacjent zasygnalizowal, ze ma trudnoé¢ z prze-
strzeganiem zalecen i zdarza mu si¢ pomina¢ dawke
leku. Przy podejmowaniu decyzji terapeutycznych
lekarz wziagl pod uwage wiek pacjenta, izolowane
skurczowe nadcié$nienie tetnicze, historie¢ przebytego
udaru mozgu, przerost miesnia lewej komory, jak row-
niez ryzyko niedoci$nienia ortostatycznego. Ponadto
chcac uproscié schemat leczenia i poprawic¢ wspotprace
z pacjentem kardiolog zadecydowal o dotaczeniu do
terapii indapamid o przedtuzonym uwalnianiu w pre-
paracie ztozonym z perindoprilem. Ponadto pacjent
zostal pouczony o koniecznosci restrykeji sodu w diecie
i unikania niesteroidowych lekéw przeciwzapalnych.
Pod wptywem leczenia hipotensyjnego w kolejnych
tygodniach $rednie wartoéci skurczowego ci$nienia
tetniczego obnizyly sie do 140 mmHg.

Komentarz

Zgodnie z najnowszymi europejskimi (European
Society of Cardiology/European Society of Hypertension,
ESC/ESH 2018) oraz PTNT 2019 wytycznymi poste-
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powania w nadci$nieniu tetniczym osiaggniecie doce-
lowych wartosci ci$nienia tetniczego u wiekszosci
chorych wymaga zastosowania terapii skojarzo-
nej — najlepiej w postaci jednolekowych potaczen (SPC
- single pill combination). Pacjenci w wieku podesztym
to szczegolna grupa chorych. Z jednej strony jest to
grupa o podwyzszonym ryzyku sercowo-naczynio-
wym, ze wzgledu na wiek i choroby wspdlistniejace,
a rownoczesnie obarczona zwigkszonym ryzykiem
dziatan niepozadanych oraz interakcji lekowych.
Ponadto charakterystyczna dla wieku podesztego
sztywnos¢ naczyn jest przyczyna izolowanego nad-
ci$nienia tetniczego skurczowego. Nalezy réowniez
pamietaé o pojawiajacej sie z wiekiem dysfunkcji
uktadu autonomicznego, co przyczynia si¢ do wysta-
pienia m.in. zawrotéw glowy, upadkéw i w konsekwen-
cji niejednokrotnie powaznych konsekwencji oraz
obnizenia jako$ci zycia. Stad u pacjentéw po 80. roku
zycia zaleca sie ostrozniejsze obnizanie skurczowego
ci$nienia tetniczego do wartoéci ponizej 150 mmHg.
Dlatego szczegolnie w tej grupie chorych nalezy prze-
strzega¢ indywidualizacji terapii, dostosowujac ja do
ryzyka sercowo-naczyniowego i sytuacji klinicznej.
Wrytyczne podkreslajg, ze diuretyki tiazydopo-
dobne powinny by¢ preferowane u 0séb w podesztym
wieku, z izolowanym skurczowym nadci$nieniem
tetniczym jak rowniez u pacjentéw po przebytym
udarze moézgu. U pacjentéw po 80. roku zycia, tak
jak w przypadku przedstawionego pacjenta, udoku-
mentowane korzysci ptyna z terapii indapamidem.
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Wazng zaletg jest, Ze indapamid wchodzi w sktad
dostepnych terapii preparatami ztozonymi, co ma
szczegdlne zastosowanie w przypadku towarzyszacej
przewleklej chorobie nerek, cukrzycy lub u pacjentow
z objawowa niewydolnoscig serca. W Polsce dostepne
jest polaczenie z inhibitorem konwertazy angiotensyny
w terapii dwulekowej (perindopril + indapamid) oraz
antagonista kanatéw wapniowych w terapii tréjlekowej
(perindopril + indapamid + amlodipina). Mimo Zze
w populacji pacjentéw w wieku podesztym wysoka
popularnoscia cieszy sie hydrochlorotiazyd, ktéry
réwniez mozna stosowaé w terapii zfozonej, nie ma
jednak dowoddéw, ze monoterapia hydrochlorotia-
zydem zmniejsza $miertelno$¢ i zdarzenia sercowo-
-naczyniowe. Przedstawione powyzej opracowanie
dowodzi, ze indapamid wykazuje wigkszy i bardziej
diugotrwaly efekt hipotensyjny, niz klasyczne diuretyki
tiazydowe, przy mniejszej skfonnosci do wywotywania
hipokalemii. Ponadto do zalet indapamidu SR nalezy
wieksza neutralno$¢ metaboliczna i korzystny wptyw
na odwracanie nadci$nieniowej przebudowy migénia
sercowego. Rozstrzygajace watpliwosci dotyczacych
korzysci z leczenia nadci$nienia tetniczego w pode-
szlym wieku sa wyniki badania HYVET. Badanie
zakonczylo sie sukcesem wykazujac, ze leczenie inda-
pamidem o przedtuzonym uwalnianiu, z mozliwo$cia
dodania perindoprilu, istotnie wptywa na redukcje
$miertelno$ci catkowitej, liczby udaréw mozgu
i liczby nowych przypadkéw niewydolnosci serca.
Dodatkowym argumentem, ktéry moze wplywac na
preferencje indapamidu sg rozpowszechnione donie-
sienia dotyczace zwigckszonego ryzyka nowotwordw
skory, z wyjatkiem czerniaka, podczas przewleklej
terapii hydrochlorotiazydem. Taki zwigzek nie zostat
potwierdzony w przypadku stosowania indapamidu.
Biorac pod uwage korzy$ci zmniejszajace ryzyko
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sercowo-naczyniowe pacjentow, jak réwniez ryzyko
dziatan niepozadanych nalezy uzna¢ indapamid za
preferowany lek moczopedny w tej populacji chorych.

Podsumowanie

Indapamid jest diuretykiem tiazydopodobnym,
wykazujagcym szereg korzysci w terapii nadci$nienia
tetniczego w podesztym wieku. Jego dzialanie hipo-
tensyjne wynika z dwoch mechanizméw: natriurezy
i wazodylatacji, a efekt hipotensyjny trwa dtuzej i jest
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tiazydem. Indapamid wykazuje réwniez pozahipoten-
syjne korzy$ci: wptywa na redukcje mikroalbuminurii
u chorych na cukrzyce, zmniejsza wskaznik masy
lewej komory, hamuje agregacje ptytek krwi i stres
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indapamid ma mniejszy wpltyw na metabolizm glu-
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jak réwniez w potaczeniu z perindoprilem w popula-
cji pacjentéw w podeszlym wieku oraz po przebytym
udarze mozgu.
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