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Nadciśnienie u młodych dorosłych mężczyzn  
— jak je optymalnie leczyć?

Krystyna Widecka

Klinika Hipertensjologii i Chorób Wewnętrznych Pomorskiego Uniwersytetu Medycznego w Szczecinie

Streszczenie

Nadciśnienie tętnicze jest chorobą cywilizacyjną, której częstość rośnie wraz z wiekiem. W ostatnich latach obserwuje 
się coraz większe rozpowszechnienie nadciśnienia samoistnego wśród młodych dorosłych. 
Nadciśnienie tętnicze u młodych chorych jest zaburzeniem hemodynamicznym, które we wczesnej fazie charak-
teryzuje się dużą pojemnością wyrzutową i prawidłowym oporem obwodowym, natomiast w bardziej utrwalonej 
fazie choroby obserwuje się prawidłową lub zmniejszoną pojemność minutową oraz zwiększony całkowity opór 
obwodowy. 
W postępowaniu diagnostycznym istotne znaczenie mają badania laboratoryjne, ponieważ umożliwiają ocenę ryzyka 
sercowo-naczyniowego, powikłań narządowych oraz rozpoznanie wtórnych postaci nadciśnienia tętniczego. 
Z uwagi na brak dużych wieloośrodkowych badań klinicznych decyzja o leczeniu farmakologicznym młodych cho-
rych podejmowana jest głównie na podstawie opinii ekspertów i doświadczeń własnych. 
Należy mieć świadomość, że celem krótkoterminowym u takich pacjentów nie jest zapobieganie incydentom ser-
cowo-naczyniowym i zgonom z ich powodu, ponieważ są one mało prawdopodobne. Właściwym celem leczenia 
hipotensyjnego u młodych chorych powinno być zapobieganie postępowi nadciśnienia tętniczego i wystąpieniu lub 
progresji subklinicznych uszkodzeń narządowych, które ostatecznie prowadzą do jawnej choroby sercowo-naczynio-
wej i śmierci. 
Przeprowadzone metaanalizy jednoznacznie wskazują, że skuteczne obniżenie ciśnienia tętniczego nie może być 
jedynym celem terapii. Leczenie hipotensyjne powinno poprawić jakość życia, wywierać korzystny wpływ na za-
burzenia hemodynamiczne, metaboliczne i prowadzić do regresji wtórnych do nadciśnienia zmian narządowych, co 
w przyszłości spowoduje zmniejszenie chorobowości i śmiertelności w tej grupie chorych.
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Epidemiologia 
Nadciśnienie tętnicze (AH, arterial hypertension) 

jest chorobą cywilizacyjną, której częstość rośnie wraz 
z wiekiem [1, 2]. W ostatnich latach obserwuje się 
coraz większe rozpowszechnienie nadciśnienia sa-
moistnego wśród osób dorosłych w młodym wieku. 

Badania epidemiologiczne, przeprowadzone w Euro-
pie i w Stanach Zjednoczonych, w grupie wiekowej 
35–44 lata wykazały, że częstość AH w tej populacji 
jest większa w Europie (27%) niż w USA (14%) [3]. 
Stwierdzono, że grupę młodych dorosłych charaktery-
zuje najbardziej wyrażone względne zwiększenie (na-
wet o 41%) częstości występowania tej choroby [4]. 
W polskim badaniu epidemiologicznym o akronimie 
NATPOL III PLUS (Nadciśnienie Tętnicze w Polsce  
Plus Zaburzenia Lipidowe i Cukrzyca) wyodrębniono 
populację osób w wieku 18–39 lat. Częstość nadciś-
nienia w tej grupie wiekowej była istotnie większa u męż-
czyzn (11%) w porównaniu z kobietami (3,4%) [5].  
W innym polskim badaniu epidemiologicznym, 
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o akronimie WOBASZ (Wieloośrodkowe Ogólno-
polskie Badanie Stanu Zdrowia Ludności), w grupie 
wiekowej 20–34 lata częstość nadciśnienia u kobiet 
wynosiła 2%, a u mężczyzn — 15%, natomiast w gru-
pie wiekowej 35–44 lata u kobiet — 9%, a u mężczyzn 
— 25% [6]. 

Odrębności patofizjologiczne
Hemodynamika ciśnienia tętniczego

Nadciśnienie tętnicze u młodych chorych jest zabu-
rzeniem hemodynamicznym, które we wczesnej fazie 
charakteryzuje się dużą pojemnością wyrzutową i pra-
widłowym oporem obwodowym, natomiast w bardziej 
utrwalonej fazie choroby obserwuje się prawidłową 
lub zmniejszoną pojemność minutową (CO, cardiac 
output) oraz zwiększony całkowity opór obwodowy 
(TPR, total peripherial resistance). W AH wczesnym 
objawem zaburzeń czynności serca jest zmiana objęto-
ści wyrzutowej (SV, stroke volume), zwłaszcza w czasie 
wysiłku fizycznego. 

Wyniki wielu badań wykazują, że u większości mło-
dych pacjentów z AH występuje krążenie hiperkine-
tyczne, wyrażone zwiększoną częstotliwością rytmu 
serca (HR, heart rate) i zwiększonym rzutem serca oraz 
zwiększonym przepływem krwi w obrębie przedramie-
nia [7, 8]. 

Powszechnie przyjmuje się, że ważniejszym czyn-
nikiem ryzyka sercowo-naczyniowego u osób przed 
50. rokiem życia jest wartość ciśnienia rozkurczowego 
(DBP, diastolic blood pressure), podczas gdy u osób po 
50. roku życia — wartość ciśnienia skurczowego (SBP, 
systolic blood pressure) [9]. 

 Wartość DBP u młodych pacjentów zależy głównie 
od TPR i dlatego niskie DBP wskazuje na niski opór 
obwodowy. Ponadto u młodszych pacjentów z krąże-
niem hiperkinetycznym DBP jest bardziej stabilne niż 
SBP i lepiej odzwierciedla ryzyko sercowo-naczyniowe 
[10–13]. U osób starszych niskie DBP wynika z dużej 
sztywności naczyń tętniczych, która jest przejawem bar-
dziej procesu starzenia się tętnic niż niskiego TPR [1, 2]. 

Izolowane nadciśnienie rozkurczowe
Najczęstszą postacią nadciśnienia u młodych jest 

izolowane nadciśnienie rozkurczowe (IDH, isolated 
diastolic hypertension). W ostatnio opublikowanym 
piśmiennictwie sugeruje się, że hemodynamika IDH 
jest niejednorodna. Wykazano istnienie odmiennych 
fenotypów hemodynamicznych u młodych chorych 
z IDH. Z jednej strony potwierdzono już wcześniej 
publikowane informacje, że większość młodych z IDH 
wykazuje tzw. fenotyp wazotoniczny, co oznacza niski 
CO z wysokim TPR, ale z drugiej strony ujawniono 

mniej znane mechanizmy rozwoju IDH dotyczące „fe-
notypu hiperkinetycznego” zależnego od zwiększonej 
SV serca [14, 15]. U 37% osób z kohorty młodych pa-
cjentów z nadciśnieniem granicznym opisano fenotyp 
hiperkinetycznego krążenia ze zwiększonym HR, SV 
i zwiększonym stężeniem noradrenaliny [16]. 

Etiologia 
Urodzeniowa masa ciała

Opierając się na wynikach badań populacyjnych, 
wykazano ścisłą zależność między niską masą urodze-
niową a zapadalnością na choroby układu krążenia 
w wieku dorosłym. Przedstawiono hipotezę, że mała 
masa urodzeniowa i niedożywienie wewnątrzmaciczne, 
poprzez powodowanie stresu metabolicznego i hiper-
kortyzolemii płodowej, indukują późniejszy rozwój 
AH i jego powikłań [17]. Kolejna teoria zakłada udział 
wrodzonej, mniejszej liczby nefronów w późniejszym 
rozwoju nadciśnienia i przewlekłej choroby nerek. Po-
nieważ u człowieka nefrony powstają tylko do 36. ty-
godnia ciąży, związek między mniejszą liczbą nefronów 
a wcześniactwem i rozwojem AH w tej grupie osób 
wydaje się prawdopodobny [18]. Dokładniejsze anali-
zy porównujące wpływ wielu czynników dowiodły, że 
wcześniactwo i dystrofia wewnątrzmaciczna tylko czę-
ściowo tłumaczą przyszłe ryzyko sercowo-naczyniowe 
i ryzyko rozwoju nadciśnienia samoistnego. Okazało 
się, że istotne znaczenie ma także szybki wzrost masy 
ciała w pierwszych 5 latach życia, co obserwuje się 
głównie u wcześniaków [19].

Obciążenie rodzinne
W długoletnich badaniach populacyjnych przepro-

wadzonych u dzieci i młodzieży wykazano, że ciśnie-
nie tętnicze (BP, blood pressure) rodziców jest silnym 
czynnikiem determinującym ciśnienie ich potom- 
ków [20]. Obciążenie rodzinne nadciśnieniem samo-
istnym zakłada wpływ co najmniej dwóch czynników: 
genetycznego i środowiskowego, związanego ze stylem 
życia i z narażeniem na niekorzystne czynniki socjo-
ekonomiczne [21, 22]. 

Otyłość
Ważnym parametrem antropometrycznym u osób 

w młodym wieku, w dużym stopniu determinującym 
wysokość BP, jest masa ciała [23]. Z analizy danych 
uzyskanych w badaniu NHANES (National Health 
and Nutrition Examination Survey), przeprowadzanym 
w Stanach Zjednoczonych, wynika, że istotne zwięk-
szenie średnich wartości SBP i DBP u dzieci i mło-
dzieży korelowało istotnie ze zwiększeniem wskaźnika 
masy ciała (BMI, body mass index) [4]. 
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 Polskie badania epidemiologiczne wykazały ści-
sły związek częstości zespołu metabolicznego z wie-
kiem badanych. W badaniu WOBASZ stwierdzono 
zespół metaboliczny u 10% mężczyzn oraz u 4% ko-
biet w wieku 20–39 lat oraz u 28% mężczyzn i 24% 
kobiet w wieku 40–59 lat. Najczęstszymi składowymi 
zespołu metabolicznego były: AH, otyłość brzuszna 
oraz zwiększone stężenie triglicerydów [6].

W populacji pacjentów z otyłością trzewną, oprócz 
zaburzonego profilu lipidowego, węglowodanowego 
oraz AH, stwierdza się także zaburzenia mikrokrążenia 
oraz przerost mięśnia sercowego i zwiększone ryzyko 
powikłań sercowo-naczyniowych [24–27]. Trzewna 
tkanka tłuszczowa wykazuje aktywność hormonalną 
i metaboliczną, co wynika z jej specyficznego una-
czynienia przez system żyły wrotnej, większej liczby 
receptorów b-adrenergicznych, większej wrażliwości 
na aminy katecholowe oraz mniejszej na lipogene-
tyczne działanie insuliny. Tkanka tłuszczowa jest na-
rządem hormonalnie czynnym, wytwarzającym szereg 
substancji biologicznie aktywnych, takich jak leptyna, 
adiponektyna, angiotensynogen, TNF-a oraz szereg 
innych cytokin prozapalnych i promiażdżycowych, 
spełniających ważną funkcję w regulacji BP i gospo-
darki węglowodanowo-lipidowej. Jednym z czynników 
hormonalnych niekorzystnego oddziaływania tkanki 
tłuszczowej trzewnej jest obecność izoformy 1 11b-de-
hydrogenazy steroidowej, enzymu katalizującego reak-
cję konwersji nieaktywnego kortyzonu do aktywnego 
kortyzolu [23]. 

Stres
Związek między występowaniem AH a stanem 

emocjonalnym pacjenta jest powszechnie znany. Naj-
częstszą niekardiologiczną przyczyną zgłaszania się do 
lekarza młodych dorosłych pacjentów są napady lęku, 
którym towarzyszy nagły niepokój, uczucie kołatania 
serca, podwyższone BP. Większość dotychczasowych 
badań potwierdziła udział zwiększonej aktywacji ukła-
du współczulnego w patogenezie AH [28–31]. Uważa 
się, że układ współczulny może być ogniwem łączącym 
stres psychiczny z występowaniem AH. Reakcja na 
stres może być uwarunkowana genetycznie i wiąże 
się z określonym typem osobowości, który cechuje 
się tłumioną wrogością powodującą zwiększenie ak-
tywności współczulnej. W piśmiennictwie sugeruje 
się, że bodziec stresowy zwiększa stężenie adrenaliny 
we krwi i pobudza presynaptyczne receptory b do  
wydzielania noradrenaliny [28]. Jednym z najlepiej 
zbadanych modeli przewlekłego stresu jest naraże-
nie na obciążające bodźce związane z pracą zawo-
dową. Wykazano, że u osób narażonych na stres 
w miejscu pracy istotnie wzrasta ryzyko rozwoju AH. 

W ciągu trzyletniej obserwacji stwierdzono wzrost SBP  
o 11,7 mm Hg w porównaniu z osobami bez takiego 
obciążenia. U badanych wykazano również zwiększenie 
częstości występowania przerostu lewej komory (LVH, 
left ventricular hypertrophy). U mężczyzn narażonych 
na stres w czasie pracy, u których BP oceniano na pod-
stawie całodobowej rejestracji, stwierdzono większe 
wartości BP nie tylko w pracy, ale także w domu [29]. 
Stres związany z pracą nabiera szczególnego znaczenia 
w warunkach współczesnego życia i często bezwzględ-
nego współzawodnictwa, coraz większych wymagań 
dotyczących doskonalenia, braku stabilizacji i ryzyka 
utraty pracy. 

W amerykańskich badaniach wykazano, że w gru-
pie wiekowej 25–44 lata objawy lęku i depresji często 
wiązały się z AH. W piśmiennictwie odnotowuje się 
coraz większe zainteresowanie wpływem stresu na 
stan zdrowia oraz poszukiwanie wspólnych mecha-
nizmów łączących etiologię zaburzeń lękowych oraz 
AH [30, 31]. W ramach badania prospektywnego 
CARDIA (Coronary Artery Risk Development in Young 
Adults) obserwowano 3308 osób w wieku 18–30 lat 
z 4 aglomeracji miejskich USA. Po 5 latach częstość 
AH wynosiła u badanych 13,6%, a po 15 latach — 
15%. Co ciekawe, głównym czynnikiem korelującym 
z nadciśnieniem u młodych pacjentów był nie po-
ziom lęku czy nasilenie depresji, ale poczucie presji  
czasu, niecierpliwość i uczucie wrogości. Z badań tych 
wynika, że ryzyko AH wiąże się bardziej z profilem 
osobowości i brakiem umiejętności radzenia  sobie 
z emocjami niż z objawami lęku czy depresji [32].  
Podkreśla się, że w zaburzeniach lękowych istotnym 
mechanizmem wspólnym z AH jest zwiększenie ak-
tywności osi podwzgórzowo-przysadkowo-nadner-
czowej z następowym zwiększeniem aktywności kor-
tyzolu [29]. 

Aktywacja układu  
renina–angiotensyna–aldosteron

U normotensyjnego potomstwa osób z AH stwier-
dzono zmniejszenie przepływu nerkowego, co w kon-
sekwencji prowadzi to do aktywacji układu renina–an-
giotensyna–aldosteron (RAA) [17, 18]. Uważa się, że 
niska masa urodzeniowa oraz związane z nią zmniejsze-
nie powierzchni filtracyjnej (mniejsza liczba kłębków 
nerkowych) predysponuje do wystąpienia AH [18].  
Inna, niezwykle ciekawa hipoteza dotyczy „hetero-
geniczności kłębków nerkowych”. Zakłada ona, iż 
część kłębków nerkowych, na skutek niedokrwienia,  
ma zwiększone wydzielanie reniny, co prowadzi 
do wzrostu oporu nerkowego i w konsekwencji do 
zmniejszenia wydalania sodu przez pozostałe kłębki 
nerkowe [33–35].
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Wstępna ocena chorego  
i wskazówki diagnostyczne

Badanie podmiotowe 
Należy pamiętać, że wystąpienie u osoby w młodym 

wieku AH, zwłaszcza o ciężkim przebiegu, powinno 
nasuwać podejrzenie jego wtórnego charakteru. Roz-
poznanie nadciśnienia samoistnego polega na wyklu-
czeniu jego wtórnych postaci. 

Wywiad chorobowy powinien uwzględniać tryb 
życia, charakter i przebieg pracy zawodowej, sto-
pień aktywności fizycznej oraz nawyków chorego 
z uwzględnieniem stosowanych używek (papierosy, 
alkohol, narkotyki). U kobiet konieczne jest ustalenie 
ewentualnego związku nadciśnienia ze stosowaniem 
doustnych środków antykoncepcyjnych. W badaniu 
podmiotowym u młodych dorosłych nie może zabrak-
nąć wywiadu rodzinnego w kierunku AH oraz ustale-
nia występowania przedwczesnych zgonów z przyczyn 
sercowo-naczyniowych [36, 37]. 

Badanie przedmiotowe
U większości chorych na niepowikłane AH badanie 

przedmiotowe nie ujawnia istotnych odchyleń poza 
podwyższonym BP. Odchylenia w badaniu przedmio-
towym są typowe dla nadciśnienia wtórego. U chorych 
na nadciśnienie uwarunkowane nadmiarem kortyzolu 
można stwierdzić zmiany zanikowe w obrębie skó-
ry, czerwone rozstępy, nadmierne owłosienie, trądzik 
i skłonność do siniaczeń. Dla tej postaci nadciśnienia 
wtórnego typowa jest charakterystyczna otyłość cen-
tralna ze szczupłymi kończynami górnymi i dolnymi 
oraz „księżycowatą twarzą” i „bawolim karkiem”.

U chorych z guzem chromochłonnym współist-
niejącym z nerwiakowłókniakowatością stwierdza się 
brunatne plamy na skórze i nerwiakowłókniaki. 

Istotne znaczenie ma ocena tętna i osłuchiwanie 
tętnic. Asymetria tętna na tętnicach kończyn górnych, 
zwłaszcza u młodych kobiet, nasuwa podejrzenie nie-
swoistego zapalenia tętnic. Słabe wypełnienie lub brak 
tętna na tętnicach udowych budzi podejrzenie koark-
tacji aorty. Ważnym elementem badania jest ocena tęt-
nic szyjnych, ponieważ ich zwężenie u osób młodych 
sugeruje dysplazję włóknisto-mięśniową. Stwierdzenie 
w nadbrzuszu szmeru naczyniowego wskazuje na zwę-
żenie tętnicy lub tętnic nerkowych [36, 37]. 

Liczba danych dotyczących odrębności dokonywa-
nia pomiarów i klasyfikacji wysokości BP u młodych 
dorosłych jest obecnie ograniczona. Dlatego w tej gru-
pie wiekowej stosuje się te same kryteria, co w popu-
lacji ogólnej. 

Do uznanych metod pomiaru ciśnienia należą:
•	 kliniczne pomiary BP (tradycyjne, pomiary gabi-

netowe),
•	 samodzielne pomiary BP (pomiary domowe),

•	 całodobowa rejestracja ciśnienia tętniczego 
(ABPM, ambulatory blood pressure monitoring) 
[36–38].

Coraz więcej zwolenników znajdują pomiary przy 
użyciu zautomatyzowanych technik umożliwiających 
ocenę profilu zmian ciśnienia poza warunkami kli-
nicznymi. 

Do takich technik należy ABPM, które coraz czę-
ściej uznaje się za niezastąpione w rozpoznawaniu i le-
czeniu nadciśnienia. U młodych dorosłych pomiar BP 
może powodować nadmierną reakcję stresową, która 
u większości osób ma charakter chwilowy. Zazwyczaj 
obserwuje się ją u osób, u których następuje większy 
wzrost BP pod wpływem stresu psychicznego. Wykry-
cie tzw. AH białego fartucha jest niezmiernie ważne 
dla podjęcia właściwych decyzji terapeutycznych. Aby 
postawić właściwą diagnozę i podjąć odpowiednie de-
cyzje terapeutyczne w powyższych sytuacjach klinicz-
nych, konieczne jest wykonanie pomiaru BP metodą 
ABPM [38, 39]. 

Wyniki badań wskazują, że wysokość BP w ABPM 
jest silniejszym czynnikiem ryzyka chorobowości 
i śmiertelności sercowo-naczyniowej niż pomiary kli-
niczne [37]. Niezależnie od możliwości dokładniej-
szego przewidywania rokowania na podstawie ABPM, 
technika ta istotnie przyczyniła się do rozwoju wiedzy 
na temat nadciśnienia, ponieważ ujawniła zjawiska, 
których nie można było stwierdzić za pomocą pomia-
rów tradycyjnych. Należą do nich: brak nocnego spad-
ku ciśnienia, nadciśnienie białego fartucha oraz nadciś-
nienie zamaskowane (masked hypertension) [36, 37]. 

Szczególne postaci nadciśnienia 
tętniczego

Izolowane skurczowe
Izolowane nadciśnienie skurczowe u młodych osób 

wiąże się ze zwiększoną CO i stosunkowo sztywnymi 
dużymi tętnicami, co może być spowodowane zwięk-
szoną aktywnością układu współczulnego. Częstość 
występowania zaburzeń hemodynamicznych ocenia się 
na około 25% u młodych mężczyzn i na około 2% 
u kobiet. Wyniki badań wskazują na częstsze wystę-
powanie tej postaci nadciśnienia u młodych mężczyzn 
niepalących papierosów i charakteryzujących się dużą 
aktywnością fizyczną. Ponieważ wyniki większości ba-
dań obserwacyjnych wskazują na prawidłowe ciśnienie 
centralne przy jednoczesnym podwyższeniu ciśnienia 
na tętnicy ramiennej, często używa się terminu „nadciś - 
nienie tętnicze rzekome u młodych osób”. Niektórzy 
autorzy uważają, że IDH w młodym wieku jest począt-
kowym etapem rozwoju IDH w latach późniejszych 
[40, 41].
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Izolowane rozkurczowe 
Izolowane nadciśnienie rozkurczowe częściej wy-

stępuje u młodych mężczyzn i wykazuje dodatnią za-
leżność wraz ze wzrostem masy ciała oraz z częstością 
zespołu metabolicznego. U chorych z IDH obserwuje 
się zwiększony TPR [37, 42].

Nadciśnienie zamaskowane
Ostatnio coraz więcej uwagi poświęca się sytuacji 

odwrotnej, gdy wartości BP w pomiarach klinicznych 
są prawidłowe, a w całodobowej rejestracji — podwyż-
szone. Rozpoznaje się wówczas nadciśnienie tętnicze 
zamaskowane (ukryte). Szacuje się, że jego częstość 
u młodych dorosłych wynosi co najmniej 10%, z ten-
dencją do zmniejszania się wraz z wiekiem.

Jak wynika z przeprowadzonych badań, nadciśnie-
nie tętnicze zamaskowane występuje częściej u mło-
dych mężczyzn z większą częstością HR. Postuluje się, 
że ta postać nadciśnienia może być związana z większą 
aktywnością fizyczną badanych i większym obciąże-
niem pracą zawodową [43]. 

Nadciśnienie zamaskowane stawia klinicystów 
przed ważnym problemem identyfikacji osób z tym 
stanem. Niewątpliwie nie ma praktycznych możliwo-
ści wykonania ABPM u wszystkich osób z prawidło-
wym ciśnieniem w warunkach klinicznych. Natomiast 
jego niewykrycie może mieć poważne konsekwencje 
zdrowotne dla pacjentów. 

Ponieważ nie ma żadnych wyraźnych cech pozwa-
lających rozróżnić osoby ze zwiększonym prawdopo-
dobieństwem nadciśnienia zamaskowanego, pozostaje 
jedynie analizować cechy mogące wskazywać na ten 
stan. W badaniach epidemiologicznych u prawie po-
łowy młodych osób z utrzymującym się nadciśnieniem 
zamaskowanym stwierdzono obciążające wywiady ro-
dzinne w kierunku nadciśnienia. Ponadto stwierdzono, 
że ten związek był jeszcze silniejszy, kiedy nadciśnienie 
wystąpiło u rodziców w młodym wieku. Podkreśla to 
znaczenie przeprowadzania szczegółowego wywiadu 
rodzinnego u pacjentów z chorobami układu sercowo
-naczyniowego. Młodzi dorośli z nadciśnieniem zama-
skowanym byli najczęściej otyli i mieli cechy otyłości 
centralnej. W badaniach, w których ocenia się zależno-
ści między otyłością a nadciśnieniem zamaskowanym, 
ważne jest mierzenie ciśnienia za pomocą mankietu 
o odpowiedniej wielkości, ponieważ zastosowanie zbyt 
małego mankietu do ABPM mogłoby zawyżyć warto-
ści i spowodować, że zostaną błędnie uznane za nadciś-
nienie zamaskowane. U pacjentów z zamaskowanym 
nadciśnieniem obserwuje się najczęściej większą śred-
nią częstość HR niż u osób normotensyjnych. Może to 
wskazywać na większą reaktywność na bodźce stresowe 
dnia codziennego lub na wpływ pozycji stojącej. 

Ponieważ częstość występowania nadciśnienia za-
maskowanego i jego odwrotnego zjawiska, czyli nad-
ciśnienia białego fartucha, szacuje się łącznie na 20% 
młodych osób, stwarza to niebezpieczeństwo ustalenia 
błędnego rozpoznania w dużej grupie pacjentów [43]. 
Niestety, z uwagi na brak odpowiednich danych, du-
żym problemem są kryteria włączenia odpowiedniego 
leczenia. Decyzja o wdrożeniu odpowiedniego leczenia 
zależy od całego profilu ryzyka oraz postrzeganej po-
trzeby ochrony układu sercowo-naczyniowego przed 
następstwami nadciśnienia [37].

Ryzyko sercowo-naczyniowe
W badaniu FHS (Framingham Heart Study) wyka-

zano, że chorzy, u których w wieku 40 lat stwierdzono 
AH, mają krótszą oczekiwaną długość życia (o 6,8 roku  
w przypadku mężczyzn i o 7,3 roku w przypadku ko-
biet) od tych z optymalnym lub prawidłowym ciśnie-
niem. Z badań epidemiologicznych wynika, że osoby 
w wieku 40–49 lat z ciśnieniem ≥ 115/75 mm Hg  
mają ciągłą liniową zależność między wartościami 
SBP i DBP a ryzykiem wystąpienia zdarzeń serco-
wo-naczyniowych [2, 44]. Ponadto udowodniono, że 
AH w grupie wiekowej 15–49 lat jest jedną z podsta-
wowych przyczyn udarów mózgowych [45]. Ocena 
ryzyka sercowo-naczyniowego dostarcza informacji 
o konieczności zmiany stylu życia i podjęcia leczenia 
farmakologicznego. Przekaz stopnia ryzyka powinien 
być nie tylko prosty i czytelny, ale również umożliwiać 
młodej osobie wyobrażenie sobie rzeczywistego ryzyka 
braku zmian w stylu życia i niestosowania leczenia 
farmakologicznego. Ze względu na niskie bezwzględ-
ne ryzyko wystąpienia zdarzeń sercowo-naczyniowych 
u osób w młodym wieku, w zaleceniach dotyczących 
prewencji zdarzeń sercowo-naczyniowych zapropono-
wano, aby ryzyko względne podawać w odniesieniu 
do osoby w tym samym wieku z idealnym profilem 
czynników ryzyka. Na przykład, u mężczyzny w wieku 
40 lat, palącego papierosy, z SBP równym 160 mm Hg 
i całkowitym stężeniem cholesterolu wynoszącym  
230 mg/dl bezwzględne ryzyko według skali SCORE (sys-
tematic coronary risk evaluation) wynosi zaledwie 4%. 
Natomiast ryzyko względne, porównujące jego profil 
z profilem osoby w tym samym wieku, ale niepalącej, 
z prawidłowym BP i prawidłowym stężeniem choleste-
rolu, jest sześciokrotnie większe [46].

Inne sposoby oceny i przedstawienia młodej osobie 
ryzyka sercowo-naczyniowego mogą polegać na poda-
niu szacunkowego wieku, w którym prawdopodobnie 
wystąpią powikłania sercowo-naczyniowe lub na poda-
niu przewidywanej długości życia [47]. 
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Badania laboratoryjne i obrazowe
W postępowaniu diagnostycznym istotne znaczenie 

mają badania laboratoryjne, ponieważ umożliwiają oce-
nę ryzyka sercowo-naczyniowego, powikłań narządo-
wych oraz rozpoznanie wtórnych postaci AH. Zgodnie 
z wytycznymi Polskiego Towarzystwa Nadciśnienia Tęt-
niczego (PTNT), ale także europejskimi zaleceniami, 
badania dodatkowe podzielono na podstawowe i roz-
szerzone [36, 37]. Podstawowe badania należy wykonać 
u każdego chorego z nowo wykrytym AH. 

Zasady postępowania
Leczenie niefarmakologiczne

Leczenie niefarmakologiczne, określane również 
jako modyfikacja stylu życia, jest nieodłącznym elemen-
tem postępowania leczniczego u chorych na AH. Od-
grywa ono także ważną rolę w prewencji nadciśnienia 
i innych chorób sercowo-naczyniowych u osób z pra-
widłowym ciśnieniem. Największe znaczenie ma kom-
pleksowe zastosowanie wszystkich dostępnych metod. 

U młodych dorosłych postępowanie niefarmakolo-
giczne jest podstawową formą leczenia hipotensyjnego. 
Dopiero jeżeli po 3–6 miesiącach stosowania się do 
zaleceń niefarmakologicznych nie udaje się uzyskać 
docelowego ciśnienia, modyfikację stylu życia należy 
uzupełnić o farmakoterapię. Podobnie jak w ogólnej 
populacji leczenie niefarmakologiczne obejmuje nor-
malizację masy ciała, zwiększenie aktywności fizycz-
nej, ograniczenie spożycia soli kuchennej, zaprzestanie 
palenia tytoniu i ograniczenie spożycia alkoholu oraz 
używek mogących podwyższać BP [36, 37].

Postępowanie farmakologiczne
Zasadność farmakoterapii na podstawie EBM
Wiek jest istotnym czynnikiem szacowania korzyści 

i opłacalności leczenia AH, co jest zasadniczym powo-
dem braku dużych badań klinicznych wśród młodych 
pacjentów. U chorych młodych i obciążonych małym 
ryzykiem korzyść z leczenia w ciągu 5 lat jest niewiel-
ka, a taki właśnie okres przyjmuje się w większości 
badań z randomizacją oceniających kliniczne punkty 
końcowe. Dlatego też w takich badaniach wyklucza się 
udział osób młodych. 

Należy mieć świadomość, że celem krótkotermino-
wym u takich pacjentów nie jest zapobieganie incyden-
tom sercowo-naczyniowym i spowodowanym przez 
nie zgonom, ponieważ są one mało prawdopodobne. 
Właściwym celem leczenia hipotensyjnego u młodych 
chorych powinno być zapobieganie postępowi nad-
ciśnienia i wystąpieniu lub progresji subklinicznych 
uszkodzeń narządowych, które ostatecznie prowadzą 

do jawnej choroby sercowo-naczyniowej i śmierci. 
Wynika z tego, że chociaż wczesne wdrożenie leczenia 
przeciwnadciśnieniowego u osób młodych mogłoby 
być bardzo korzystne, to korzyść jest odroczona i trud-
na do oszacowania tradycyjnymi metodami. Być może 
w tej kwestii pomocne byłoby opracowanie bardziej 
rygorystycznych i lepiej zweryfikowanych metod oce-
ny znaczenia rokowniczego markerów biologicznych 
i subklinicznych uszkodzeń narządowych.

Nie jest jasne, czy osoby starsze i osoby w młodym 
wieku odnoszą podobne korzyści z farmakologicznego 
leczenia przeciwnadciśnieniowego ani czy wybór leków 
powinien zależeć od wieku pacjenta. Próbę wyjaśnienia 
tych zagadnień podjął zespół badaczy BPLTTC (blood 
pressure lowering treatment trialists’ collaboration), który 
porównał względne obniżenie BP i zmniejszenie ryzyka 
sercowo-naczyniowego uzyskiwane w różnych schema-
tach leczenia hipotensyjnego u młodszych dorosłych 
i u osób starszych. Badacze ci dokonali metaanalizy  
31 randomizowanych badań klinicznych, obejmujących 
190  606 chorych, porównując względne zmniejsze-
nie ryzyka w wyniku stosowania różnych grup leków 
hipotensyjnych u młodszych dorosłych (< 65 lat)  
i u osób starszych (≥ 65 lat). Powyższe przedziały wieko-
we wybrano dlatego, że w większości badań uwzględnio- 
nych w metaanalizie przyjęto te same kategorie do 
analiz w podgrupach. Nie stwierdzono znamiennych 
różnic między grupami wiekowymi pod względem 
efektu hipotensyjnego ani liczby poważnych incyden-
tów sercowo-naczyniowych. Nie było też znamiennej 
interakcji między wiekiem a wynikami leczenia, gdy 
wiek analizowano jako zmienną ciągłą i porównywano 
ogólne efekty leczenia w różnych badaniach. Badacze 
wysnuli wniosek, że obniżenie BP daje korzyści za-
równo u młodszych dorosłych, jak i u osób starszych 
oraz że nie ma sprawdzonych informacji wskazujących 
na znamienne różnice w skuteczności zapobiegania 
poważnym incydentom sercowo-naczyniowym przez 
poszczególne grupy leków w zależności od wieku [48]. 

Główne wnioski, ważne dla lekarzy praktyków, wy-
nikające z metaanalizy BPLTTC to: 

1. Obniżenie BP daje podobne proporcjonalne 
zmniejszenie ryzyka incydentów naczyniowych 
u młodszych i starszych dorosłych, z zastrzeże-
niem, że mało danych dotyczy chorych poniżej 
50. roku życia. 

2. Bezwzględne korzyści z leczenia są prawdo-
podobnie większe u osób starszych, ponieważ 
mają oni duże ryzyko bezwzględne.

3. Nie ma przekonujących danych uzasadniają-
cych preferowanie leków z określonych grup 
u młodszych albo u starszych dorosłych.

Należy pamiętać, że u niektórych pacjentów bezpie-
czeństwo jest kwestią priorytetową, na przykład u ko-
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biet w wieku prokreacyjnym, u których leki blokujące 
układ RAA są przeciwwskazane ze względu na ryzyko 
zaburzeń rozwojowych płodu.

Dobór leków hipotensyjnych w zależności od wieku 
 Podejmując decyzję o leczeniu farmakologicznym 

młodego, aktywnego zawodowo pacjenta z AH, na-
leży rozwiązać dwa problemy: przekonać chorego do 
konieczności leczenia nadciśnienia i przestrzegania 
zaleceń oraz wybrać optymalną terapię hipotensyjną. 

Przeprowadzone metaanalizy jednoznacznie wska-
zują, że skuteczne obniżenie BP nie może być jedy-
nym celem terapii. Leczenie hipotensyjne powinno 
poprawić jakość życia, wywierać korzystny wpływ na 
zaburzenia hemodynamiczne i metaboliczne oraz pro-
wadzić do regresji wtórnych do nadciśnienia zmian 
narządowych, co w przyszłości spowoduje zmniejsze-
nie chorobowości i śmiertelności w tej grupie chorych.

Jak przedstawiono na rycinie 1, uwzględniając obo-
wiązujące zalecenia oraz ewolucję zmian patofizjolo-
gicznych nadciśnienia, u pacjentów w wieku poniżej 
55 lat lekiem pierwszego rzutu w początkowym okresie 
terapii powinien być inhibitor enzymu konwertujące-
go angiotensynę (ACE, angiotensin-converting enzyme) 
lub antagonista receptora angiotensyny (ARB, angio-
tensin receptor blocker). U pacjentów z nadciśnieniem 
w wieku 55 lat i starszych lekiem pierwszego wyboru 
powinien być antagonista wapnia (CCB, calcium chan-
nel blocker) lub diuretyk tiazydowy.

W badaniach prowadzonych przez Departament ds. 
Weteranów (Department of Veterans Affairs) w Stanach 

Zjednoczonych stwierdzono, że diuretyki tiazydowe 
były skuteczniejsze u pacjentów starszych niż u młod-
szych, a w szczególności miały większy wpływ na SBP 
u chorych w starszym wieku. W badaniu Department 
of Veterans Affairs Single-drug Therapy of Hypertension 
Study u mężczyzn wiek i rasa miały ważny wpływ na 
skuteczność monoterapii nadciśnienia. Antagoniści 
wapnia skuteczniej niż inne leki obniżały ciśnienie 
u starszych chorych, zwłaszcza rasy czarnej. U młod-
szych osób rasy białej najskuteczniejsze były inhibitory 
ACE, natomiast najmniej skuteczne okazały się diu-
retyki. Co ciekawe, wiek i rasa były najmocniejszym 
predyktorem odpowiedzi na leczenie [49].

Inhibitor ACE — optymalny wybór
Inhibitory konwertazy angiotensyny stanowią roz-

budowaną grupę leków hipotensyjnych, różniących się 
od siebie budową chemiczną oraz farmakokinetyką, 
która warunkuje czas ich działania hipotensyjnego oraz 
efekty pozahipotensyjne. Oprócz hamowania układu 
RAA, leki te charakteryzują się również działaniem 
modulującym układ kalikreina–kininy, powodując 
zahamowanie degradacji bradykininy i wzmocnienie 
efektu naczyniorozszerzającego tej substancji. Powyż-
sze dwa główne mechanizmy są w dużej mierze odpo-
wiedzialne za ich kardio- i nefroprotekcyjne działanie. 
Mechanizm bradykininowy, typowy tylko dla inhibi-
torów ACE, stanowi o ich przewadze nad sartanami 
w prewencji sercowo-naczyniowej [36]. 

W metaanalizie Savarese i wsp., obejmującej 
108  233 pacjentów (26 badań), wykazano, że inhi-

Rycina 1. Wybór leków hipotensyjnych w zależności od wieku chorego. ACE (angiotensin-converting enzyme) — inhibitor enzymu konwertującego 
angiotensynę; ARB (angiotensin receptor blocker) — antagonista receptora angiotensyny; ARO — aktywność reninowa osocza; CCB (calcium 
channel blocker) — antagonista wapnia; CVD (coronary vascular disease) — choroby sercowo-naczyniowe; GFR (glomerular filtration rate) — prze-
sączanie kłębuszkowe; RAA (renin–angiotensin–aldosterone system) — układ renina–angiotensyna–aldosteron; SNS (sympathetic nervous system) 
— układ współczulny (opracowano na podstawie: J. Hypertens. 2009; 27: 1719–1742, Am. J. Hypertens 2009; 22: 531–537)
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bitory ACE znamiennie, bo o 15%, obniżały ryzyko 
wystąpienia pierwszorzędowego punktu końcowego 
(zgon z przyczyn sercowo-naczyniowych, zawał serca, 
udar mózgu) oraz o 8% zmniejszały ryzyko śmiertel-
ności z wszystkich przyczyn. Wśród inhibitorów ACE 
wyróżniał się perindopril, który był jedynym lekiem 
istotnie zmniejszającym częstość występowania pierw-
szorzędowego punktu końcowego oraz zdarzeń sercowo
-naczyniowych (zawał serca i niewydolność serca) [50]. 

Lekarz praktyk zwykle staje przed dylematem wy-
boru optymalnego preparatu dla swojego chorego. 
Rozpoczynając terapię u młodego, aktywnego zawo-
dowo mężczyzny, szczególnie ważne jest, aby był to lek 
skuteczny, dobrze tolerowany i dawkowany jeden raz 
na dobę, co daje dużą szansę, że pacjent nie zrezygnuje 
z leczenia. Aktualne wytyczne podkreślają, że podsta-
wowym celem terapii pacjenta z AH jest zmniejszenie 
śmiertelności oraz globalnego ryzyka powikłań serco-
wo-naczyniowych i nerkowych [36, 37]. Z punktu wi-
dzenia medycznego ważne jest, aby stosowany lek miał 
dowody EBM (evidence based medicine) potwierdzające 
jego właściwości plejotropowe, gwarantujące ochronę 
narządową i wydłużenie życia oraz dający możliwość 
kontynuowania terapii preparatem złożonym.

Ze wszystkich inhibitorów ACE najlepiej przebada-
nym lekiem, spełniającym wszystkie powyższe kryteria, 
jest perindopril. 
a) Perindopril: inhibitor ACE o udowodnionym 
działaniu hipotensyjnym i doskonałej tolerancji, 
gwarantującej wysoki „compliance”

Dowody na jego wysoką skuteczność hipotensyjną 
i dobrą tolerancję pochodzą z badania o akronimie 
CONFIDENCE (The Efficacy and Tolerability of Co-
versyl now for Patients with Hypertension: Evidence-Ba-
sed Medicine). Było to prospektywne, wieloośrodkowe 
badanie obserwacyjne przeprowadzone w grupie 8298 
chorych na AH: 56% nadciśnienie świeżo zdiagnozo-
wane, a w 44% — źle kontrolowane. Po 12 tygodniach 
leczenia stwierdzono dobrą tolerancję, wysoki com-
pliance i dużą efektywność hipotensyjną leku zależną 
od zastosowanej dawki [51]. 

Inhibitory ACE to grupa leków o dobrej toleran-
cji, a najczęściej opisywanym w piśmiennictwie ob-
jawem niepożądanym związanym z ich stosowaniem 
jest suchy kaszel. Indukowany aktywnością inhibitora 
ACE wzrost stężenia bradykininy w łożysku płucnym 
prawdopodobnie wpływa na pojawienie się kaszlu 
jako jednego z działań niepożądanych terapii. Wyso-
kie powinowactwo do bradykininy i istotny wzrost jej 
aktywności w przebiegu leczenia perindoprilem po-
winno znacząco zwiększać częstość kaszlu jako objawu 
niepożądanego, tymczasem w badaniach wykazano, że 
preparat ten charakteryzuje się jednym z najniższych 
wskaźników występowania kaszlu w grupie inhibito-

rów ACE [52]. Wyjaśnienia tego pozornego paradoksu 
podjęli się Ceconi i wsp. w analizie wyników badania 
PERTINENT (Perindopril-Thrombosis, InflammatioN, 
Endothelial Dysfunction and Neurohormonal Activation 
Trial), stwierdzając, że pomimo wysokiego powino-
wactwa do bradykininy lek utrzymywał stężenie tej 
substancji w zakresach właściwych dla osób zdrowych, 
co może tłumaczyć niską częstość występowania kaszlu 
[53].W ostatnim czasie ukazała się ciekawa publikacja 
Bangalore i wsp. porównująca częstość kaszlu opisywa-
ną w literaturze i zgłaszaną przez lekarzy jako działanie 
niepożądane podczas leczenia różnymi inhibitorami 
ACE. W metodyce uwzględniono wszystkie randomi-
zowane, kliniczne badania publikowane w dostępnych 
bazach od 1990 roku. Do analizy włączono 198 130 
pacjentów. We wnioskach autorzy podkreślają, że incy-
denty kaszlu, jak i odstawienie leku zależne od kaszlu, 
jest siedmiokrotnie częściej opisywane w literaturze niż 
stwierdzane w rzeczywistości. W przypadku perindo-
prilu wycofanie się ze stosowania preparatu występo-
wało jedynie u 1,3% badanych [54].

Powodem odmowy leczenia AH przez młodych 
mężczyzn jest obawa przed zaburzeniami potencji, 
kojarzonymi z lekami hipotensyjnymi. Zaburzenia 
erekcji występują częściej u pacjentów z AH niż z pra-
widłowymi wartościami ciśnienia. Dysfunkcję seksu-
alną uważa się za niezależny czynnik ryzyka serco-
wo-naczyniowego i możliwy wykładnik toczącego się 
procesu miażdżycowego [55]. W badaniach wykaza-
no, że klasyczne b-adrenolityki i diuretyki tiazydowe 
zwiększają ryzyko zaburzeń erekcji u mężczyzn [56]. 
W porównaniu z nimi inhibitory ACE i sartany mają 
korzystny wpływ na erekcję i dlatego te grupy prepara-
tów, zgodnie z wytycznymi PTNT 2015, stanowią leki 
pierwszego wyboru u osób z dysfunkcją seksualną [36]. 
b) Perindopril: długodziałający inhibitor ACE, 
zapewniający całodobową skuteczność

Zgodnie z obowiązującymi wytycznymi Europej-
skiego Towarzystwa Nadciśnienia Tętniczego (ESH, 
European Society of Hypertension), Europejskiego To-
warzystwa Kardiologicznego (ESC, European Society 
of Cardiology) i PTNT zalecane jest stosowanie leków 
zapewniających całodobową skuteczność przy poda-
waniu raz dziennie [36, 37]. Do zalet takich leków 
należą: lepsze przestrzeganie zaleceń terapeutycznych 
oraz minimalizacja zmienności ciśnienia. 
Poprawa przestrzegania zaleceń terapeutycznych 

Wyniki badań dotyczących przestrzegania zaleceń 
terapeutycznych przez pacjentów o różnych zawodach 
jednoznacznie wskazują, że podawanie leków w kilku 
dawkach wpływa na gorsze stosowanie się do wskazó-
wek lekarza. Oceniano to na podstawie liczby tabletek 
oraz za pomocą systemu MEMS (Medical Event Mo-
nitoring System), rejestrującego każde otwarcie opako-
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wania jako wskaźnik przyjęcia leku. Wspomniane ba-
dania dowiodły, że aby zrozumieć potencjalny wpływ 
słabej współpracy chorych na ABPM należy wziąć pod 
uwagę zarówno okres przerwy pomiędzy kolejnymi 
dawkami, jak i czas działania poszczególnych prepara-
tów hipotensyjnych [57].

Właściwa kontrola w godzinach porannych 
zmniejszająca ryzyko wystąpienia epizodów serco-
wo-naczyniowych

Stwierdzenie, że rzadsze dawkowanie leków w ciągu 
doby sprzyja długoterminowemu przestrzeganiu zasad 
terapii, doprowadziło do stworzenia przez niektóre 
firmy farmaceutyczne długodziałających wersji leków. 
Instytucje nadzoru, takie jak Amerykańska Agencja 
ds. Żywności i Leków (FDA, Food and Drug Admini-
stration), uznały, że zbyt duży spadek BP, w szczytowej 
fazie działania leku po przekroczeniu dawki, może być 
szkodliwy. Ze względu na te obawy powstał doraźny 
komitet doradczy FDA, który zaproponował wpro-
wadzenie wskaźnika T/P (trough:peak ratio) jako aryt-
metycznego wykładnika efektu hipotensyjnego leku 
w okresie między kolejnymi dawkami. Wskaźnik ten 
określa się jako stosunek obniżenia BP w 24 godziny 
po przyjęciu poprzedniej dawki leku do maksymalnej 
redukcji BP w szczytowej fazie działania medykamen-
tu. Obie wielkości należy skorygować względem zmian 
wartości ciśnienia pod wpływem placebo. Minimalną, 
wymaganą przez FDA wartość wskaźnika określono 
na poziomie 50%, przy czym najlepiej, aby była ona 
bliska 100% [58–60]. 

Doniesienia z ostatnich lat wskazują, że znaczny 
i nagły wzrost ciśnienia w godzinach porannych (tzw. 
morning surge) zwiększa stopnień uszkodzenia narzą-
dów oraz częstość incydentów sercowo-naczyniowych 
u chorych z AH [61–63]. Ponadto dowiedziono, że 
niekorzystne zdarzenie jest najbardziej prawdopodobne 

w godzinach porannych, pomiędzy 6.00 a 10.00 [64].  
Leczenie AH preparatami dawkowanymi raz dziennie 
i wykazującymi 24-godzinne działanie przeciwdzia-
ła nagłemu wzrostowi BP w godzinach porannych  
następnej doby. Perindopril spełnia kryterium 24-go-
dzinnej skuteczności i całodobowej ochrony narządo-
wej, a jego wskaźnik T/P w zależności od wybranej 
metodologii wynosi od 87 do 100%.

Na rycinie 2 przedstawiono wartość wskaźnika T/P 
wg FDA dla niektórych inhibitorów ACE.
c) Perindopril — działanie przeciwmiażdżycowe, 
przeciwzakrzepowe, antyproliferacyjne 

Prace doświadczalne wskazują na wielokierunko-
wy wpływ angiotensyny II na różne etapy procesu 
miażdżycowego i dlatego postuluje się, aby omawiany 
hormon uznać za czynnik rozwoju miażdżycy i cho-
rób układu sercowo-naczyniowego. Przyjmuje się, że 
związek pomiędzy angiotensyną II a miażdżycą zależy 
głównie od aktywności tkankowych elementów ukła-
du RAA. Miejscowe wytwarzanie angiotensyny II jest 
odpowiedzialne za autokrynne (miejscowe działanie na 
te same komórki) i parakrynne (na sąsiednie komórki). 
Uważa się, że osoczowy układ RAA stanowi jedynie 
10% jego aktywności i odgrywa rolę w krótkotermino-
wej regulacji czynności układu sercowo-naczyniowego, 
ulegając aktywacji w przebiegu ostrej hipotonii czy 
niewydolności serca. Zadaniem tego układu jest „przy-
wracanie właściwego ciśnienia tętniczego i homeostazy 
serca”, a po osiągnięciu kompensacji jego aktywność 
ulega zmniejszeniu. Tkankowy układ renina–angio-
tensyna (stanowiący 90%) pozostaje stale pobudzony, 
a ciągła aktywacja angiotensyny II i rozpad bradykini-
ny sprzyja wtórnym, niekorzystnym zmianom struktu-
ralnym w sercu i naczyniach krwionośnych [65]. Sche-
matyczne efekty działania osoczowego i tkankowego 
inhibitorów ACE przedstawiono na rycinie 3.

Rycina 2. Wartość wskaźnika T/P według FDA dla wybranych 
inhibitorów ACE (opracowano podstawie: N. Engl. J. Med. 1993; 328: 
914–921; J. Hypertens. 1995; 18: 1105–1112; Am. J. Hypertens. 
1996; 9: 76S-82S)

Rycina 3. Schemat efektu osoczowego i tkankowego działania 
inhibitora ACE (opracowano na podstawie: Hypertension 2003; 41: 
1–6; Circulation 2010; 121: 1768-1777; Am. Coll. Cardiol. 2013; 61: 
131–142)
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Wspólną cechą osoczowych i tkankowych inhibito-
ry ACE jest: korzystny efekt hemodynamiczny i neu-
rohormonalny oraz korzystny wpływ na gospodar-
kę węglowodanową i lipidową. Dodatkowe korzyści 
wynikające ze stosowania inhibitora „tkankowego” to 
poprawa funkcji śródbłonka, działanie przeciwzakrze-
powe, fibrynolityczne, przeciwmiażdżycowe i antypro-
liferacyjne [65]. We współczesnych zaleceniach doty-
czących terapii AH podkreśla się, że nowoczesny lek 
hipotensyjny powinien wpływać na procesy krzepnię-
cia, fibrynolizy, miażdżycy, remodeling serca i naczyń 
oraz poprawę funkcji śródbłonka. Na podstawie przed-
stawionych danych, na miano nowoczesnych leków 
hipotensyjnych zasługują tkankowe, długo działające 
inhibitory ACE, wśród nich jako najlepiej przebadany 
należy wyróżnić perindopril [36]. 

W badaniu o akronimie EUROPA (The EURopean 
trial On reduction of cardiac events with Perindopril in 
stable coronary Artery disease) zaobserwowano podobny 
wpływ leczenia perindoprilem na poprawę rokowa-
nia sercowo-naczyniowego zarówno u chorych z AH, 
jak i bez nadciśnienia. Ponadto wpływ tego leku na 
zmniejszenie liczby zdarzeń sercowo-naczyniowych 
był większy, niż można było się spodziewać przy ob-
serwowanym obniżeniu BP [66]. Wyniki tego bada-
nia wskazywały, że nie można lekceważyć swoistego 
przeciwmiażdżycowego działania perindoprilu, a dla 
pewności dowodów zaplanowano subanalizę badania 
EUROPA o akronimie PERTINENT (PERindopril
-Thrombosis, InflammatioN, Endothelial dysfunction 
and Neurohormonal activation Trial) skupiającą się na 
rozwoju miażdżycy i funkcji śródbłonka. Wykazano, 
że perindopril chroni śródbłonek naczyniowy pacjen-
tów ze stabilną chorobą wieńcową, co poprawia jego 
funkcję oraz zapobiega wystąpieniu i progresji zmian 
miażdżycowych. Efekt ochronny śródbłonka wywie-
rany przez perindopril wynika z hamowania apoptozy 
komórek endotelium oraz ze stymulującego wpływu 

na ekspresję i aktywność syntazy tlenku azotu [53]. 
W piśmiennictwie podkreśla się również protekcyjne 
działanie perindoprilu na ścianę tętnic. W badaniu 
PERSPECTVE (Perindopril`S Prospective Effect on Co-
ronary aTherosclerosis by angiography and IntraVascu-
lar ultrasound Evaluation) wykazano, że w populacji 
normotensyjnych chorych ze stabilną chorobą wień-
cową stosowanie perindoprilu istotnie wpływa na za-
hamowanie, a po zwiększeniu dawki także na regresję 
niezwapniałych blaszek miażdżycowych w tętnicach 
wieńcowych [67]. Na rycinie 4 przedstawiono schemat 
naczynioprotekcyjnego działania perindoprilu.
d) Perindopril daje gwarancję skutecznej prewencji 
pierwotnej i ochrony narządowej w przyszłości  

Dowodów na skuteczność perindoprilu w ochro-
nie narządowej dostarczył wieloośrodkowy, randomi-
zowany, kontrolowany placebo program EUROPA. 
Spośród wielu celów badania jednym z najważniej-
szych było prześledzenie wpływu przewlekłego poda-
wania peryndoprilu między innymi na pierwszorzę-
dowy punkt końcowy obejmujący: zgon z przyczyn 
sercowo-naczyniowych, zawał serca niezakończony 
zgonem lub zatrzymanie krążenia ze skuteczną re-
suscytacją. Autorzy tego badania pokreślili, że wybrali 
perindopril, długo działający inhibitor enzymu kon-
wertującego, ponieważ poza właściwościami hipo-
tensyjnymi ma on działanie przeciwniedokrwienne 
i przeciwmiażdżycowe oraz wpływa na remodeling 
sercowo-naczyniowy [66]. 

Stosowanie perindoprilu wiązało się ze znamien-
nym zmniejszeniem częstości występowania pierwszo-
rzędowego punktu końcowego. Należy podkreślić, że 
korzystny efekt zaczął uwidaczniać się po upływie roku 
i stopniowo zwiększał się z czasem trwania badania. 
Stopniowe pojawienie się działania i narastanie ko-
rzyści z czasem jest zbieżne z przeciwmiażdżycowym 
i przeciwnadciśnieniowym działaniem inhibitorów 
ACE i pozwala wnioskować, że im dłuższe leczenie 

Rycina 4. Schematyczne przedstawienie naczynioprotekcyjnego działania perindoprilu. NO — tlenek azotu, BK — bradykinina, AT1 — receptor 1 dla 
angiotensyny II (opracowano na podstawie: Cardiovasc. Res. 2007; 73: 237–246; Am. J. Cardiol. 2007; 100: 159–163)
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perindoprilem, tym skuteczniejsza prewencja incyden-
tów sercowo-naczyniowych. 

Jak przedstawiono na rycinie 5, analizując podgru-
py chorych, stwierdzono, że korzystny wpływ perin-
doprilu był widoczny we wszystkich grupach wieko-
wych, u pacjentów z nadciśnieniem i bez nadciśnienia, 
z cukrzycą i bez cukrzycy, z przebytym zawałem i bez 
zawału serca. W kontekście leczenia młodego chore-
go warto zauważyć, że największe korzyści zdrowotne 
z leczenia perindoprilem odniosła podgrupa pacjentów 
poniżej 55. roku życia. 
e) Perindopril idealny partner w terapii skojarzonej

Najnowsze dane wskazują, że tylko u około 50% 
leczonych udaje się osiągnąć docelowe wartości BP. 
Wśród wielu przyczyn niepowodzenia monoterapii 
wymienia się: wysokie wartości ciśnienia przed roz-
poczęciem leczenia, mechanizmy kompensacyjne, 
przeciążenie objętościowe i nieprzestrzeganie zaleceń 
terapeutycznych [68].

Według aktualnych wytycznych w przypadku ko-
nieczności stosowania terapii skojarzonej należy pre-
ferować preparaty złożone, których podstawą jest lek 
blokujący układ RAA [26]. Szacuje się, że około 30% 
pacjentów do osiągnięcia dobrej kontroli ciśnienia 
wymaga co najmniej trzech preparatów. W niepo-

wikłanym AH podstawową terapią trójlekową jest  
połączenie leku blokującego układ RAA, antagonisty 
wapnia i diuretyku tiazydowego/tiazydopodobnego [36].  
Szczególną wartość mają takie preparaty złożone, 
które posiadają trzy cechy: po pierwsze, oparte są 
na lekach składowych o udowodnionym wpływie na 
redukcję ryzyka sercowo-naczyniowego, szczególnie 
w skojarzeniu, po drugie, oba leki składowe mają 
wysoki wskaźnik T/P, zapewniający równomierną, 
całodobową kontrolę ciśnienia, po trzecie, wystę-
pują w kilku dawkach, co pozwala na zwiększanie 
dawki wybranego leku w preparacie złożonym. Te 
cechy uzyskuje się prze skojarzeniu perindoprilu z in-
dapamidem lub amlodipiną. Należy podkreślić, że 
perindopril, który jest „bohaterem” znanych prób 
klinicznych przeprowadzonych w dużych grupach 
pacjentów: ASCOT, ADVANCE, PROGRESS, 
oraz licznych metaanaliz w populacjach chorych na 
AH, ma niepodważalne i najlepsze dowody EBM 
ze wszystkich inhibitorów ACE oraz jest idealnym 
partnerem w leczeniu skojarzonym [69–72]. Daje to 
możliwość kontynuowania terapii preparatem zło-
żonym, opartym o sprawdzony i dobrze tolerowany 
inhibitor ACE, co jest ułatwieniem dla lekarza i wy-
godą dla pacjenta [36].

Rycina 5. Korzystny wpływ perindoprilu niezależnie od leczonych subpopulacji w badaniu EUROPA (opracowano na podstawie: Lancet 2003; 362: 
782–788)
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