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Abstrakt
W terapii nadciśnienia tętniczego (NT) 
obowiązuje prosty schemat leczenia. 
Zaleca się rozpoczynanie leczenia NT 
od dwóch leków z różnych grup hipoten-
syjnych, a w przypadku nieosiągnięcia 
docelowych wartości ciśnienia, szyb-
kie dołączanie trzeciego leku. Istotne 
znaczenie w tym schemacie ma zasto-
sowanie preparatów złożonych (SPC, 
single pill combination) opartych na 
dwóch lub trzech lekach hipotensyjnych 
na każdym kroku terapii NT. Opubliko-
wano wiele badań, które wskazują, że 
stosowanie dwóch lub trzech leków 
za pomocą SPC pozwala na uzyskanie 
większych korzyści – lepszej kontroli 
ciśnienia tętniczego, ochrony narzą-
dowej i zmniejszenia ryzyka serowo-
-naczyniowego – niż zastosowanie 
osobnych leków. Wiadomo, że stoso-
wanie leczenia skojarzonego z zastoso-
waniem SPC w pierwszym kroku terapii 
NT pozwala na osiągnięcie zalecanych 
wartości ciśnienia u 2 na 3 pacjentów. 
Natomiast stosowanie SPC opartych na 
trzech lekach hipotensyjnych w drugim 
kroku pozwala na zapewnienie odpo-
wiedniej kontroli ciśnienia tętniczego 
u 90% pacjentów. Terapia NT musi być 

prosta, skuteczna i bezpieczna, bo tylko 
wtedy będzie długotrwale stosowana 
przez pacjenta i doprowadzi do prze-
dłużenia jego życia. 

Wprowadzenie 
W terapii nadciśnienia tętniczego (NT) 
obowiązuje kilka dogmatów leczenia1–4:
• im wcześniej rozpoczęte leczenie, 

tym lepiej dla pacjenta, czyli nie 
odkładaj skutecznego leczenia 
na później;

• kontrola ciśnienia tętniczego ma trzy 
wymiary – ilościowy (czyli obniżenie 
ciśnienia tętniczego do wartości < 
130/80 mm Hg), jakościowy (czyli 
kontrola ciśnienia tętniczego musi 
być stabilna przez całą dobę) oraz 
narządowy (kontrola ciśnienia skut-
kuje ochroną narządową – zapobie-
ga i prowadzi do regresji powikłań 
nadciśnienia tętniczego – przerostu 
mięśnia lewej komory i mikroalbu-
minurii);

• zdecydowana większość chorych 
na NT wymaga stosowania dwóch 
i więcej leków hipotensyjnych, a in-
tensyfikacja leczenia NT jest bardziej 
skuteczna przez dołączenie kolejne-
go, a nie przez zwiększenie dawki/ 
/dawek już stosowanego leku.

Rok 2018 był przełomowy dla kanonów 
leczenia NT. Opublikowane wtedy wy-
tyczne European Society of Cardiology/ 
/Euroepan Society of Hypertension (ESC/ 
/ESH) w znaczącym stopniu uprościły 
schemat terapii i zaleciły stosowanie le-
czenia skojarzonego od początku terapii 
u zdecydowanej większości pacjentów 
z NT, preferując jednocześnie preparaty 
złożone (SPC, single pill combination)1. 

Niestety ten zapis wciąż nie jest wystar-
czająco stosowany w praktyce. Mimo że 
obserwujemy cały czas stopniowe zwięk-
szenie częstości stosowania SPC opartych 
na dwóch i trzech lekach hipotensyjnych 
w Polsce, stosowane są one wciąż zbyt 
rzadko – odpowiednio u około 30% i 3% 
pacjentów z nadciśnieniem tętniczym5. 
Odsetek stosowania preparatów złożo-

nych w terapii NT jest niższy w Polsce niż 
w wielu krajach europejskich.

Najnowsze wytyczne ESH z 2023 r.  
– terapia skojarzona oparta na 
preparatach złożonych
Na rycinie 1 podsumowano zasady 
rozpoczynania terapii nadciśnienia tęt-
niczego. W zdecydowanej większości 
przypadków obowiązujące wytyczne 
wskazują na konieczność rozpoczyna-
nia terapii od leczenia skojarzonego 
w oparciu o SPC. Jak przedstawiono 
na rycinie 1 liczba sytuacji, w których 
można rozpocząć od stosowania jedne-
go leku (monoterapii) jest ograniczona 
do kilku rzadkich sytuacji klinicznych. 

Według w y t ycznych ESH 
z 2023 r. SPC powinny być 
pre fe rowane na każdym 
etapie leczenia, tj. podczas 
r o z p o c z y n a n i a  t e r a p i i 
z a  p o m o c ą  s ko ja r ze n ia 
dwóch leków i na każdym 
innym etapie leczenia NT.

Jakie są korzyści z rozpoczęcia terapii 
od dwóch leków w postaci SPC?
Zastosowanie od początku dwóch leków 
hipotensyjnych pozwala na:
• szybkie uzyskanie wartości doce-

lowych, 
• przewidywalność odpowiedzi (od-

działywanie na dwa ogniwa złożonej 
patogenezy NT), 

• a co za tym idzie, skuteczność hipo-
tensyjną – przekłada się to na osią-
ganie docelowych wartości ciśnie-
nia tętniczego u ok 60% pacjentów. 

Przewidywalność odpowiedzi i sku-
teczność hipotensyjną rozpoczynania 
leczenia NT od skojarzenia dwóch 
leków wykazano m.in. w badaniach 
z zastosowaniem skojarzeń opartych 
na peryndoprylu – peryndoprylu i am-
lodypinie oraz peryndoprylu i indapa-
midzie. W badaniach z zastosowaniem 
tych skojarzeń wykazano 4, 6–9:
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• efekt hipotensyjny proporcjonalny 
do wartości wyjściowych,

• efekt hipotensyjny niezależny od 
charakterystyki wyjściowej pacjen-
tów (przewidywalność odpowiedzi), 

• bezpieczeństwo terapii.

NT jest chorobą niedającą u większości 
pacjentów objawów, której terapia po-
lega na stosowaniu leków hipotensyj-
nych codziennie do końca życia. Jedną 
z głównych przyczyn ograniczających 
skuteczność kontroli NT jest niestoso-
wanie się przez pacjentów do zaleceń 
terapii NT, w tym nieregularne przyj-
mowanie leków, wakacje terapeutycz-
ne czy nierzadko przerywanie terapii. 
Uproszczenie schematu leczenia przez 
zmniejszenie liczby tabletek – zastoso-
wanie SPC – przekłada się na poprawę 
stosowania się do zaleceń lekarskich10. 

Wykazano, że pacjenci, u których roz-
poczęto terapię NT opartą na dwóch 
lekach hipotensyjnych w preparacie 
złożonym charakteryzowali się wyższym 
odsetkiem stosowania się do zaleceń, 
w porównaniu do pacjentów rozpoczy-
nających leczenie od jednego leku11. 
Ponadto wykazano lepsze stosowanie 
się do zaleceń u pacjentów leczonych 

SPC wykorzystując m.in. ilościowe ozna-
czanie metabolitów leków hipotensyj-
nych we krwi i w moczu12. Badania te 
jednoznacznie wykazały bezpośredni 
związek – im większa liczba tabletek, tym 
gorsze przestrzeganie zaleceń. Zatem, 
przez zmniejszenie liczby stosowanych 
tabletek, upraszczamy schemat terapii, 
co przekłada się na wzrost stosowania 
się do zaleceń, a w ostateczności na sku-
teczne obniżenie ciśnienia tętniczego. 

Podstawowy schemat terapii NT – 
piękno prostoty, której nie należy 
komplikować
Podstawowy schemat leczenia NT jest 
bardzo prosty2:
1) rozpoczynanie terapii od dwóch le-
ków, wykorzystując SPC dwulekowe;
2) w przypadku niedostatecznej kontroli 
ciśnienia tętniczego najbardziej logicz-
nym rozwiązaniem jest dołączenie trze-
ciego leku, wykorzystując trójtabletkę – 
zapewni to kontrolę NT u 90% chorych;
3) zarówno w pierwszym, jak i drugim 
kroku leczenia pacjent może być leczo-
ny jedną tabletką. 

Należy podkreślić, że w terapii NT pre-
ferowane są SPC oparte na lekach 
długodziałających, bowiem tylko one 

pozwolą na kontrolę ciśnienia tętnicze-
go przez całą dobę i na stosowanie się 
do wskazówek wytycznych ESH z 2023 
r. – by leki hipotensyjne stosować raz 
dziennie w godzinach porannych2.

Jak wspomniano, jeżeli stosowanie SPC 
opartego na dwóch lekach nie do-
prowadzi do osiągnięcia docelowych 
wartości ciśnienia tętniczego, należy 
sięgnąć po SPC oparte na trzech ww. 
grupach leków hipotensyjnych. Podej-
ście to jest obecnie ułatwione dzięki 
dostępności SPC trójtabletek opartych 
na lekach dotychczas stosowanych już 
w dwutabletce – możliwa jest łatwa 
kontynuacja leczenia jedną tabletką. 
Pacjenci liczą leki tabletkami a nie 
substancjami czynnymi, dlatego tak 
ważne jest utrzymanie jak najniższej 
liczby tabletek przy intensyfikacji te-
rapii – w tym przypadku jednej. Do-
datkowo trójtabletki mają szeroki zakres 
dawek. Może się to przełożyć na „skro-
jenie” leczenia NT na miarę dla każde-
go pacjenta w chwili rozpoczęcia i/lub 
kontynuacji leczenia (przykładem są 
dwutabletki – peryndopryl + amlody-
pina, peryndopryl + indapamid oraz 
trójtabletka – peryndopryl + indapamid 
+ amlodypina)2, 4, 9. 

Rycina 1. Wytyczne ESH 2023. Zasady rozpoczynania terapii NT2 

ACEi/ARB AW/
Diuretyk TP/T

Peryndopryl Amlodypina

Peryndopryl Indapamid

SPC - leki
Większość pacjentów

Szybkość, skuteczność, 
przewidywalność

Preferowane skojarzenia 
2-lekowe

Beta – adrenolityki Na każdym kroku, w skojarzeniu z innymi lekami z grup podstawowych 
w przypadku wskazań lub w innych sytuacjach klinicznych

Pacjenci bardzo wysokiego ryzyka s-n z wysokim prawidłowym RR 
Pacjenci w wieku bardzo podeszłym i zespołem kruchości. 
Rozważyć u pacjentów niskiego ryzyka ze skurczowym RR < 150 mmHg 

Monoterapia

np. docelowo 
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Rycina 2. Podstawowa strategia leczenia hipotensyjnego

Peryndopryl Amlodypina Peryndopryl Indapamid

ACEi/Sartan Antagonista
wapnia

Diuretyk tiazydowy 
/tiazydopodobny3

ACEi/Sartan
Antagonista wapnia 
lub Diuretyk tiazydowy/
tiazydopodobny1

Podstawowa strategia leczenia hipotensyjnego 

Preferuj preparat złożony 
na jakimkolwiek etapie 

Terapia skojarzona dwoma 
lekami u większości chorych Monoterapia2

1 – Stosowanie leków moczopędnych: rozważyć przejście na diuretyk pętlowy, jeśli eGFR wynosi 30–45 ml/min/1,73 m 2 .
Jeśli eGFR < 30 ml/min/1,73 m 2 , należy stosować diuretyk pętlowy
2 – β-adrenolityki powinny być stosowane w odpowiednich wskazaniach lub rozważane w innych stanach klinicznych
3 – Niedyhydropirydynowi antagoniści wapnia nie powinni być łączeni z β-adrenolitykami
4 – RR < 140/90 mmHg

Peryndopryl AmlodypinaIndapamidnp. docelowo 

zwiększ dawkę do maksymalnej jeżeli dobrze tolerowana 

do 60% RR kontrolowane4

zwiększ dawkę do maksymalnej jeżeli dobrze tolerowana 

do 90% RR kontrolowane4

Prawdziwie oporne NT
– do ok. 5% chorych

3 
Kolejne 

leki 

2 
Trzy 
leki 

1 
Dwa 
leki 

Rozważyć BB na każdym etapie2 
(monoterapia/leczenie skojarzone)

np.  
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Wyniki badań jednoznacznie wskazują 
na korzyści z zastosowania SPC trójle-
kowych w terapii NT:
• stwierdzono lepsze stosowanie się 

do zaleceń lekarskich w porównaniu 
do SPC opartego na dwóch lekach 
hipotensyjnych + dodatkowy lek hi-
potensyjny13; 

• lepsze stosowanie się do zaleceń 
oraz mniej zdarzeń sercowo-naczy-
niowych w porównaniu ze stosowa-
niem tych samych leków osobno14; 

• niższe ryzyko hospitalizacji z po-
wodu chorób sercowo-naczynio-
wych w porównaniu ze stosowaniem 
trzech leków w postaci osobnych 
preparatów lub dwutabletki i poje-
dynczego leku15.

Podsumowując, stosując prosty schemat:
• SPC dwulekowe w pierwszym kroku 

– 2 na 3 pacjentów osiągnie doce-
lowe wartości ciśnienia tętniczego, 

• SPC trójlekowe w drugim kroku  
– 9 na 10 pacjentów2. 

Tak więc piękno prostego schematu te-
rapii NT polega na jego pragmatyczno-
ści i wysokiej skuteczności. Ponadto, jak 
wykazano w badaniach, zastosowanie 
trójtabletki to większa korzyść niż sto-
sowanie preparatów osobno. Zmiana 
trójtabletki SPC na większą liczbę table-
tek – dwutabletka i jeden lek lub trzy leki 
osobno – jest dla pacjenta rozwiązaniem 
związanym potencjalnie z pogorsze-
niem kontroli NT i zwiększeniem ryzyka 
zdarzeń sercowo-naczyniowych, takich 
jak zwiększenie częstości m.in. zawałów 
serca i/lub udarów mózgu. Dlatego też 
postępowanie takie powinno być oparte 
na istotnych przesłankach.

Budowanie terapii hipotensyjnej 
– czyli jak wybrać najlepsze 
skojarzenie?
Omawiając zagadnienia związane z te-
rapią hipotensyjną należy podkreślić, 
że nie bez znaczenia jest odpowiedni 
wybór leków z poszczególnych klas, 
tak aby zastosować leki nie tylko długo 

działające, ale również o korzystnym 
wpływie na zmniejszenie ryzyka serco-
wo-naczyniowego.

Kontynuując przywołane wcześniej sko-
jarzenia oparte na peryndoprylu, nale-
ży podkreślić, że są to jedne z najlepiej 
„przebadanych” skojarzeń lekowych. 
Ostatni, ale najważniejszy element bę-
dący sumą wszystkich poprzednich. 
Dla peryndoprylu, indapamidu i am-
lodypiny stosowanych w monoterapii 
i leczeniu skojarzonym w dużych ba-
daniach klinicznych, m.in. PROGRESS, 
ADVANCE, EUROPA, ASCOT i HYVET, 
stwierdzono ich wpływ na zmniejsze-
nie częstości zdarzeń sercowo-naczy-
niowych16–20. Tak więc leki wchodzące 
w skład SPC opartych na peryndoprylu 
posiadają unikalne właściwości4, 9. Jest 
to szczególnie ważne z uwagi na fakt, 
że Polska jest krajem wysokiego ryzyka 
sercowo-naczyniowego. Stosowanie 
SPC dwulekowych i trójlekowych na 
bazie peryndoprylu wpisuje się w obo-

Rycina 3. Podstawowy schemat terapii NT wg wytycznych ESH z 2023 r.2

ACEi/Sartan Antagonista
wapnia

Diuretyk tiazydowy 
/tiazydopodobny

np. docelowo Peryndopryl AmlodypinaIndapamid

Rozpoczynanie leczenia 
Nieskuteczność dwóch 
leków po 4–8 tygodniach 

Dowolny etap terapii 
Nieskuteczność dwóch 
leków

Prosty schemat
Leki długodziałające 
Stosowane 1 x dziennie 
w godzinach porannych 

Dowolny etap terapii
Nieskuteczny, skompli-
kowany wielolekowy 
schemat terapii
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wiązujące wytyczne PTNT z 2019 r., 
które wskazują na zasadność stoso-
wania u pacjentów wysokiego ryzyka 
sercowo-naczyniowego inhibitorów 
konwertazy angiotensyny3. 

Zastosowanie trójlekowego SPC 
jako celowy zabieg mający na celu 
poprawę kontroli NT
Tak jak przedstawiono wyżej, wytycz-
ne wskazują na ścieżkę postępowania, 
w której istotną rolę odgrywają SPC 
oparte na trzech długo działających 
lekach hipotensyjnych (patrz ryc. 3). 
W codziennej praktyce odgrywają ro-
lę zwłaszcza trzy sytuacje kliniczne2, 3:
• pierwsza, to moment rozpoczynania 

leczenia i nieskuteczność dwóch leków 
hipotensyjnych po 4–8 tygodniach;

• druga, to dowolny etap terapii w mo-
mencie, gdy stosowane dotychczas 

dwa leki hipotensyjnej nie są lub 
przestały być skuteczne;

• trzecia, to nieskuteczność wielole-
kowego, często skomplikowanego, 
schematu leczenia.

W odniesieniu do dwóch pierwszych 
sytuacji klinicznych warto wspomnieć 
o badaniu PIANIST, w którym wykazano, 
że zastępując dotychczas nieskuteczne 
leczenie hipotensyjne oparte na różnych 
połączeniach 2 leków hipotencyjnych, 
leczeniem skojarzonym 3 lekami hi-
potensyjnymi (docelowo preparatem 
złożonym peryndopryl + indapamid + 
amlodypina) – było skuteczne hipoten-
syjnie oraz bezpieczne21. 

Omawiając trzecią z wymienionych 
sytuacji klinicznych należy podkreślić, 
że jedną z przyczyn braku kontroli NT 

jest skomplikowany schemat leczenia, 
często oparty na krótko działających 
lekach. Jak wyżej przedstawiono, im 
bardziej skomplikowany schemat, im 
większa liczba tabletek, tym częściej 
stwierdzany jest brak stosowania 
się do zaleceń, a tym samym brak 
efektu terapeutycznego. A więc jest 
to sprzeczne z przeświadczeniem, że 
podawanie leków hipotensyjnych kilka 
razy dziennie przekłada się na zapew-
nienie rozciągającej się na całą dobę 
ścisłej kontroli NT. Jeśli stosowany przez 
pacjenta, często wielolekowy i oparty 
na stosowaniu leków częściej niż raz 
dziennie, schemat nie jest skuteczny, 
należy powrócić do podstawowego 
algorytmu terapii na jego drugi krok 
– zastosować trzy długodziałające leki 
hipotensyjne, podawane raz dziennie 
rano, z wykorzystaniem trójtabletki. Pro-

Rycina 4 przedstawia miejsce preparatu złożonego opartego na trzech lekach hipotensyjnych w terapii NT na podstawie 
wytycznych ESH 2023 i wyników badań klinicznych1, 2, 4, 8, 9, 21.

Peryndopryl AmlodypinaIndapamid

Preparat złożony > leki stosowane osobno

Skojarzenia 
oparte na lekach 
długodziałających  
o udowodnionym wpływie 
na zmniejszenie ryzyka 
sercowo-naczyniowego

Umożliwia szybkie 
przechodzenie do 
drugiego kroku terapii, 
gdy dwa leki są 
nieskuteczne 

Poprawa stosowania się 
do zaleceń – zwiększenie 
odsetka pacjentów 
osiągających docelowe 
wartości tętnicze oraz 
odsetka pacjentów 
kontynuujących terapię

Uproszczenie schematu 
terapeutycznego – 
łatwość stosowania, raz 
na dobę w godzinach 
porannych 

*preparat złożony: Triplixam jest wskazany w leczeniu substytucyjnym nadciśnienia tętniczego samoistnego u pacjentów, u 
których uzyskano kontrolę ciśnienia podczas stosowania peryndoprylu i indapamidu w produkcie złożonym oraz amlodypiny 
w oddzielnym preparacie, w takich samych dawkach jak w produkcie leczniczym Triplixam.
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sty zabieg, „rozpoczęcie terapii od no-
wa”, wpływa na poprawę kontroli NT2. 

Podsumowanie
Nadciśnienie tętnicze jest jednym 
z głównych czynników wpływających 
na ryzyko sercowo-naczyniowe i skró-
cenie życia. W Polsce NT występuje 
u ponad 10 milionów osób. Dlatego 
też należy dołożyć wszelkich starań, 
by terapia NT prowadziła do uzyska-
nia kontroli ciśnienia tętniczego u jak 
najwyższego odsetka pacjentów. Do-
bra kontrola ciśnienia tętniczego, to 
najlepsza inwestycja w przyszłość na-

szych pacjentów. Preparaty złożone 
mogą być bardzo pomoce w leczeniu 
pacjentów z NT. Zgodnie z najnowszy-
mi wytycznymi ESH z 2023 roku SPC 
należy preferować na każdym kroku 
leczenia NT2. U większości pacjentów 
leczenie należy rozpoczynać od SPC 
dwóch leków, aby poprawić szybkość, 
skuteczność i przewidywalność kontroli 
ciśnienia tętniczego. W razie nieosią-
gania docelowych wartości ciśnienia 
tętniczego w pierwszym kroku, należy 
szybko przejść do drugiego kroku za-
lecając SPC oparte na trzech grupach 
leków hipotensyjnych. Na rycinie 4, 

na przykładzie preparatu złożonego 
opartego na trzech lekach hipoten-
syjnych – peryndoprylu, indapamidzie 
i amlodypinie – podsumowano przed-
stawione w artykule argumenty, które 
wskazują, że zastosowanie preparatu 
złożonego opartego na trzech lekach 
(trójtabletka), to więcej niż zastoso-
wanie leków osobno. Odpowiednio 
dobrana trójtabletka, w porównaniu 
z zastosowaniem leków osobno nie 
tylko ułatwia terapię NT i wpływa na 
jej skuteczność, ale również wpływa 
na przedłużenie życia. A o to w terapii 
NT chodzi. 
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