
Streszczenie
Działania niepożądane leków hipotensyjnych stanowią poważ-
ny problem w codziennej praktyce lekarskiej, uniemożliwiając
lub utrudniając wybór optymalnej terapii nadciśnienia tętnicze-
go. W artykule omówiono najczęstsze działania niepożądane le-
ków hipotensyjnych: zaburzenia elektrolitowe i metaboliczne,
obrzęki, kaszel i skurcz oskrzeli, dysfunkcje seksualne, hipoto-
nię, zaburzenia rytmu i przewodnictwa w sercu oraz niepożąda-
ne reakcje wynikające z nagłego odstawienia leku. Omówiono
metody zapobiegania i leczenia objawów niepożądanych leków
hipotensyjnych, w tym metody niefarmakologiczne z uwzględ-
nieniem diety i redukcji masy ciała, a także indywidualizację te-
rapii, czyli właściwy wybór grupy, konkretnego preparatu i spo-
sobu dawkowania, uwzględnienie wieku, stopnia ryzyka
sercowo-naczyniowego, schorzeń współistniejących, stylu życia
oraz wybór optymalnych połączeń lekowych.

Wprowadzenie
Od lat 50. ub. w., czyli od momentu wprowadzenia pierwszych
skutecznych leków hipotensyjnych, jednym z głównych proble-
mów towarzyszących leczeniu nadciśnienia tętniczego było czę-
ste występowanie działań niepożądanych. Działania te miały
bardzo poważny charakter, co znacznie utrudniało lub uniemoż-
liwiało skuteczne leczenie hipotensyjne.

Obecnie dostępnych jest 5 głównych grup leków hipotensyj-
nych o znacznie lepszym profilu bezpieczeństwa i skuteczności:
• inhibitory ACE (angiotensin converting enzyme)
• sartany
• antagoniści wapnia
• diuretyki
• β-adrenolityki.

Dziś wiedza na temat złożonej patogenezy nadciśnienia tęt-
niczego jest znacznie większa, dostępnych jest wiele nowocze-
snych metod pomiaru ciśnienia tętniczego (ABPM – ambulatory
blood pressure monitoring), a ponadto dysponujemy wynikami
prospektywnych wieloośrodkowych badań klinicznych.

Celem terapii hipotensyjnej jest nie tylko obniżenie ciśnie-
nia tętniczego i minimalizacja ryzyka chorób układu krążenia,

ale również dobra jakość życia. Idealny lek hipotensyjny powi-
nien charakteryzować się skutecznością, bezpieczeństwem, pro-
stym dawkowaniem oraz zapewniać całodobową kontrolę ciśnie-
nia tętniczego. Lek nie powinien wpływać na sprawność
fizyczną, psychiczną, emocjonalną i intelektualną.

Leczenie hipotensyjne jest obecnie skuteczniejsze w zakre-
sie redukcji ciśnienia tętniczego i ryzyka sercowo-naczyniowe-
go oraz znacznie bezpieczniejsze, ale zawsze należy liczyć się
z możliwością działań niepożądanych. Najczęstsze działania
niepożądane podstawowych grup leków hipotensyjnych przed-
stawiono w tabeli.

Indywidualizacja terapii
Zgodnie z wytycznymi Europejskiego Towarzystwa Kardio-
logicznego i Europejskiego Towarzystwa Nadciśnienia Tętni-
czego (ESC/ESH 2003, 2007, zaktualizowanymi w 2009 r.),1,2

Polskiego Towarzystwa Nadciśnienia Tętniczego oraz Kole-
gium Lekarzy Rodzinnych w Polsce z 2008 r.3 niezwykle
ważna jest indywidualizacja leczenia nadciśnienia tętniczego
w celu zapewnienia nie tylko skuteczności, ale i dobrego pro-
filu bezpieczeństwa. Indywidualizacja terapii oznacza nie
tylko właściwy wybór grupy i konkretnego preparatu,
uwzględnienie wieku, płci, stopnia ryzyka sercowo-naczy-
niowego, schorzeń współistniejących, stylu życia, ale również
wzięcie pod uwagę sposobu dawkowania, w tym wielkości
dawki oraz najwłaściwszej pory dnia, i wybór optymalnych
połączeń lekowych. Należy również uwzględnić preferencje
pacjenta, co będzie sprzyjało rozwojowi dobrych relacji le-
karz-pacjent, wzajemnej współpracy i stosowaniu się do zale-
ceń lekarskich.

Leczenie niefarmakologiczne
W celu ograniczenia działań niepożądanych leków szczególnie
istotna jest również zmiana stylu życia. Składa się na nią:
• modyfikacja zwyczajów żywieniowych
• normalizacja masy ciała
• wysiłek fizyczny
• rzucenie palenia tytoniu.
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Modyfikacja czynników związanych ze stylem życia nie tyl-
ko ogranicza ryzyko sercowo-naczyniowe, ale zapobiega działa-
niom niepożądanym i poprawia jakość życia pacjenta. Bardzo
ważne jest przestrzeganie odpowiedniej diety, np. dieta niskoka-
loryczna zapobiega przyrostowi masy ciała, który jest jednym
z działań niepożądanych β-adrenolityków,4 dieta niskosodowa
poprawia skuteczność inhibitorów ACE, a dieta DASH (Dieta-
ry Approaches to Stop Hypertension) nasila hipotensyjne działanie
losartanu.5 Udowodniono też, że sama dieta typu DASH skutecz-
nie obniża ciśnienie tętnicze.

Terapia skojarzona
Kolejnym sposobem na ograniczenie ryzyka działań niepożąda-
nych, które często występują w przypadku maksymalnych dawek
w monoterapii,6 jest wybór właściwych skojarzeń lekowych.
Podstawową zaletą terapii skojarzonej, w tym stosowania prepa-
ratów złożonych, jest skuteczna redukcja ciśnienia tętniczego.
W metaanalizie z 2009 r. wykazano, że skojarzenie dwóch leków
jest skuteczniejsze niż podwojenie dawki jednego.7 Działania
niepożądane nie tylko wpływają na stan zdrowia, np. zwiększa-
ją ryzyko powikłań sercowo-naczyniowych (np. hipokaliemia po
lekach moczopędnych), ale również obniżają jakość życia, co
przekłada się na niestosowanie się pacjenta do zaleceń i tym sa-
mym na mniejszą skuteczność terapii hipotensyjnej. Określone
połączenia lekowe ograniczają częstość występowania działań
niepożądanych, np. połączenie rozszerzającego głównie łoży-
sko tętnicze antagonisty wapnia z rozszerzającym łożysko tętni-
cze oraz żylne inhibitorem układu RAA (renina-angiotensyna-
-aldosteron) zmniejsza ryzyko obrzęków wokół kostek dzięki
zmniejszeniu oporu zawłośniczkowego.

Unikanie interakcji lekowych
Ponad połowa pacjentów po 65. r.ż, u których ryzyko interakcji
lekowych jest szczególnie duże, przyjmuje 5 lub więcej leków.

Większość pacjentów przyjmujących leki hipotensyjne stosuje
również inne leki, wśród których szczególną uwagę należy zwró-
cić na niesteroidowe leki przeciwzapalne (NLPZ). Leki te wcho-
dzą w interakcje z inhibitorami ACE, sartanami, diuretykami
i β-adrenolitykami. Ogranicza to działanie hipotensyjne i sprzy-
ja oporności na leczenie, powoduje spadek filtracji kłębuszkowej
i zmniejszenie wydalania leków przez nerki. NLPZ nie osłabia-
ją natomiast działania antagonistów wapnia i α-adrenolityków.8

W celu uniknięcia niekorzystnych interakcji lekowych rozważa
się stosowanie antagonistów wapnia i α-adrenolityków u pacjen-
tów przyjmujących NLPZ, zniechęca się do nadużywania NLPZ,
ewentualnie stosuje się u pacjenta alternatywne leki przeciwbó-
lowe, np. tramadol. Paracetamol również należy stosować tylko
w wyjątkowych przypadkach i z ostrożnością, ponieważ pojawi-
ły się doniesienia, że lek ten zwiększa ciśnienie tętnicze.9,10

Działania niepożądane leków hipotensyjnych
Hipokaliemia
Jednym z najczęstszych działań niepożądanych leków hipoten-
syjnych jest hipokaliemia. W badaniach ALLHAT (Antihyper-
tensive and Lipid-Lowering Treatment to Prevent Heart Attack
Trial) i SHEP (Systolic Hypertension in the Elderly Program)
częstość jej występowania w czasie leczenia diuretykami wyno-
siła 7,2-8,8%.11,12 Hipokaliemia jest konsekwencją utraty jonów
potasu z moczem. Towarzyszy ona zwiększonemu wydalaniu
wody i sodu w wyniku zahamowania wchłaniania zwrotnego jo-
nu potasu w czasie leczenia diuretykami tiazydowymi oraz diu-
retykami pętlowymi, które działają na ramię wstępujące pętli
Henlego. Konsekwencje nierozpoznanej i nieleczonej hipokalie-
mii są bardzo poważne. Należą do nich zaburzenia rytmu serca,
udar mózgu i nagła śmierć sercowo-naczyniowa.

Hipokaliemia zmniejsza również skuteczność leczenia hipo-
tensyjnego. W badaniu SHEP wykazano, że niwelowała skutecz-
ność diuretyków (zmniejszenie ryzyka powikłań ze strony ukła-
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Tabela. Najczęstsze działania niepożądane głównych grup leków hipotensyjnych

Inhibitory ACE
Kaszel, zaburzenia smaku, zmiany skórne, skurcz oskrzeli, hipotonia, niewydolność nerek,
obrzęk naczynioruchowy, neutropenia, hiperkaliemia

Sartany Bóle głowy, zawroty głowy, osłabienie

Antagoniści wapnia
Bóle głowy, obrzęki, zaczerwienienie twarzy i okolicy dekoltu, zaparcia (niedihydropirydynowi
antagoniści wapnia), tachykardia (dihydropirydynowi antagoniści wapnia), bradykardia
(niedihydropirydynowi antagoniści wapnia)

Diuretyki tiazydowe

Hipokaliemia, hiponatremia, hipomagnezemia, hiperkalcemia, hiperurykemia, hiperglikemia,
insulinooporność, cukrzyca, hipotonia, nefrotoksyczność, zaburzenia funkcji seksualnych,
zaburzenia gospodarki lipidowej, leukopenia, małopłytkowość, ostre zapalenie trzustki, toczeń
polekowy, reakcje alergiczne

Antagoniści aldosteronu Hiperkaliemia, ginekomastia, krwawienia z dróg rodnych, zaburzenia funkcji seksualnych

β-adrenolityki
Bradykardia, zaburzenia przewodzenia, skurcz oskrzeli, zaburzenia gospodarki lipidowej
i węglowodanowej, zaburzenia funkcji seksualnych, depresja, zaburzenia snu, zmęczenie, senność
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du krążenia, udaru mózgu, epizodów wieńcowych). Ryzyko po-
wikłań sercowo-naczyniowych u pacjentów z hipokaliemią by-
ło takie samo jak u uczestników badania przyjmujących place-
bo. Poza tym hipokaliemia sprzyja zaburzeniom metabolicznym
i rozwojowi cukrzycy. Konieczne jest więc ścisłe monitorowanie
stężenia elektrolitów u pacjentów przyjmujących diuretyki
i w razie potrzeby zwiększenie podaży potasu w diecie lub doust-
ne przyjmowanie preparatów potasu.

W celu uniknięcia hipokaliemii należy ostrożnie ustalać dawkę
diuretyku. Wraz ze wzrostem dawki wzrasta ryzyko hipokaliemii:
podczas stosowania hydrochlorotiazydu w dawce 25 mg/d spadek
stężenia potasu w surowicy mieści się w zakresie 0,2-0,7 mmol/l,
przy dawce 12,5 mg/d nie przekracza 0,3 mmol/l. Jeśli dawka nie
przekracza 25 mg/d, ryzyko hipokaliemii wynosi 5-10%, w przypad-
ku większych dawek wynosi 20%.13 Nasileniu hipokaliemii
sprzyja również niewłaściwa dieta z dużą zawartością soli.
Każdemu pacjentowi przyjmującemu diuretyki należy więc zale-
cić stosowanie diety niskosodowej i bogatopotasowej. Alternaty-
wą dla substytucji potasu może być zamiana diuretyku tiazydowe-
go na tiazydopodobny (indapamid), który w mniejszym stopniu
sprzyja hipokaliemii i jest obojętny metabolicznie, lub rozważe-
nie leczenia skojarzonego z lekiem sprzyjającym hiperkaliemii (in-
hibitor ACE, sartan lub diuretyk oszczędzający potas).

Podsumowując, w celu ograniczenia ryzyka hipokaliemii
należy:
• stosować niższe dawki diuretyku
• kontrolować stężenie potasu w surowicy, a w razie potrzeby

zalecać jego substytucję
• rozważyć stosowanie skojarzenia lekowego z inhibitorem

ACE, sartanem lub diuretykiem oszczędzającym potas (spi-
ronolakton, eplerenon, amiloryd)

• rozważyć stosowanie indapamidu zamiast diuretyku tiazy-
dowego

• diuretyki pętlowe stosować ostrożnie i wg wskazań (niewy-
dolność serca lub nerek)

• zalecać pacjentom dietę bogatopotasową i niskosodową.

Hiperkaliemia
Do najważniejszych objawów niepożądanych związanych ze sto-
sowaniem spironolaktonu, eplerenonu oraz rzadziej inhibitorów
ACE i sartanów należy hiperkaliemia. Ryzyko hiperkaliemii
jest większe u pacjentów z niewydolnością nerek oraz cukrzycą
(której często towarzyszy hipoaldosteronizm hiporeninowy)
oraz u pacjentów przyjmujących jednocześnie diuretyki oszczę-
dzające potas z sartanami lub inhibitorami ACE lub doustne pre-
paraty potasu, β-adrenolityki, heparynę, ketokonazol, diuretyki
oszczędzające potas bądź inhibitory kalcyneuryny (cyklospory-
nę, takrolimus). Hiperkaliemia polekowa trudno poddaje się
leczeniu farmakologicznemu. W celu minimalizacji ryzyka hi-
perkaliemii należy więc unikać powyższych skojarzeń lekowych,
ewentualnie redukować dawki, monitorować stężenie potasu,
wyrównać współwystępującą kwasicę metaboliczną lub rozważyć

zastosowanie połączenia z diuretykiem tiazydowym. Należy
również zalecić pacjentowi ograniczenie spożycia produktów
o dużej zawartości potasu oraz zwrócić uwagę na regulację wy-
próżnień.

Hiponatremia, hipomagnezemia
Do rzadszych zaburzeń elektrolitowych będących konsekwencją
leczenia diuretykami należą hiponatremia i hipomagnezemia.
Hiponatremia jest powikłaniem częstym, zwykle łagodnym, za-
zwyczaj bezobjawowym, której czynnikami ryzyka są podeszły
wiek, leczenie diuretykami tiazydowymi, współwystępowanie
niewydolności serca i wątroby, nefropatie cewkowo-miąższowe.

W łagodnej hiponatremii indukowanej tiazydami wystarczy
odstawienie leków i ograniczenie spożywania płynów (w hipo-
natremii hipowolemicznej należy uzupełnić niedobory sodu
i wody wlewami 0,9% roztworu NaCl). W objawowej hiponatre-
mii czasem jest konieczne podawanie hipertonicznego roztwo-
ru NaCl oraz furosemidu u pacjentów przewodnionych.14

Hipomagnezemia jest również związana ze stosowaniem
diuretyków tiazydowych. Skłonność do hipomagnezemii obser-
wuje się też u chorych z cukrzycą, co stanowi kolejny powód, że-
by ograniczać stosowanie diuretyków tiazydowych w tej grupie
pacjentów.15,16

Zaburzenia metaboliczne
Zaburzenia gospodarki lipidowej (wzrost całkowitego stężenia
cholesterolu, cholesterolu LDL, triglicerydów, spadek stężenia
cholesterolu HDL), gospodarki węglowodanowej (wzrost stęże-
nia glukozy lub insulinooporność) obserwuje się w przebiegu le-
czenia diuretykami oraz β-adrenolitykami. Zmiany te są mniej
nasilone w przypadku β-adrenolityków selektywnych oraz
u osób niepalących tytoniu.17 Skojarzenie diuretyku z β-adreno-
litykiem redukuje ryzyko powikłań sercowo-naczyniowych.
W metaanalizach wykazano jednak potencjalnie mniejsze korzy-
ści z tego skojarzenia niż z połączenia diuretyku z inhibitorami
układu RAA i antagonistami wapnia. Skojarzenie diuretyku
i β-adrenolityku dodatkowo zwiększa ryzyko zaburzeń metabo-
licznych, rozwoju cukrzycy i dysfunkcji seksualnej. W badaniu
COMET (Carvedilol or Metoprolol European Trial) wykazano,
że karwedylol ma mniejsze działanie prodiabetogenne niż me-
toprolol,18 natomiast w badaniu GEMINI (Glycemic Effects in
Diabetes Mellitus: Carvedilol-Metoprolol Comparison in Hyper-
tensives) wykazano, że lek ten zapewnia lepszą kontrolę glikemii
u chorych z cukrzycą.19 W badaniu ALLHAT wykazano, że ry-
zyko rozwoju cukrzycy w czasie długotrwałego stosowania chlor-
talidonu wynosi ok. 11%.11 Odsetek ten jest jednak znacznie
większy w grupie pacjentów, u których przed włączeniem tiazy-
du stwierdza się zaburzenia gospodarki węglowodanowej.
Skojarzenia tego powinno się więc unikać u osób otyłych z ze-
społem metabolicznym i cukrzycą. W celu uniknięcia nieko-
rzystnego metabolicznie działania leku hipotensyjnego i w przy-
padku innych wskazań niż nadciśnienie tętnicze do stosowania
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diuretyku oraz β-adrenolityku rozważa się zastosowanie obojęt-
nego metabolicznie indapamidu lub β-adrenolityku nowej gene-
racji (karwedylolu, newibololu lub celiprololu). Warto również
pamiętać o konieczności zalecania zmiany stylu życia, diety
ubogokalorycznej, wysiłku fizycznego w celu zapobiegania przy-
rostowi masy ciała u pacjentów przyjmujących β-adrenolityki.

Dodatkowym problemem metabolicznym u pacjentów le-
czonych diuretykami pętlowymi i tiazydowymi jest ryzyko hi-
perurykemii i dny moczanowej. Wzrost stężenia kwasu moczo-
wego w surowicy jest uzależniony od dawki diuretyku i wynosi
średnio około 1 mg/dl. Znacząca hiperurykemia rozwija się po
co najmniej 2 miesiącach. W badaniu SHEP wykazano, że zmniej-
szenie ryzyka sercowo-naczyniowego u osób leczonych diurety-
kiem występowało jedynie u tych pacjentów, u których stężenie
kwasu moczowego nie zwiększyło się o więcej niż 1 mg/dl.12 Z te-
go względu należy unikać tiazydów u pacjentów z dną moczano-
wą w wywiadzie, szczególnie w skojarzeniu z nieznacznie zwięk-
szającymi stężenie kwasu moczowego β-adrenolitykami. Można
natomiast stosować inhibitory ACE lub losartan, który jako je-
dyny sartan obniża stężenie kwasu moczowego. U pacjentów
z podwyższonym stężeniem kwasu moczowego, ale bez objawo-
wej dny moczanowej, warto rozważyć podawanie indapamidu
w skojarzeniu z losartanem lub inhibitorem ACE. Aby ograni-
czyć ryzyko napadu dny, można zastosować allopurynol, szcze-
gólnie jeśli stężenie kwasu moczowego przekracza 12 mg/dl, lub
rozważyć jego zastosowanie, jeśli stężenie kwasu moczowego
wynosi 7-11 mg/dl. Warto jednak pamiętać, że nie ma dowodów
epidemiologicznych na skuteczność allopurynolu w prewencji
powikłań sercowo-naczyniowych.

Dysfunkcja seksualna
U pacjentów przyjmujących spironolakton, diuretyki, α-adreno-
lityki oraz β-adrenolityki poważnym problemem są działania
niepożądane w postaci obniżenia libido i zaburzeń erekcji.20

β-adrenolityki, hamując układ współczulny, blokują rozkurcz
ciał jamistych prącia oraz działają uspokajająco i depresyjnie, co
obniża libido. Dotyczy to głównie starszych, nieselektywnych
preparatów. W badaniu TAIM (Trial of Antihypertensive Inte-
rventions and Management) nie stwierdzono negatywnego dzia-
łania selektywnego atenololu na funkcje seksualne; podobne
wnioski wyciągnięto z badania TOMHS (Treatment of Mild
Hypertension Study) dotyczącego selektywnego acebutololu.20,21

β-adrenolityki nowej generacji, szczególnie nebiwolol, również
nie upośledzają funkcji seksualnych.22

Tiazydy nie tylko zmniejszają opór obwodowy, ale również
obniżają stężenie cynku niezbędnego do syntezy testosteronu.
Należy więc unikać stosowania tej grupy leków u mężczyzn
z dysfunkcją seksualną w wywiadzie, osób z cukrzycą, palaczy ty-
toniu i przyjmujących leki przeciwdepresyjne. W przypadku
dysfunkcji seksualnej należy rozważyć zamianę leku lub zmniej-
szyć dawkę i jednocześnie wprowadzić drugi lek niezaburzają-
cy funkcji seksualnych. Inhibitory ACE, sartany i antagoniści

wapnia nie wpływają na erekcję. Alternatywą dla spironolakto-
nu jest selektywny antagonista aldosteronu – eplerenon, a dla
starszych β-adrenolityków lek z tej grupy o działaniu rozszerza-
jącym naczynia, np. newibolol. W przypadku zaburzeń erekcji
stosuje się lek z grupy inhibitorów 5-fosfodiesterazy (syldenafil,
wardenafil, tadalafil). Leczenie to jest skuteczne u 50-70% pa-
cjentów z nadciśnieniem tętniczym, u których występują zabu-
rzenia erekcji. Warto również pamiętać, że obniżenie masy cia-
ła, odpowiednia aktywność fizyczna, optymalna kontrola
cukrzycy oraz właściwe dobranie leków hipotensyjnych może
przywrócić prawidłowe funkcje seksualne.23

Obrzęki
Obrzęki występują u ok. 10-20% pacjentów leczonych dihydro-
pirydynowymi antagonistami wapnia. Przyczyną obrzęków, po-
dobnie jak bólów i zawrotów głowy, zaczerwienienia skóry twa-
rzy i okolicy dekoltu, uderzeń gorąca i hipotonii, jest wpływ tych
leków na naczynia krwionośne. Obrzęki zlokalizowane w oko-
licach kostek są prawdopodobnie spowodowane bezpośrednim
działaniem pochodnych dihydropirydynowych na lokalne mi-
krokrążenie tętnicze oraz krążenie chłonki. Obrzęki nie są zwią-
zane z niewydolnością krążenia i dlatego nie poddają się lecze-
niu diuretykami. Ponieważ inhibitory ACE i sartany wpływają
nie tylko na łożysko tętnicze, ale również żylne, ich skojarzenie
z antagonistą wapnia może zapobiegać powstawaniu obrzęków
dzięki obniżeniu oporu zawłośniczkowego. Obrzęki wokół ko-
stek rzadziej występują u osób uprawiających wytrzymałościo-
we dyscypliny sportowe w porównaniu z osobami prowadzący-
mi siedzący tryb życia,24 co wskazuje na istotną funkcję pompy
mięśniowej łydki i zastoju żylnego w ich patogenezie.

Kaszel i nasilenie bronchospazmu
Suchy, męczący i nieproduktywny kaszel jest najczęstszym dzia-
łaniem niepożądanym inhibitorów ACE. Występuje u ok. kilku
do kilkunastu procent pacjentów. Rzadkim, ale groźnym powi-
kłaniem jest obrzęk naczynioruchowy krtani. W badaniu
ONTARGET (Ongoing Telmisartan alone and in combination
with Rampiril Global Endpoint Trial) ramipryl odstawiano z po-
wodu kaszlu u 4,2% pacjentów, a u 0,3% z powodu obrzęku na-
czyniopochodnego.25 Kaszel uważa się za „efekt klasy” inhibito-
rów ACE i jest on wynikiem zwiększenia stężenia bradykininy
oraz substancji P w oskrzelach na skutek hamowania konwerta-
zy angiotensyny. Blokada ta czasem wywołuje również skurcz
oskrzeli i zaostrzenie POChP. Kaszel występuje częściej u kobiet,
u osób z POChP, astmą, z niewydolnością serca oraz w wieku po-
deszłym.26 Nie zależy od dawki leku i może rozwinąć się już na
początku leczenia albo kilka miesięcy po rozpoczęciu terapii.
Leki przeciwkaszlowe i kromony nie są skuteczne. Najlepszym
rozwiązaniem jest odstawienie inhibitora ACE i zastąpienie go
sartanem. Sartany preferuje się również u pacjentów z POChP
i astmą ze wskazaniami do blokady układu RAA (stan po zawa-
le mięśnia sercowego, przerost lewej komory serca, cukrzyca,
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nefropatie, niewydolność serca). Trzeba jednak pamiętać, że kaszel
może być, choć rzadko, działaniem niepożądanym sartanów.27

Po odstawieniu inhibitora ACE kaszel ustępuje po kilku ty-
godniach, a kolejne próby włączenia tych leków powodują na-
wrót kaszlu.

U pacjentów z astmą lub POChP należy ostrożnie stosować
β-adrenolityki oraz diuretyki. Blokada receptorów β2 w oskrze-
lach, w większym stopniu dotycząca β-adrenolityków nieselek-
tywnych, prowadzi do nasilenia obturacji, w związku z tym sto-
sowanie ich jest przeciwwskazane u osób z nadciśnieniem
tętniczym i POChP lub astmą. Ostry skurcz oskrzeli po β-adre-
nolitykach często jest oporny na leczenie β-mimetykami.
Rozwiązaniem jest więc podawanie β-adrenolityku kardiose-
lektywnego (bisoprolol, betaksolol) lub hybrydowego (mające-
go dodatkowy mechanizm działania), czyli nebiwololu lub
celiprololu. Ze względu na wewnętrzną aktywność sympatyko-
mimetyczną celiprololu nie należy stosować u pacjentów z cho-
robą nadciśnieniową serca.

Diuretyki zwiększają produkcję wydzieliny przez gruczoły
tchawiczo-oskrzelowe, nie stanowią jednak istotnego zagrożenia
w przypadku astmy i POChP. Warto jednak stosować mniejsze
dawki i zachować szczególną ostrożność u pacjentów z zaostrze-
niem POChP i niewydolnością oddechową. Skojarzenie z anta-
gonistą wapnia lub α1-adrenolitykiem jest skuteczne i bezpiecz-
ne u pacjentów z POChP lub astmą, natomiast przy skojarzeniu
diuretyku z inhibitorem ACE wzrasta ryzyko wystąpienia kasz-
lu i nasilenia obturacji.

Hipotonia
Hipotonia spoczynkowa i hipotonia ortostatyczna zwykle są
wynikiem stosowania zbyt dużych dawek leków hipotensyj-
nych. U odwodnionych pacjentów z niską aktywnością renino-
wą osocza z powodu ograniczenia ilości sodu w diecie lub stoso-
wania diuretyków objawy hipotonii najczęściej występują po
α-adrenolitykach i diuretykach, ale również po inhibitorach
ACE i sartanach. Również u pacjentów z nadciśnieniem naczy-
niowo-nerkowym, z obustronnym zwężeniem tętnic nerkowych
dochodzi do nagłego spadku ciśnienia tętniczego po podaniu
pierwszej dawki inhibitora ACE lub sartanu. Zbyt intensywne,
niekontrolowane leczenie diuretyczne u osób w wieku pode-
szłym lub z zaburzeniami świadomości wywołuje hipowolemię
i hipotonię. W celu zapobiegania wystąpieniu tych powikłań na-
leży codziennie oceniać masę ciała, aby uniknąć zbyt szybkiego
jej obniżenia. Hipotonia ortostatyczna rozwija się w początko-
wym okresie stosowania leków hipotensyjnych i z czasem ustę-
puje. W celu uniknięcia hipotonii należy zachować ostrożność
u osób do niej predysponowanych, szczególnie pacjentów w wie-
ku podeszłym i z cukrzycą. W tych grupach stosuje się leki
w małych dawkach początkowych i stopniowo się je zwiększa aż
do osiągnięcia wartości docelowych. Należy pamiętać o uzupeł-
nieniu płynów, unikaniu dłuższego przebywania w pozycji sto-
jącej, zachęcaniu pacjentów leżących lub mało aktywnych do

zwiększenia aktywności fizycznej i zachowania ostrożności przy
wstawaniu z łóżka czy krzesła, a także w czasie kaszlu. Warto za-
lecić regularny wysiłek fizyczny i rajstopy uciskowe lub pasy
brzuszne u pacjentów z trudną do opanowania hipotonią orto-
statyczną.

Jeśli konieczne jest leczenie skojarzone diuretykiem i inhibi-
torem ACE, po dołączeniu inhibitora ACE redukuje się dawkę
diuretyku w celu zapobiegania hipowolemii i hipotonii. Znanym
sposobem zmniejszenia ryzyka hipotonii po zastosowaniu α-ad-
renolityku (najczęściej doksazosyny) jest stosowanie preparatu
o przedłużonym działaniu w godzinach wieczornych przed snem.

Zaburzenia rytmu serca i przewodnictwa w sercu
Zaburzenia rytmu serca i przewodnictwa w sercu mogą wystąpić
w czasie leczenia β-adrenolitykami oraz niedihydropirydynowy-
mi antagonistami wapnia (werapamil, diltiazem). Leki te dzia-
łają bezpośrednio na kanały wapniowe serca, zmniejszając czę-
stotliwość rytmu i pojemność minutową serca. Połączenie
powyższych dwóch grup leków jest niewskazane ze względu na
duże ryzyko działań niepożądanych. Tendencję do tachykardii
obserwuje się również po dihydropirydynowych antagonistach
wapnia, dlatego zaleca się łączenie ich z β-adrenolitykami.

Powikłania po nagłym przerwaniu terapii hipotensyjnej
W wyniku nagłego odstawienia β-adrenolityków, klonidyny,
metylodopy i innych starszych, dziś rzadziej stosowanych leków
hipotensyjnych może dojść do nagłego rozwoju powikłań w po-
staci tachykardii, wzrostu ciśnienia tętniczego, wystąpienia
drżeń mięśniowych, a w konsekwencji nawet udaru mózgu, za-
wału mięśnia sercowego czy nagłego zgonu sercowego u pacjen-
tów z chorobą wieńcową. Nagłe odstawienie β-adrenolityku mo-
że też nasilić objawy niedoczynności tarczycy lub spowodować
wzrost ciśnienia wewnątrzgałkowego w przebiegu jaskry. Przy-
czyną tak zwanego efektu z odbicia jest zmiana ekspresji recep-
torów β-adrenergicznych w błonie komórkowej w trakcie długo-
trwałej terapii hipotensyjnej oraz zwiększenie się ich liczby na
powierzchni komórek. W sytuacji takiej adaptacji stosowanie
β-adrenolityku jest konieczne dla zapobiegnięcia stanowi zbyt na-
silonego wpływu układu współczulnego na narządy efektorowe.
Po nagłym odstawieniu leku występuje nadmierna wrażliwość na-
rządów efektorowych na aminy katecholowe w związku z nadmia-
rem receptorów i pojawiają się objawy kliniczne. Jeśli konieczne
jest odstawienie leku, należy zachować ostrożność i powoli redu-
kować dawkę. Dawkę należy zmniejszać o połowę co 2-3 dni. Po
3-krotnym zmniejszeniu dawki można odstawić lek.

Oporność na działanie leków hipotensyjnych
Najczęstszą przyczyną braku skuteczności leczenia hipotensyj-
nego jest nieprzestrzeganie zaleceń dotyczących zmiany stylu ży-
cia, czyli dieta bogatosodowa, brak wysiłku fizycznego, otyłość
oraz interakcje lekowe, w tym związane ze stosowaniem NLPZ.
Przyczyną oporności na leczenie diuretykami tiazydowymi mo-
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że być też upośledzona czynność nerek (klirens kreatyniny
<30 ml/min). Palenie tytoniu obniża skuteczność propranololu
w blokowaniu receptorów β. Ze względu na zmniejszenie spo-
czynkowego wydatku energetycznego, insulinoporność i nad-
mierne gromadzenie się tkanki podskórnej brzucha u pacjentów
otyłych leczenie β-adrenolitykiem czasem nie jest skuteczne.28

NLPZ osłabiają hipotensyjne działanie inhibitorów ACE i sar-
tanów o ok. 40%, zwłaszcza w ciągu dnia. Rozwijająca się w trak-
cie leczenia oporność na klonidynę lub metylodopę wynika
z kolei z retencji sodu, wody i zwiększenia objętości naczynio-
wej. W takiej sytuacji dobrym rozwiązaniem jest dołączenie le-
ku moczopędnego.

Podsumowanie
Celem terapii hipotensyjnej jest redukcja ciśnienia tętniczego,
ryzyka sercowo-naczyniowego przy jednoczesnym ogranicze-
niu działań niepożądanych i poprawie jakości życia. Ważnym
problemem jest wybór postępowania terapeutycznego, zapewnia-
jącego nie tylko wysoką skuteczność hipotensyjną, ale również

niepogarszającego jakości życia pacjenta. Do najczęstszych dzia-
łań niepożądanych leków hipotensyjnych zalicza się:
• zaburzenia elektrolitowe, w tym hipokaliemię i hiperkaliemię
• zaburzenia metaboliczne
• obrzęki
• hipotonię
• dysfunkcję seksualną
• kaszel
• nasilenie skurczu oskrzeli
• zaburzenia rytmu serca i przewodnictwa w sercu
• tak zwany efekt z odbicia
• oporność na działanie leków hipotensyjnych.

Obserwuje się również senność, bóle głowy, zmęczenie, zabu-
rzenia smaku, reakcje alergiczne, obrzęk naczynioruchowy, za-
parcia i inne.
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