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tosunkowo nowa grupa lekéw stoso-

wanych w terapii niewydolnosci nerek
u pséw i kotéw sa leki blokujace recep-
tor AT1 dla agiotensyny II, zwane sartana-
mi. Receptory dla angiotensyny II wyste-
puja na powierzchni: srédbtonka naczyn
krwiono$nych, mieéni gladkich, komérek
kory nadnerczy, serca oraz mézgu. W na-
stepstwie pobudzenia receptora AT1 do-
chodzi do zwigkszenia zwrotnego wchta-
niania sodu, wzrostu aktywnosci ukladu
wspoélczulnego, wzmozenia wydzielania
aldosteronu oraz nasilenia dzialania nora-
drenaliny. Rezultatem hemodynamicznym
tych proceséw jest skurcz mieéni gtadkich
naczyn krwiono$nych, wzrost oporu obwo-
dowego oraz wzrost ci$nienia krwi. Anta-
gonisci receptora AT1 wykazuja dzialanie
nefroprotekcyjne zblizone do inhibitoréw
konwertazy angiotensyny (ACE). Poprawia-
ja funkcje srédblonka naczyn nerek i prze-
plyw osocza oraz zmniejszaja opdr naczyn
nerkowych. Ponadto zmniejszaja albumi-
nurie oraz hamuja progresje niewydolno-
$ci nerek. Zwalniaja tez obnizenie wskaz-
nika filtracji klebuszkowej (1).

Angiotensyna II jest hormonem pep-
tydowym, ktéry powoduje zwezenie na-
czyn, co prowadzi do zwigkszenia ci$nie-
nia tetniczego krwi. Telmisartan hamuje
dzialanie angiotensyny II, dzieki czemu
naczynia krwionos$ne sie rozkurczajg, a ci-
$nienie tetnicze krwi ulega obnizeniu. An-
giotensyna II, podobnie jak inne biolo-
gicznie czynne peptydy, dziala poprzez
odpowiednie receptory i, jak juz wspo-
mniano, zasadnicze znaczenie w rozwo-
ju nadci$nienia tetniczego ma aktywacja
receptora AT1, co powoduje nastepstwa
w naczyniach (skurcz blony mie$niowej),
w nerkach (zatrzymanie sodu i wody w or-
ganizmie) oraz oddzialuje na inne uklady
neurohormonalne przez uwalnianie aldo-
steronu, wazopresyny, adrenaliny i endote-
liny. Podwyzszone stezenie angiotensyny II
zaburza metabolizm glukozy. Dzialanie
angiotensyny II polega na aktywacji oksy-
dazy NAD(P)H, czemu towarzyszy wzrost
produkcji wolnych rodnikéw. Nasilenie
stresu oksydacyjnego skutkuje zwiekszo-
nym nasileniem proceséw prozapalnych
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w $cianie naczyn, co powoduje dysfunk-
cje srodblonka (2).

Telmisartan wyréznia sie szczeg6lnie
korzystnym profilem farmakokinetycz-
nym. Jego hipotensyjny efekt jest wyni-
kiem dlugotrwalej i selektywnej blokady
receptoréw AT1 dla angiotensyny II. Jest
najbardziej lipofilnym antagonista recep-
tora angiotensyny II, co ulatwia mu dy-
fuzje przez btony komérkowe i dotarcie
do trudno dostepnych kompartmentéw
tkankowych. Po podaniu doustnym lek
ten szybko sie wchlania z przewodu po-
karmowego, osiagajac maksymalne steze-
nie we krwi w czasie 0,5-1,5 godziny, nie-
zaleznie od tego, czy jest przyjmowany na
czczo, czy po positku. W ponad 99% wiaze
sie z bialkami osocza — gtéwnie z albumi-
na. (3). Odznacza si¢ réwniez najwieksza
objetoscia dystrybucji sposréd wszystkich
antagonistéw receptora angiotensyny II,
dzieki temu moze w wiekszym stopniu niz
inne sartany penetrowa¢ do tkanek obwo-
dowych, gwarantujac blokade ukladu re-
nina—angiotensyna—aldosteron (RAA), za-
réwno miejscowy, jak i ogélnoustrojowq.
Poniewaz receptor AT1 ma wplyw pato-
logiczny w postaci indukowania przero-
stu komorek i widknienia, jego blokada
na poziomie tkankowym moze si¢ przy-
czyni¢ do zmniejszenia uszkodzenia na-
rzadéw docelowych.

Telmisartan jest metabolizowany i in-
aktywowany w watrobie w procesie sprze-
gania z kwasem glukuronowym. Szybko
wchlania sie z przewodu pokarmowego,
jest prawie calkowicie wydalany w posta-
ci niezmienionej z katem (>98%), a pozo-
stata cze$é z moczem.

Unikatowa cecha telmisartanu jest po-
dobienstwo strukturalne jego czasteczki
do czasteczek agonistow receptoréw ja-
drowych aktywowanych proliferatorami
peroksysomé6w g (peroxidase proliferator-
-activated receptor g — PPAR-g), co nada-
je mu wlasciwo$ci tiazolidinedionéw. (4)

Jeden z mechanizméw ochronnego
dzialania telmisartanu na wazne dla zycia
narzady to jego wplyw na poprawe funkcji
$rodbtonka naczyniowego, ktéra jest jed-
nym z pierwszych objawéw uszkodzenia
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naczyn i cze$ciowo wynika ze stresu oksy-
dacyjnego. Stymuluje synteze i uwalnianie
tlenku azotu ze srédblonka, co poprawia
funkcje srédblonka naczyn nerkowych. Po-
woduje tez wzrost przeplywéw nerkowych.
Podwyzszone ci$nienie i dysfunkcja $réd-
btonka w kiebuszkach nerkowych prowa-
dza do uszkodzenia $ciany naczyniowej,
czego klinicznym wyktadnikiem w poczat-
kowych stadiach przewleklej choroby nerek
jest mikroalbuminuria. W ostatnich latach
uzyskano wiele dowodéw klinicznych na
to, ze zablokowanie ukltadu RAA zatrzy-
muje progresje niewydolnos$ci nerek po-
przez zmniejszenie ci$nienia filtracyjnego,
parametréw zapalnych i stresu oksydacyj-
nego. Telmisartan poza dzialaniem hipo-
tensyjnym wykazuje réwniez wlasciwosci
wazoprotekcyjne i antydiabetogenne. Zwal-
nia postep nefropatii cukrzycowej i odda-
la w czasie konieczno$¢ stosowania lecze-
nia nerkozastepczego. Aktywacja PPARy
przez telmisartan zmniejsza réwniez eks-
presje receptor6w RAGE, a poza tym ha-
muje uwalnianie mediatoréw zapalenia (5).

Na polskim rynku jest tylko jeden lek
zarejestrowany dla kotow zawierajacy tel-
misartan — Semintra, firmy Boehringer
Ingelheim.

Szczegblne wlasciwosci telmisartanu
sprawdziliSmy w naszej klinice. W bada-
niu wzieto udziat 20 kotéw ze stwierdzong
przewlekla niewydolno$cia nerek, wsréd
nich 12 kastrowanych kocuréw i 8 kotek,
w wieku od 6 do 15 lat. 18 z nich wykazy-
walo apatie, nieche¢ do jedzenia i wychu-
dzenie. W badaniu klinicznym u 18 ko-
téw stwierdzono odwodnienie, zmatowie-
nie sierci, nieprzyjemny zapach z jamy
ustnej. U 10 kotéw stwierdzono zmiany
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patologiczne w jamie ustnej (zapalenie
dzigsel i kamien nazebny). U 18 kotéw
stwierdzono nadci$nienie tetnicze. Dwa
koty nie wykazywaly zadnych objawéw
klinicznych. Celem ich wizyty w klinice
bylo badanie kontrolne krwi. U wszyst-
kich kotéw stwierdzono podwyzszenie
mocznika i kreatyniny oraz bialkomocz.
U 10 kotéw do leczenia dotaczono tel-
misartan (Semintra). Zaobserwowano,
ze wszystkie koty chetnie ja jadly. Koty
przybieraly szybciej na wadze, a wlasci-
ciele zauwazyli lepsze samopoczucie. Po
7 dniach od poczatku terapii wykonano
badanie kontrolne krwi i moczu. U 9 ko-
téw dostajacych telmisartan zauwazono
znaczne obnizenie stezenia mocznika
i kreatyniny we krwi oraz biatka w moczu,

natomiast jeden z nich wykazal tylko ob-
nizenie stezenia bialka w moczu. Na tej
podstawie uwazamy, ze telmisartan rze-
czywiscie wspomaga leczenie niewydol-
nosci nerek u kotéw, jest dobrze tolero-
wany i powinien by¢ wlaczany do tera-
pii. Niepublikowane badania wykazuja,
ze preparat Semintra jest réwniez dobrze
tolerowany i skuteczny u pséw.

Podsumowujac, nalezy stwierdzi¢, ze
blokery receptora AT1 dla angiotensyny II
sa grupa lekéw hipotensyjnych o dobrej
tolerancji oraz skuteczno$ci. Telmisartan,
z uwagi na bardzo wysoka skutecznosc,
dobra tolerancje oraz dlugi czas dziata-
nia hipotensyjnego jest wskazany do le-
czenia przewleklej niewydolnosci nerek
u pséw i kotéw.
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