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EDITORIAL

Coronarografia selectivd sau angiografia prin tomografie

computerizata ?
Eduard Apetrei

Tn ultimii 4-5 ani suntem martorii introducerii unor
noi tehnici imagistice in evaluarea bolnavilor cu
cardiopatie ischemicd. Printre acestea angiografia coro-
nariand prin tomografie computerizata (ATC) cu 18 sau
64 sectiuni (coronarografie neinvazivd) castiga tot mai
mult teren. Tomografia computerizatd a fost introdusa
in medicina in anul 1972 (autorii Hounsfield si Cormack
au luat Premiul Nobel in 1979), dar in cardiologie s-a
aplicat mai tarziu datoritd, in primul rand, dificultatilor
de a achizitiona imagini de la un organ in miscare’. Cét
de informativa este aceastd metoda? Céat ne putem baza
pe imaginile TC pentru a lua o decizie corecta? Sunt
intrebari ce nu au primit incd un raspuns definitiv.

Datele publicate la inceputul utilizarii metodei se
refereau mai ales la evaluarea scorului de calciu ca ele-
ment de predictie pentru afectarea arterelor coronare*’
aratand de fapt prezenta leziunii aterosclerotice.

Ulterior prin aparitia tehnologiei mai avansate (cu
16 sau 64 sectiuni) aprecierea stenozelor arterelor coro-
nare proximale si mai ales a gradului stenozelor au
inceput sa fie cit mai aproape de datele oferite prin alte
mijloace.

Sepoateapreciaastizica ATCesteutila pentruevalua-
rea aterosclerozei coronariene cu o valoare predictiva
negativa foarte mare (95%)"’.

La bolnavii cu risc scdzut sau intermediar de a avea
cardiopatie ischemica testul urmator examenului cli-
nic, cred cd, in conditiile date, ar trebui si fie electro-
cardiograma la efort si nu direct ATC. La bolnavii cu
risc crescut se poate folosi, dupa electrocardiograma de
efort negativa, ATC, in primul rand pentru a exclude
boala si in al doilea rand pentru a diagnostica stenozele
coronariene proximale.

Schuijf i col.* compara rezultatele angiografiei con-
ventionale cu Angiografia prin Tomografie Compute-
rizatd (ATC) si imagini ale perfuziei miocardice cu

Institutul de Boli Cardiovasculare “Prof. Dr. C. C. Iliescu”, Bucuresti.

¥ Adresd de contact:

Prof. Dr. Eduard Apetrei, Clinica de Cardiologie, Institutul de Boli Cardio-
vasculare ,,Prof. Dr. C. C. lliescu®, Sos. Fundeni 258, 022328, Bucuresti,
Roménia. Tel.: 021.318.07.00

tehnetiu-99 la un numér de 58 bolnavi. La un numdr
de 9 bolnavi ATC a fost normala, iar angiografia con-
ventionald a ardtat tot nomala, deci concordanta buna
la acest numadr mic de bolnavi. La restul de 49 bolnavi
depistati ATC cu modificéri - 16 cu leziuni nesemni-
ficative i 33 cu leziuni semnificative, angiografia con-
ventionald a confirmat existenta leziunilor dar seve-
ritatea lor nu a fost apreciata corect (la cei cu leziuni
semnificative) decat la 82%. Aceeasi autori s-au intre-
bat dacd apar diferente intre ATC cu 16 sectiuni si
ATC cu 64 sectiuni. La 21 bolnavi cu ATC 16 sectiuni
diagnosticul corect a fost de 90% (19 din 21 bolnavi),
iar prin ATC cu 64 sectiuni diagnosticul corect a fost de
89% (33 din 37 bolnavi).

In acest numir al Revistei Romane de Cardiologie
Vicol si col.” compara tomografia computerizata multi-
slice (16 sectiuni) cu coronarografia conventionald la
bolnavii cu by-pass aorto-coronarian - folosind grafturi
arteriale. Au fost inclusi in studiu 26 bolnavi cu 3.5
anastomoze/bolnav, in total 113 anastomoze periferice.
S-a folosit artera mamara internd stanga pentru artera
descendentd anterioard §i artera mamara interna dreap-
ta si artera radiala (grafturi libere) pentru artera coro-
nara dreapta si stingd. Investigatia s-a facut in medie la
9 zile dupad operatie (7-17 zile).

Notam dintre rezultate urmatoarele:

Coronarografiaselectiva arata permeabilitatea graftu-
rilor, de fapt a anastomozelor la 98,5% dintre acestea
(109/113). La 4 cazuri apar ocluzii la anastomozele sec-
ventiale. ATC evidentiazd permeabilitatea grafturilor
si anastomozelor la toti bolnavii (100%), dar nu a recu-
noscut ocluzia a 4 anastomoze. Tinind seama de aceste
date ATC are senzitivitatea de 98,8% si specificitatea
de 50,8%. Valoarea predictiva pozitiva a fost 94,6%, iar
valoarea predictiva negativa de 99,9%. Autorii constatd
ca ATC este o metoda foarte bund pentru aprecierea
permeabilitdtii si a anastomozelor grafturilor arteriale,
dar are limita privind aprecierea anastomozele sec-
ventiale. In total deci, ocluzia a 4 anastomoze nu a putut
fi detectatd, bolnavii avind in momentul examindrii o
frecventa cardiacd mai mare de 70/m.
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Costul, apreciat de Vicol si col’, pentru evaluarea
grafturilor coronariane post operator, este de 400 Euro
daca se foloseste ATC si de 800 Euro dac se utilizeaza
angiografia.

Trebuie tinut cont si de limitele metodei dintre
care amintim: artefacte produse de miscare, frecventa
cardiaca (dacd este mai mare de 70/m), bolnavii cu fibri-
latie atriald nu pot fi examinati, artefacte produse de
calcificari, de pozitia optimd a volumului imaginii®.

Pentru cardiologia invaziva este mai usor de luat o
decizie deoarece in cazul indicatiei de angioplastie se
va face si angiografie conventionald pentru verificarea
de leziuni.

Se discutd de asemenea costul si riscul metodei (ma
refer la dozele de iradiere, ce nu pot fi neglijate), in
deosebi cand este nevoie de repetarea investigatiei.

Fata de rezonanta magneticd, ATC are imagine de o
calitate mai buna (datorita grosimii mai mici a sectiu-
nilor §i a timpului de scanare mai mic). Dacd dorim
date privind functia ventriculard, date privind cicatricea
post infarct miocardic si date privind miocardul viabil,
tehnica de ales este rezonanta magnetica®.

Tehnica angioplastiei coronariene prin tomografie
computerizatd (multislice) isi cautd inca locul in algorit-
mul investigatiei la un bolnav coronarian. Este de dorit
sa raspundem la mai multe intrebari: cit de exacta este
metoda? poate metoda inlocui proba de efort sau ima-
ginile privind perfuzia miocardica (la repaus sau efort);
care este secventa testelor? Care sunt indicatiile ATC?
Va fiun chirurg multumit cu rezultatul ATC pentru a face
o interventie de revascularizatie miocardicd? La unele
din aceste intrebari s-a dat un raspuns incé partial®.

Cardiologi si radiologi, reprezentand doud societati
stiintifice (SCCT - Society of Cardiovascular Computer
Tomography si NASCI - North American Society for
Cardiac Imaging), dupa o dezbatere tinuta la Miami,
Florida in Iunie 2007, au produs un consens privind
utilizarea angiografiei prin tomografie computerizata’.
Consensul nusedoreste un ghid, dar ofera informatiilazi
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pentru cei ce doresc utilizarea metodei. In afara folosirii
tomografiei computerizate pentru evaluarea scorului
de calciu si a riscului pentru evenimente cardiovascu-
lare, consensul oferd opinii privind ATC la bolnavii
asimptomatici, la bolnavii cu sindrom coronarian acut,
la bolnavii dupa angioplastia coronariand cu stent sau
la bolnavii post by-pass aorto-coronarian.

Cred cé in acest moment tehnica ATC poate fi reco-
mandata pentru evidentierea scorului de calciu la bol-
navii cu risc mediu sau crescut de afectare aterosclero-
ticd coronariana, pentru a exclude leziunile coronariene
proximale si la bolnavii care, din diverse motive refuzd
angiografia coronariana. Putem adduga indicatia pentru
urmarirea permeabilitatii grafturilor®’ si evaluarea bol-
navilor simptomatici dupa angioplastie coronariana. In
urmatorii 2-3 ani, sau poate mai repede, se pot contura
mai clar i alte indicatii ale ATC.
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Comparison of Multi Slice Computed Tomography and Selective
Coronary Angiography in arterial T-Grafts in Coronary Bypass
Surgery

Calin Vicol', Sandra Eifert, Martin Oberhoffer, Bernd Wintersperger, Peter Boekstegers, Bruno Reichart

Rezumat: Obiective: Desi coronarografia reprezintd standardul de aur in evaluarea grafturilor coronariene arteriale (CABG)
incluzind conduite terapeutice complexe, studiul nostru si-a propus s compare rezultatele si valoarea angiografiei coronariene
cu a tomografiei computerizate multisclice (MSCT) dupa revascularizarea arteriald a configuratiei T-graft. Metode: Revascu-
larizarea miocardicd a fost efectuatd la 26 pacienti prin T-graft (graft arterial liber implantat central in artera mamara interna
stanga in situ). Postoperator, angiografia coronariand i MSCT au fost efectuate inainte de externarea pacientului. Rezultatele
au fost interpretate de catre doi investigatori diferiti. Rezultate: Au fost utilizate 59 T-grafturi (cu 113 anastomoze distale) la 26
pacienti. O medie de 3,5 anastomoze periferice au fost necesare per pacient. Coronarografia a ardtat o patentd a grafturilor de
94,6 % (56/59). Rata de patenta a anastomozelor evaluata angiografic a fost de 96,5% (109/113). Toate ocluziile au fost identifi-
cate in anastomoze secventiale. Patenta grafturilor evaluate prin MSCT a fost de 100% si rata de patenta a anastomozelor a fost
de 100%. Valoarea predictiva pozitiva a fost de 94,5% si valoarea predictivd negativa a avut un nivel de 99,9%. Concluzii: MSCT
este 0 metodd simpld, mai putin invaziva si utild in evaluarea revascularizdrii arteriale coronariene incluzind configuratia
T-graft privind anastomoza si patenta grafturilor. Pentru anastomozele secventiale valoarea poate fi limitata §i angiografia
poate fi 0 metoda mai bund in acest caz.

Abstract: Background: Although coronary angiography is still gold standard in evaluation of coronary artery bypass grafts
(CABG) including complex arterial conduit combinations, our study was carried out to compare the results and value of
angiography and multi slice computed tomography (MSCT) after arterial revascularisation in T-graft configuration. Methods:
Myocardial revascularization was performed in 26 patients by means of a T-Graft (free arterial graft centrally implanted into the
left internal thoracic artery in situ). Postoperative coronary angiography and MSCT were undertaken before discharge. Results
were interpreted separately by two different investigators. Results: Fifty nine conduits were utilized to perfom T-grafts (113
distal anastomoses) in 26 patients. A mean of 3.5 peripheral anastomoses was established per patient. Angiography showed a
bypass graft patency rate of 94.6 % (56/59). In angiography, the patency rate of anastomoses measured 96.5% (109/113). All
occlusions were identified in sequential anastomoses. Bypass patency rate measured by MSCT was 100% and the patency rate
of anastomoses 100%. Based on these results MSCT showed a sensitivity of 98.9%. Specificity was 50.8%. Positive predictive
value was 94.6% and negative predictive value had a level of 99.9%. Conclusion: MSCT is a simple, less invasive and useful
method as control after arterial coronary revascularisation including T-graft configuration regarding anastomosis and graft
patency. For sequential anastomoses value may be restricted and angiography should be preferentially used in this case.

and consequently the whole coronary system. Punctu-
re of a peripheral arm vein for application of contrast
medium is more comfortable for the patient in compa-
rison to puncture of the femoral artery for angiography.
Multi-sliced computed tomography (MSCT) offers a
less invasive method to visualize the T-graft by syste-
mic application of contrast medium. Cost of the inves-
tigation is most favourable to MSCT>*.

For revascularization of the left anterior descending

INTRODUCTION

To reduce the number of arterial grafts for coronary
revascularization and to perform a total arterial revas-
cularization, conduit combinations such as the T-Graft
are used'? It is demanding to visualize the T-graft and
to control patency: on one hand, in coronary angiogra-
phy the intubation of the LITA may be difficult. The
application of the contrast medium into the LITA may

lead to vasospasm and may compromise the T-graft

! Clinica Universitara Munchen-Grosshadern, Munich, Germany

¥ Adresd de contact:
Dr. Calin Vicol, Clinica Universitara Munchen-Grosshadern, Marchionini-
str. 15, Munich D-81377, Germany, calin.vicol@med.uni-muenchen.de

artery (LAD) the most frequently used graft is the left
internal thoracic artery (LITA). The postoperative pa-
tency rate is 93% after one year, and after ten years
approximately 90%°. The utilization of more than one
arterial graft had been demonstrated to be superior for
long term outcome®’.
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MATERIAL AND METHODS

Coronary surgery with T-graft configuration was carri-
ed out in 26 patients. Patient demographics, risk fac-
tors and perioperative data were registered. All patients
gave their written informed consent.

They underwent coronary angiography on postope-
rative day 9 (range 7-17) and MSCT on postoperative
day 7 (range 6-12).

Selective coronary angiography (FIGURE 1) was per-
formed on postoperative day 9 (range 7-17) in each
patient using a transfemoral Judkins approach with
a number of different projections. A mean of 6.3 and
2.3 different views were acquired of the left and right
coronary artery, respectively. The T - grafts were selec-
tively catheterized. The cineangiograms were recorded
digitally and displayed on the NT work station (ACOM
V2.1, Siemens Medical Systems, Erlangen, Germany).
Coronary artery grafts were classified as significantly
stenosed if the luminal diameter reduction was more
than 50%°.

MSCT angiography (FIGURE 2) was perfomed on
a 16-detector-row scanner (Somatom Sensationl6,
Siemens Medical Solutions Forchheim, Germany)
with a gantry speed of 420 ms/360°. All investigations

Figure 1. Selective angiography of T - graft consisting on left internal tho-
racic artery (LITA) to Ramus interventicularis anterior (RIVA) and Radial
artery (RA) as sequential graft to Ramus diagonalis (RD) and Ramus mar-
ginalis (RM).
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Figure 2. Multi slice computed tomography performed in the same patient
showing T - graft patency.

were carried out using retrospective ECG gating and
16 x 0.75 mm slice collimation. Vessel opacification
was provided by automated antecubital bolus injec-
tion (Medrad Stellant, Pittsburgh, PA) of 140 ml Iopa-
midol (Solutrast 300, Altana, Konstanz) at a flow rate
of 4 ml/s, followed by saline chaser bolus (50ml).
Individual bolus optimization was based on test bolus
measurements. CT angiography scan range provided
coverage from the aortic arch to the diaphragm. Image
reconstruction time point was optimized with mid-
diastolic reconstruction at Imm slice thickness and
0.7mm increment. Image interpretation was based on
axial slices as well as on 3D volume rendering (VR).
To minimize pulsation artifacts in patients with heart
rate >70bpm, administration of beta-blocker was per-
formed unless contraindicated. MSCT was assessed by
the radiologist without knowledge of the findings of
selective coronary angiography’.

Results of angiography and MSCT were compared.
Sensitivity, specificity and positive as well as negative
predictive values were recorded.

DATA ANALYSIS

Statistics were analysed by Fisher-Test. The sensitivity
and specificity of MSCT for the assessment of bypass
graft patency and anastomoses evaluation were calcu-
lated using the following definitions, and expressed as
a percentage:

SENSITIVITY = [true positive/(true positive + false
negative)]x100

SPECIFICITY = [true negative/(true negative + false
positive)]x100,
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Positive predictive value = true positive/(true positive
+ false positive)

Negative predictive value = true negative/(true negative
+ false negative)'

RESULTS

Twenty six patients (19 men, 7 women, mean age 66
+ 9 years) underwent myocardial revascularization,
16 of them on cardiopulmonary bypass (CPB) under
moderate hypothermia (31 to 33°C) and cold crysta-
lloid cardioplegic arrest (Custodiol, Kohler AG, Ger-
many). Ten patients were operated off pump using the
STARFISH™ system to position the heart and using
the OCTOPUS" system (both Medtronic Inc., Minnea-
polis, Minnesota, USA) to stabilize the target coronary
artery.

Patient demographics and operative data are sum-
marized in TABLE 1 and TaBLE 2.

Two types of revascularization were distinguished.
Type I meant revascularization of the left coronary sys-
tem. Type II was revascularization of left and right coro-
nary artery. In both groups bypasses were established
by means of a T-graft conduit consisting of LITA to
LAD and right internal thoracic artery (RITA) or radial
artery (RA) as free graft. Type I was recorded in 16 pa-
tients and type II in 10 patients of our population.

59 grafts were used to establish a total number of
113 distal anastomoses in T-graft configuration. In
each patient, the T-graft was applied with an average
number of 3.5 peripheral anastomoses. In TABLE 3 utili-
zed conduits for T-graft are demonstrated.

Intraoperatively, in all cases, the T graft performance
was successful. The intraoperative patency rate mea-
sured 100% proved by transit time measurement of the
deployed grafts. Mean flow over the T-graft measured
60 + 34.6 ml/min (range 23-240). In one patient tempo-
rary ST-segment elevations occurred at the time point of
chest closure, but normalized few minutes later. Patients
were transferred to intensive care unit postoperatively
and stayed there for 60 + 12 hours. Mean ventilation
time measured 16.5 + 12 hours. One patient developed
new atrial fibrillation. In one case wound healing was
disturbed postoperatively. It was successfully treated
with omentum plasty. Six patients (23.8%) had transient
postoperative renal insufficiency (mean creatinine level
1.4 mg/dl). There were no hospital deaths. Based on
laboratory results (creatine kinase and MB-fraction
as well as troponin I) and ECG findings there were no
myocardial infarction.
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In angiography, carried out on postoperative day 9
(range 7-17), the patency rate of grafts measured 94.6%
(56/59). Three bypass grafts, one RITA and 2 RA were
occluded. Four anastomoses were involved in these
bypasses. In angiography, the anastomoses patency rate
measured 96.5% (109/113).

MSCT and volume rendering were undertaken on
postoperative day 7 (6-12). In 100% bypass grafts and
anastomoses were considered patent by MSCT.

In three cases the results of MSCT did not correlate
with angiography. Occlusions of three bypass grafts (in-
cluding 4 anastomoses) were not detected by MSCT. All
4 occluded anastomoses were sequentially sewn anas-
tomoses. In two of these cases heart rate was higher
than 70 bpm, while MSCT was performed.

After statistical analysis, sensitivity was 98.9%.
Specificity measured 50.8%. This may be due to the
fact, that only 3 bypass grafts were truly occluded and
general patency rate is high. Positive predictive value
was 94.6% and negative predictive value had a level of
99.9%.

DISCUSSION

A reliable imaging technique is unabundant to proof
patency rate of coronary bypass grafts in T-graft con-
figuration. Although conventional coronary angiogra-
phy is still gold standard, it is not the ideal investiga-
tion in evaluation of patency in coronary bypass grafts,
although it offers the immediate opportunity of reinter-
vention. Although conventional coronary angiography
enables the highest accuracy on the patency status of
grafts, it is relatively invasive, costly, and carries poten-
tial procedure-related risks. It is a stressful procedure
for the patients, and they frequently show reluctance
when they are confronted with this technique'"'2.

MSCT was established as a non-invasive alternative
method. Computer tomography has been utilized in
evaluation of bypass grafts since the 80, a reliable diag-
nosis (>80%) of arterial and venous bypass grafts was
made possible through helical scan computed tomo-
graphy".

Patency and occlusions of bypass grafts may be de-
tected with accuracy. Bypass grafts are larger than the
native coronary arteries. But, as demonstrated in our
study, it seems to be more difficult to visualize and
evaluate complex arterial conduit constructions with
sequential anastomoses such as T-grafts. Especially
under the circumstances of further peripheral grafts
resolution seems to be limited in a 16-row detector
scanner. Additionally, arterial grafts are usually smaller
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and have more metal clips than saphenous vein grafts.
They create artefacts and consequently the accuracy
regarding patency may be diminished*'".

Patients with arrhythmias such as atrial fibrillation,
that is frequently observed after cardiac surgery, can
not be evaluated. Motion artefacts, high heart rates
and possible calcifications in native coronary arteries
can diminish the value of images and cause difficulties
in interpretation, especially in regard to resolution in
far peripheral sequential anastomoses. Limitations or
artefacts may be caused by breathing, high heart rate
or not optimal positioning of the image volume, due to
both non-invasive methods requiring long time breath-
holds, that may reduce the image quality'*".

In contrast to other non-invasive methods such as
Magnetic Resonance Imaging (MRI), MSCT has a rela-
tively high image quality due to the short scanning time
and thin slice thickness. It is faster and has thinner
slices than any other non-invasive methods. MRI is the
technique of choice to detect myocardial function such
as infarcted myocardium and determine its extension
as well as assess myocardial viability'c.

In our patient population, all arterial grafts inclu-
ding sequential grafts were considered patent by MSCT
by 100%. Sensitivity measured 98.9%. Specificity was
50.8%. Positive predictive value was 94.6% and negative
predictive value had a level of 99.9%. The low specificity
may additionally be due to the fact, that a heart rate
of 70 beats per minute or less would be ideal for this
investigation. The relation of image quality and heart
rate has been shown for MSCT. In two of three cases,
where the patency evaluation was false positive, the heart
rate was higher than 70 bpm'. Additionally, the small
calibre of arterial grafts may have impact on the image
quality and therefore leading to the low specificity for
the MSCT examination. Furthermore, the specificity
calculation is only based on a low number of occluded
grafts as the vast majority of grafts was patent. The total
number of investigated patients may be another reason
for our low specificity. On the other hand, based on its
high negative predictive value, the clinical application
of MSCT angiography instead of invasive angiography
may be quite useful in patients who are symptomatic
but do not have a high likelihood of occlusions in native
coronary arteries and bypass grafts.

These results may indicate that MSCT is a useful
method for assessing graft patency after coronary
artery bypass grafting on or off pump surgery, but
gives limited information about occlusion in complex
conduit combinations such as T-graft, especially if
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sequential anastomoses were performed. It is an accu-
rate investigation of patients who underwent coronary
artery bypass surgery when heart rate is adjustable’.
The newly developed CT scanners may eliminate this
problem. Due to technically specialized MSCT (ECG
tracing, multiple slices, combined with gantry rotation
(up to 375 ms/360°)) artefact free images of high reso-
lution of bypass grafts and native coronary arteries are
possible!®.

It is worth mentioning the costs of both types of
postoperative investigation: for MSCT costs lay at 400 €
per patient. To evaluate graft patency by selective coro-
nary angiography, costs measure approximately 800 €
in Germany.

This method could be a highly appropriate technique
for screening test in outpatient’s follow-up especially in
patients with co-morbidities contraindicating conven-
tional coronary angiography.

Acknowledgement

We would like to thank Dr. Schmidt, Institute of
Biometry and Epidemiology, University of Munich for
her support in statistical analysis.

Dedication

This paper was presented at the Annual Meeting of
the German Society of Thoracic and Cardiovascular
Surgery 2006.

REFERENCES

1.  Tector AJ, Amundsen S, Schmahl TM, et al. Total revascularization
with T grafts. Ann Thorac Surg 1994; 57:33-38

2. Muneretto C, Bisleri G, Negri A, et al. Total Arterial Myocardial Revas-
cularization With Composite Grafts Improves Results of Coronary
Surgery in Elderly: A Prospective Randomized Comparison With Con-
ventional Coronary 3. Artery Bypass Surgery. Circ. 2003;108: 11-29.

6.  Wintersperger BJ, Nikolaou K, Jakobs TF, et al. Cardiac multidetector-
row computed tomography: initial experience using 16 detector-row
systems.Crit Rev Comput Tomogr 2003; 44:27-45

4. Ropers D, Ulzheimer S, Wenkel E, et al. Investigation of aortocoronary
artery bypass grafts by multislice spiral computed tomography with
electrocardiographic-gated image reconstruction. Am J Cardiol 2001;
88:792-5

5. SabikJF 3rd, Lytle BW, Blackstone EH, et al. Comparison of saphenous
vein and internal thoracic artery graft patency by coronary system.
Ann Thorac Surg. 2005 Feb;79(2):544-51; discussion 544-51.

6.  Lytle BW, Blackstone EH, Loop FD et al. Two internal thoracic artery
grafts are better than one. ] Thorac Cardiovasc Surg. 1999;117(5):855-
72.

7. Vicol C, Raab S, Beyer M. Die total arterielle Myokardrevaskularisa
tion- Strategie, kurz- und mittelfristige Ergebnisse. Z Kardiol 2003;
92:222-8

8. Engelmann MG, Knez A, von Smekal A et al. Noninvasive coronary
bypass graft imaging after multivessel revascularisation. Int J Cardiol
2000; 76:65-74

9. Hong C, Becker CR, Huber A. et al. ECG-gated reconstructed multi-
detector row CT coronary angiography: effect of varying trigger delay
on image quality. Radiology 2001; 220:712-717

10. Yoo KJ, Choi D, Choi BW, et al. The comparison of the graft patency
after coronary artery bypass grafting using coronary angiography and



Revista Romana de Cardiologie
Vol. XXII, Nr. 4, 2007

11.

12.

13.

14.

multi-slice computed tomography. Eur ] Cardiothorac Surg. 2003;
24(1):86-91; discussion 91.

Schlosser T, Konorza T, Hunold P, et al. Noninvasive visualization of
coronary artery bypass grafts using 16-detector row computed tomo-
graphy. ] Am Coll Cardiol 2004, 44: 1224

Achenbach S. Current and future status on cardiac computed tomo-
graphy imaging for diagnosis and risk stratification. ] Nucl Cardiol
2005, 12 (6):703-713

Lu B, Dai RP, Jing BL, et al. Evaluation of coronary artery bypass graft
patency using three-dimensional reconstruction and flow study on
electron beam tomography. ] Comput Assist Tomogr 2000; 24(5):663-7.
Enzweiler CN, Kivelitz DE, Wiese TH et al. Coronary artery bypass
grafts: improved electron-beam tomography by prolonging breath
holds with preoxygenation. Radiology 2000; 217:278-83.

15.

16.

17.

17.

C.Vicol i col.
Tomografia computerizati multislice $i angiografia coronariané

Ueyama K, Ohashi H, Tsutsumi Y, et al. Evaluation of coronary artery
bypass grafts using helical scan computed tomography. Catheter
Cardiovasc Interv 1999; 46: 322-6.

Vignaux O, Paul JE Duboc D. Multislice CT and MRI of coronary
artery disease: current and future role. ] Radiol. 2004;85(10 Pt 2):
1786-95.

Schroeder S, Kopp AFE Kuettner A, et al. Influence of heart rate on
vessel visibility in noninvasive coronary angiography using new multi-
slice computed tomography: experience in 94 patients. Clin Imaging
2002; 26:106-11

Baumgartner F, Brundage B, Bleiweis M, et al. Feasibility of ultrafast
computed tomography in the early evaluation of coronary bypass
patency. Am J Card Imaging 1996; 10(3):170-4.

321



ROMANA DE,

v

ARTICOLE ORIGINALE

SOCIETATEA.

J190T0IqHYD

Revista Romana de Cardiologie | Vol. XXII, Nr. 4, 2007

MEDIA MED PUBLICIS

Factori predictivi de mortalitate intr-o cohorta de pacienti
spitalizati pentru un prim episod de insuficienta cardiaca

Dan Rusinaru'?, Mirela Tomescu?, Christophe Tribouilloy!

Rezumat: Obiective: Obiectivul acestui studiu prospectiv este evaluarea supravietuirii unei populatii contemporane cu insu-
ficienta cardiacé (IC) nou diagnosticatd. Material si metode: Am analizat caracteristicile, tratamentul si factorii asociati cu
mortalitatea intr-o cohortd de 799 pacienti (410 barbati si 389 femei, varstd medie 75+12 ani) spitalizati pentru un prim episod
de IC. Rezultate: Etiologia IC a fost predominant ischemicé (40%) si hipertensiva (39%). Fractia de ejectie ventriculara stanga
(FE) a fost determinata in 83% din cazuri, 55% din pacienti avind FE>50%. Inhibitorii enzimei de conversie si betablocantele
au fost prescrise la externare la 55% si respectiv 23% dintre supravietuitori. In cei 5 ani de urmdrire au fost inregistrate 481
decese (60%). Supravietuirea a fost de 80% la 6 luni §i 40% la 5 ani. Peste 60% din decese au fost de cauzd cardiovasculara.
In analizd multivariabila, varsta inaintati, tensiunea arteriala sistolica joasa la internare, etiologia ischemici, fibrilatia atriala,
comorbidititile (insuficienta renald, diabetul zaharat, accidentul vascular cerebral, bronhopneumopatia cronica obstructiva) si
hiponatremia au fost factori de prognostic defavorabil la 5 ani. FE redusa (<50%) nu a fost asociata semnificativ cu mortalitatea
(HR=0.98; 95% CI 0.78-1.22: p=0.83). Concluzii: Prognosticul pacientilor spitalizati cu IC rdméne rezervat, iar tratamentul
medical suboptimal. Comorbiditatile influenteaza semnificativ prognosticul pe termen lung al acestor pacienti.

Cuvinte cheie: insuficientd cardiacd, supravietuire, comorbiditati

Abstract: Aims: The aim of this prospective study is to assess the long-term survival of a contemporary population with newly
diagnosed heart failure (HF). Material and methods: We analyzed the clinical features, treatment and factors associated with
mortality in a cohort of 799 patients (410 men and 389 women, mean age 75+12 years) hospitalized for a first episode of HE
Results: The etiology of HF was mostly ischemic (40%) and hypertensive (39%). Left ventricular ejection fraction (EF) was
measured in 83% of cases, 55% of patients having an EF>50%. Angiotensin-converting enzyme inhibitors and betablockers
were prescribed at discharge in 55% and respectively 23% of the surviving patients. During the 5-year follow-up, 481 patients
died (60%). Overall survival was of 80% at 6 months and 40% at 5 years. In over 60% of deaths, the causes were cardiovascular.
On multivariable analysis, older age, low systolic blood pressure on admission, ischemic etiology of HEF, atrial fibrillation,
comorbidities (renal failure, diabetes mellitus, stroke, chronic obstructive pulmonary disease) and hyponatremia were factors
associated to an adverse 5-year outcome. Reduced EF (<50%) was not significantly associated with overall mortality (HR=0.98;
95%CI 0.78-1.22: p=0.83). Conclusions: Prognosis in patients hospitalized for HF is still guarded and medical treatment
underused. Comorbidities have a signficant impact on the long-term prognosis of these patients.

Key words: heart failure, survival, comorbidities

INTRODUCERE

Insuficienta cardiaca (IC) reprezintd o cauzd majora
de morbiditate si deces. In Statele Unite, aproximativ 5
milioane de pacienti sufera de IC, in timp ce in Europa,
intr-o populatie de 900 de milioane de locuitori, se
inregistreaza peste 10 milioane de pacienti cu IC*. Frec-
venta spitalizarilor pentru IC a crescut cu peste 150%
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in ultimii 20 de ani, IC fiind cea mai frecventd cauza
de spitalizare pentru populatia in vérsta de peste 65 de
ani. Progresele realizate in ingrijirea pacientilor cu IC
si fenomenul de imbatranire a populatiei sunt probabil
responsabile de aceasta veritabila ,,epidemie”. Astfel, in
tarile dezvoltate, IC tinde s devina un sindrom cardio-
geriatric cu implicatii economico-sociale majore.

Prognosticul pe termen lung al pacientilor cu IC
raméne rezervat’®. Mortalitatea anuala de pana la 50%
a pacientilor cu IC observatd in diferite studii popu-
lationale este net superioara cifrelor raportate de trialu-
rile clinice. Exista putine studii populationale care ofe-
ra o perspectiva contemporana generald asupra prog-
nosticului pacientilor spitalizati pentru IC.

Numerosi factori predictivi de mortalitate au fost
identificati in trialurile clinice in IC. Aceste studii au
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inclus pacienti relativ tineri, in marea lor majoritate cu
disfunctie ventriculara stanga sistolica, stabili din punct
de vedere clinic si cu un numar limitat de comorbiditati,
populatii semnificativ diferite de pacientii din practica
clinica curenta.

In studiul de fatd am urmirit in mod prospectiv o
cohortd contemporana de pacienti consecutivi spitali-
zati pentru un prim episod de IC in anul 2000 in
departamentul Somme (Franta). Am studiat caracteris-
ticile clinice si prognosticul pe termen lung al acestor
pacienti si am identificat factorii asociati cu un prog-
nostic defavorabil.

MATERIAL $1 METODE

Populatia $i colectarea datelor

Departamentul Somme, situat in nordul Frantei are o
populatiede 555 551 locuitoriconform recensdmantului
din 1999. In acest departament exista 11 unititi sanitare
care spitalizeazd bolnavi cu IC: 1 spital universitar, 7
spitale municipale, 2 clinici private §i o unitate de spita-
lizare pe termen mediu si lung. Cardiologii, internistii
si medicii de medicind generald din aceste 11 centre au
participat la recrutarea pacientilor.

Au fost recrutati pacienti consecutivi in vérstd de
peste 20 de ani spitalizati pentru un prim episod de IC
in aceste unitati in anul 2000. Pacientii fara domiciliu
stabil in departamentul Somme §i pacientii spitalizati
pentru agravari ale unei IC deja diagnosticate au fost
exclusi. Diagnosticul de IC a fost pus de catre medicul
curant conform antecedentelor, examenului clinic §i
radiografiei toracice la internare. Doi cardiologi cu
experientd au verificat in timpul perioadei de spitalizare
toate foile de observatie si au validat diagnosticul de IC
in baza criteriilor Framingham modificate de Societatea
Europeana de Cardiologie’. 12 pacienti din cei 811 ini-
tial recrutati au fost exclusi intrucat nu au satisfacut
aceste criterii. In final, 799 pacienti (410 barbati si 389
femei) au fost inclusi in studiu.

Fractia de ejectie ventriculard stanga (FE) a fost
determinatd in timpul spitalizarii prin ecocardiografie
(n=648) si/sau ventriculografie stingd (n=103). Exame-
nele ecocardiografice au fost efectuate conform reco-
mandarilor Societdtii Americane de Ecocardiografie®.
In cazurile in care ambele metode au fost disponibile,
a fost calculatd o FE medie. Conform recomandarilor
actuale, IC cu functie sistolicd pastratd (ICFSP) a fost
definita in prezenta asocierii intre un diagnostic clinic
de IC si o FE >50%**°. FE a fost evaluata in 83% din
cazuri (n=662).
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Pacientii cu antecedente documentate de cardiopa-
tieischemicd, infarct miocardic recent, angina pectorald
sau cu boald coronariand confirmata angiocoronaro-
grafic au fost considerati ca avand etiologie ischemica.
Etiologia hipertensiva a fost retinutd in absenta cardio-
patiei ischemice sau cardiopatiilor valvulare pentru pa-
cientii cu valori tensionale persistent crescute in timpul
spitalizérii (>160/95 mmHg), cu un diagnostic anterior
documentat de hipertensiune arteriala sau cu tensiune
arteriald normald sub tratament hipotensor'. Etiologia
valvulara a fost identificatd pe baza antecedentelor, exa-
menului clinic si ecocardiografiei. Un numar redus de
pacienti au prezentat cardiomiopatii dilatative, restric-
tive sau hipertrofice, pericarditd cronicd constrictiva
sau alte cauze rare de IC.

Tratamentul medical la externare a fost notat in fise
separate. A fost inregistrata prescrierea principalelor
clase terapeutice in IC.

Prognostic

Pacientii au fost urmariti timp de 5 ani. A fost deter-
minatd mortalitatea globald §i mortalitatea de cauza
cardiovasculard la 1, 3 si 5 ani de la internare. Moartea
subitd a fost considerata moarte de cauza cardiovascu-
lara. Statusul vital a fost obtinut pe baza consultatiilor
la medicul generalist sau cardiolog sau din registrele de
deces. Cauzele de deces au fost obtinute fie prin con-
sultarea foilor de observatie, a certificatelor de deces si
rapoartelor de autopsie, fie prin contactarea telefonica
a medicilor generalisti. Niciun pacient nu a fost pierdut
din vederela 1 §i 3 ani. 5 pacienti (0,6%) au fost pierduti
din vedere la 5 ani.

Analiza statistica

Variabilele numerice au fost exprimate ca valoare
medie+deviatie standard si au fost comparate intre gru-
puri printr-un test ¢ Student. Variabilele categorice au
fost exprimate ca procente de frecventd si comparate
printr-un test x2 pentru variabile categorice. Am deter-
minat riscurile relative de mortalitate la 6 luni sila 5 ani
de la prima spitalizare pentru IC asociate cu anumite
variabile cu ajutorul modelelor de hazard proportional
Cox in analiza univariata §i multivariabila. Modelele
multivariabile au fost realizate in regresie retrograda si
au inclus variabile candidat de importanta prognostica
majora (varsta, sexul, cardiopatia ischemica, hiperten-
siunea arteriald, diabetul zaharat, insuficienta renald)
si variabilele asociate cu mortalitatea in analizd univa-
riatd (p<0,10). Toate variabilele au fost folosite sub
formd categorica. Hiponatremia a fost definita de o
valoare plasmatica <135mEq/], iar insuficienta renala
de o valoare a clearance-ului de creatinind <60ml/
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min/1,73m?sc". Pentru grupul de pacienti la care FE
a fost evaluata, am construit un model separat in care
a fost inclusd si FE ca variabila categorica (FE>50% si
FE<50%).Validitatea ipotezei hazardului proportional
a fost testatd si confirmata prin examinarea curbelor
log-minus-log si a covariabilelor dependente de timp.
Pentru toate testele, o valoare p <0,05 a fost considerata
semnificativa.

Consideralii etice

Studiul respecta principiile statuate in Declaratia de
la Helsinki si a fost aprobat de comisia locala de etica.
Consimtdmantul pacientilor a fost obtinut in mod siste-
matic inaintea includerii in baza de date. Baza de date a
fost aprobatd de Comisia pentru Securitate Informatica
din Franta.

REZULTATE

Caracteristicile de bazd ale populaliei studiate

Studiul a inclus 799 pacienti (410 barbati si 389 fe-
mei, varsta medie 75+12 ani). Barbatii au avut o varsta
medie de 72+12 ani, iar femeile de 78+11 ani (p<0,001).
77% dintre pacienti au fost in varstd peste 70 de ani,
iar 38% in varsta de peste 80 de ani. Durata medie de
spitalizare a fost de 10,817 zile. 26% dintre pacienti au
fost internati in sectii de terapie intensivd. Majoritatea
pacientilor au fost in clasa NYHA III sau IV la internare
(95,6%). Factorii de risc cardiovascular cel mai frecvent
identificati au fost: hipertensiunea arteriala (62%), taba-
gismul (35%), dislipidemiile (27%) si diabetul zaharat
(25%). Fibrilatia atriala la internare a fost prezenta in
37% din cazuri.

Etiologia IC a fost identificatda in 89% din cazuri
(n=716), fiind in mare parte ischemica (40%) si hiper-
tensiva (39%). Valvulopatii si cardiomiopatii dilatative
au fost identificate in 10% si respectiv 11% din cazuri.
Unii pacienti au prezentat o etiologie multipld. 11%
din pacienti nu au avut o cauza identificabila de IC.
Infarctul miocardic a fost prezent in antecedentele a
13% din pacienti.

FE a fost evaluatd in 83% din cazuri (n=662). 55%
dintre pacienti au prezentat ICFSP (n=368). Acesti pa-
cienti au avut varste mai inaintate comparativ cu pa-
cientii cu IC sistolica (75,8+9,9 ani fatd de 70,9+13,0
ani, p<0,001). Proportia de pacienti cu ICFSP a fost
corelata cu vérsta: 61% din pacientii in varsta de peste
70 de ani au prezentat ICFSP. ICFSP a fost mai frecventd
la pacientii de sex feminin (53% versus 47%, p<0,001).
Comorbiditatile extracardiace au fost frecvent intalnite
in populatia studiata. Insuficienta renala a fost iden-
tificata la internare la 55% din pacienti (n=441), iar
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bronhopneumopatia cronica obstructiva la 20% din
pacienti (n=156). 196 pacienti au fost diabetici (25%).
Arteriopatia periferica a fost prezenta in 14% din cazuri
(n=110), iar antecedente de accident vascular cerebral
in 5,6% din cazuri (n=45).

Diureticele cu actiune rapida si inhibitorii enzimei de
conversie (IEC) au fost prescrise frecvent la externare
(diuretice la 89% din cei 735 supravietuitori, iar IEC la
55% din supravietuitori). Betablocantele au fost mult
mai rar prescrise, la numai 23% din supravietuitori.
Medicatia antialdosteronica si digitald au fost recoman-
date fiecare in 25% din cazuri (183 pacienti). Antiagre-
gante plachetare au fost administrate la 268 supravietui-
tori (37%), iar anticoagulante orale la 214 pacienti
(29%). Rata de prescriere a nitratilor a fost relativ ridi-
catd (28%), iar a sartanilor si statinelor redusa (4% si
respectiv 14% dintre supravietuitori).

Prognosticul $i factorii de mortalitate

In cei 5 ani de urmdrire au fost inregistrate 481 decese
(60%). Mortalitatea intraspitaliceasca a fost de 8%
(n=64). In primele 6 luni au decedat aproximativ 20%
din pacienti (n=158). Ratele de supravietuire calculate
din momentul interndrii au fost de 80% la 6 luni, 71%
la 1 an, 52% la 3 ani si 40% la 5 ani. In peste 60% din
decese cauza a fost cardiovasculard. Mortalitatea de
cauza cardiovasculard a fost de 21% la 1 an, 30% la 3
ani i de 38% la 5 ani.

Caracteristicile pacientilor decedati in timpul perioa-
dei de urmadrire au fost semnificativ diferite de cele ale
supravietuitorilor. Pacientii decedati au fost semnifi-
cativ mai varstnici, cu tensiune arteriala joasd la inter-
nare si au avut mai frecvent o etiologie ischemica a
IC. Bolile asociate (accidentul vascular cerebral, insu-
ficienta renald, bronhopneumopatia cronicd obstruc-
tiva si arteriopatia periferica) si hiponatremia au fost
semnificativ asociate cu mortalitatea la 5 ani in analiza
univariata. Pacientii decedati au avut intr-un procent
mai mare fibrilatie atriala la internare. Sexul feminin
si ICFSP nu au fost asociate cu un prognostic mai favo-
rabil. Dislipidemia, etiologia valvulara a IC si prezenta
unei cardiomiopatii dilatative au fost asociate in mod
semnificativ cu supravietuirea (TaBeLuL 1).

In analizi Cox multivariabila varsta inaintata, tensiu-
nea arteriala sistolica joasd la internare, insuficienta
renald la internare, hiponatremia si etiologia ischemica
aIC au fost factori independent asociati cu mortalitatea
la 6 luni (TaBELUL 2). Varsta inaintata, tensiunea arte-
riald sistolicd joasa la internare, etiologia ischemica a
IC, prezenta fibrilatiei atriale, a comorbiditatilor (acci-
dentvascular cerebral, insuficienta renala, bronhopneu-
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Tabelul 1. Factori asociali cu mortalitatea in analizd univariatd
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Variabila 6 luni 5 ani
RR 95% IC P RR 95% IC P

Date demografice, afectiuni asociate si antecedente
Varsta > 75 ani 2,49 1,71-3,63 <0,001 2,48 2,02-3,03 <0,001
Sexul feminin 1,01 0,74-1,38 0,95 1,05 0,88-1,26 0,58
TAS < 100mmHg 2,84 1,79-4,51 <0,001 1,88 1,34-2,64 <0,001
FC > 100 bpm 1,18 0,86-1,62 0,31 0,96 0,80-1,15 0,64
Fumat activ sau in antecedente 0,81 0,58-1,13 0,21 1,09 0,94-1,32 0,36
Dislipidemie 0,64 0,43-0,94 0,024 0,63 0,51-0,79 <0,001
Diabet zaharat 1,01 0,71-1,45 0,95 1,13 0,92-1,38 0,24
Hipertensiune arteriald in antecedente 1,05 0,73-1,39 0,97 1,25 1,04-1,51 0,021
Antecedente de infarct miocardic 1,68 1,13-2,50 0,011 1,33 1,03-1,71 0,029
Fibrilatie atriald la internare 1,11 0,80-1,54 0,53 1,31 1,09-1,58 0,004
Antecedente de accident vascular cerebral 1,68 0,97-2,90 0,065 2,05 1,48-2,83 <0,001
Arteriopatie periferica 1,29 0,85-1,95 0,23 1,35 1,06-1,72 0,016
Insuficienta renald la internare 2,39 1,68-3,40 <0,001 1,75 15452511 <0,001
Bronhopneumopatie cronica obstructiva 0,88 0,58-1,32 0,53 1,27 1,02-1,57 0,032
Etiologie
Cardiopatie ischemici 1,99 1,45-2,71 <0,001 1,30 1,08-1,26 0,005
Etiologie hipertensiva 0,82 0,59-1,15 0,25 1,13 0,94-1,36 0,20
Etiologie valvulara 0,65 0,34-1,23 0,19 0,72 0,52-1,02 0,062
Cardiomiopatie dilatativa idiopatica 0,32 0,14-0,72 0,006 0,58 0,42-0,83 0,002
Date paraclinice si de laborator
Bloc de ramura stangd 0,96 0,61-1,52 0,86 1,09 0,84-1,40 0,53
Hipertrofie ventriculara stanga pe ECG 0,56 0,34-0,93 0,024 1,15 0,90-1,55 0,24
Unda Q patologica pe ECG 1,25 0,82-1,92 0,30 1,18 0,92-1,52 0,20
Examen echocardiografic efectuat 0,38 0,27-0,52 <0,001 0,49 0,40-0,60 <0,001
FE <50% 1,36 0,93-1,99 0,11 0,99 0,81-1,22 0,94
Hiponatremie 1,96 1,40-2,73 <0,001 1,68 1,36-2,06 <0,001

* Prescurtdri: RR - risc relativ, IC - interval de confidentd, TAS - tensiunea arteriald sistolicd la internare; FC - frecventa cardiaca la internare; ECG - electrocardiograma; FE

- fractie de ejectie ventriculara stanga.

mopatie cronicd obstructiva, diabet zaharat) si hipo-
natremia au fost factori independenti de prognostic
defavorabil la 5 ani (TABELUL 2).

In grupul care a beneficiat de evaluarea FE (n=662),
in analizd multivariabila, dupd ajustare la factorii de
prognostic defavorabil identificati, grupul de pacienti
cu ICFSP a avut un prognostic comparabil cu grupul
cu FE redusa atat la 6 luni (HR=0.90; 95% CI 0,60-1,37;
p=0,63) cét si la 5 ani (HR=0.98; 95% CI 0.78-1.22:
p=0.83).

DISCUTIE

Am studiat o populatie europeana contemporana spita-
lizata pentru un prim episod de IC. Profilul acestei
populatii difera radical de cel al pacientilor din marile
trialuri clinice. Pacientii nostri au fost varstnici, in ma-
joritate de sex feminin, cu numeroase comorbiditati
extracardiace si au prezentat in marea lor majoritate
(>90%) IC severd (clasa functionald NYHA III sau
IV) necesitand spitalizare. Pacientii cu ICFSP sever de-
compensatd din studiul nostru sunt diferiti din acest
punct de vedere de pacientii cu ICFSP din trialurile

terapeutice in ICFSP (CHARM-Preserved'?, PEP-
CHE?®), fapt care poate explica diferentele de mortali-
tate dintre studiul nostru si aceste studii. Studiul de fata
demonstreaza cd prognosticul pe termen lung al pacien-
tilor spitalizati cu IC ramane rezervat. Identificarea pa-
cientilor cu risc crescut de deces poate fi realizata pe
baza unor date demografice si clinice usor de obtinut
precum si a antecedentelor medicale. Tratamentul aces-
tor pacienti rdimane suboptimal, mai ales in ceea ce
priveste terapia betablocanta, dar si cea cu inhibitori ai
enzimei de conversie.

Recent, Roger si col. au aratat cd supravietuirea
pacientilor nou diagnosticati cu IC din Olmsted,
Minnesota s-a imbunatatit in ultimele decade, in timp
ceincidentaICaramaspractic neschimbati'*. In cohorta
contemporana a studiului Framingham, supravietuirea
pacientilor cu IC nou diagnosticatd s-a ameliorat de-
a lungul timpului, in timp ce incidenta IC a diminuat
la barbati si a rimas practic neschimbati la femei®. In
studiul de fatd am ardtat cd prognosticul pacientilor
cu IC rdmane peiorativ. Varsta medie a pacientilor din
studiul nostru a fost de 75 ani, comparabild cu valorile
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Tabelul 2. Factori predictivi independenti de mortalitate — rezultatele analizei multivariabile

Variabila RR 95% IC P

La 6 luni de la prima spitalizare:

TAS <100mmHg 2,72 1,70-4,36 <0,001
Varsta >75 ani 2,24 1,52-3,30 <0,001
Insuficientd renald la internare 2,02 1,40-2,92 <0,001
Cardiopatie ischemica 1,73 1,26-2,39 0,001
Hiponatremie 1,63 1,16-2,30 0,005
La 5 ani de la prima spitalizare:

Varsta >75 ani 2,37 1,92-2,92 <0,001
TAS <100mmHg 2,12 1,49-3,02 <0,001
Antecedente de accident vascular cerebral 1,85 1,33-2,58 <0,001
Insuficientd renala la internare 1,55 1,28-1,88 <0,001
Bronhopneumopatie cronicé obstructiva 1,54 1,24-1,92 <0,001
Hiponatremie 1,43 1,16-1,77 0,001
Fibrilatie atriald la internare 1,29 1,07-1,56 0,008
Cardiopatie ischemica 1,25 1,03-1,51 0,022
Diabet zaharat 1,24 1,01-1,54 0,046

+ Prescurtdri: RR - risc relativ, IC - interval de confidenta, TAS - tensiunea arteriald sistolici la internare; FC — frecventa cardiaca la internare; ECG - electrocardiograma; FE

- fractie de ejectie ventriculara stanga.

raportate de alte studii populationale recente’>'*!617,
Proportia de femei a fost de 49%, mult superioara tria-
lurilor clinice dar in concordanta cu cifrele raportate in
studii epidemiologice si populationale'*'®. Majoritatea
pacientilor au avut ICFSP, entitate care devine cea mai
frecventa forma de IC intlnitd in practica clinica>".
ICFSP a fost observatd mai ales la pacintii varstnici §i
la femei.

Supravietuirea in studiul nostru a fost de numai 80%
la 6 luni si de 40% la 5 ani, cifre care sustin prognosticul
rezervat al acestor pacienti. Desi exista date in favoarea
unui prognostic maifavorabil pentru pacientii spitalizati
cu IC nou diagnosticata comparativ cu cei spitalizati
pentru agravari ale unei IC cunoscute”, o mortalitate
atat de ridicata ridica desigur problema tratamentului
suboptimal. IECA, dar mai ales betablocantele sunt
incé subutilizate. Intrucat IC a fost cu FE conservati la
majoritatea pacientilor, problema devine si mai impor-
tantd, intrucdt tratamentul acestor pacienti rdmane
empiric. Prevalenta ICFSP in populatie este in crestere,
prognosticul peiorativ, iar trialurile clinice efectuate in
ICFSP au dat rezultate relativ modeste'>'*2*2!, Mai mult,
recent, Owan §i col. au ardtat cd mortalitatea datorata
ICFSP a ramas constanta in ultimii 15 ani'’.

In primele 6 luni dupa spitalizare, mortalitatea in co-
horta noastrd a fost extrem de mare, in aceasta perioada
inregistrandu-se aproximativ un sfert din numaérul total
de decese. Pentru o mai buni intelegere a factorilor care
afecteaza prognosticul dupa o prima spitalizare pentru
IC, am evaluat semnificatia prognosticd independentd
a diferitilor factori demografici si clinici la 6 luni si la
5 ani de la prima internare. Rezultatele au fost diferite.
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Mortalitatea la 6 luni a fost corelatd cu severitatea
IC la internare. La 6 luni, variabilele asociate in mod
independent cu mortalitatea au fost: varsta inaintata,
etiologia ischemica, tensiunea arteriald sistolicd joasa
la internare si anomaliile biologice la internare (insufi-
cientarenala si hiponatremia). Pe termen lung, prezenta
comorbiditatilor extracardiace a influentat in mod
semnificativ supravietuirea. Astfel, la 5 ani de la prima
spitalizare pentru IC bronhopneumopatia cronicd
obstructiva, antecedentele de accident vascular cerebral
si diabetul zaharat au fost semnificativ si independent
corelate cu mortalitatea. Asocierea s-a pdstrat pentru
varsta inaintatd, etiologia ischemica, tensiunea arteriala
sistolica joasd si anomaliile biologice. Fibrilatia atriald
la internare a fost de asemenea corelata semnificativ
cu mortalitatea la 5 ani. Rezultatele noastre subliniaza
implicatiile prognostice deosebite ale comorbiditatilor
extracardiace la pacientii spitalizati pentru IC*2. Aceste
comorbiditati trebuie luate in seama in deciziile agre-
sive de tratament interventional sau chirurgical in
populatiile varstnice cu IC.

Vérsta inaintata a fost un puternic factor predictor
de mortalitate, fapt important daci ludm in seama pro-
cesul actual de imbatrénire a populatiei generale si mai
ales a populatiei cu IC. Implicatiile prognostice ale vars-
tei inaintate au fost evidentiate si in alte studii*>>'*'¢%,

Tensiunea arteriald sistolicd a fost in studiul de fatd
un factor predictiv de mortalitate atat la 6 luni cat si
la 5 ani. Subiectul este controversat in literaturd céci
unele studii sustin valoarea prognostica a tensiunii arte-
riale diastolice®® in timp ce altele comunica rezultate
comparabile cu ale noastre®*.
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Insuficienta renald este frecventd la pacientii cu IC
si este recunoscutd ca un factor de mortalitate atit pe
termen scurt cat si pe termen lung. Stratificarea riscului
si evaluarea strategiilor terapeutice la pacientii cu IC
trebuie sd tind seama de acest factor. Dacd rolul sau
prognostica fost pe deplin clarificat in IC prin disfunctie
sistolicd, in ICFSP datele sunt mai putin solide?*%.

Rolul prognostic al diabetului zaharat la pacientii
cu IC este foarte controversat. In studiul nostru, in
modelul final, diabetul zaharat a fost asociat unui risc
semnificativ de deces la 5 ani. Diabetul zaharat a fost
identificat ca factor prognostic in cateva studii*®* rezul-
tat neconfirmat insa de alti autori***!. Mai mult, diabe-
tul a fost asociat cu mortalitatea la pacientii cu disfunc-
tie sistolica ischemicd, nu insa si la pacientii cu cardio-
miopatii non-ischemice®.

Cateva studii populationale au identificat bronho-
pneumopatia cronicd obstructivd printre alti factori
prognostici de mortalitate pe termen scurt in IC*%*.
Nu existd studii referitoare la impactul acestei comor-
biditati asupra supravietuirii pe termen lung in IC.
Date recente demonstreaza efectele prognostice adverse
ale hiponatremiei la pacienti neselectionati spitalizati
pentru IC®.

Datele noastre referitoare la lipsa de valoare prog-
nostica a FE sunt in acord cu rezultatele raportate recent
de doud mari studii populationale care au confirmat
prognosticul sever al pacientilor cu ICFSP, comparabil
cu cel al IC prin disfunctie sistolica ventriculard stan-
g55,17.

Cunoagsterea acestor comorbiditéti este utild pentru
estimarea prognosticului i ajustarea terapiei la acesti
pacienti varstnici si extrem de fragili. Studii ulterioare
sunt necesare pentru o mai buna intelegere a implica-
tiilor prognostice ale etiologiei IC si bolilor asociate,
mai ales pentru pacientii cu ICFSP.

Limite

Studiul nostru a fost efectuat exclusiv in unitati
spitalicesti, fapt care a permis recrutarea prospectiva
a tuturor indivizilor spitalizati pentru un prim episod
de IC. Pacientii cu IC tratati exclusiv in ambulator, in
unitati de spitalizare prelungitd sau de citre medicul
de familie nu au fost inclusi. Am recrutat pacientii din
toate unitdtile sanitare ce spitalizeaza pacienti cu IC
in departamentul Somme (spitale orasenesti publice,
clinici private si un spital universitar). Prin aceasta am
incercat si minimizam efectul adresabilititii intalnit
in studiile efectuate in centre tertiare. In studiu am
inclus numai pacienti cu un prim episod de IC, prin
aceasta incercand sa obtinem o populatie omogena si o
estimare mai acuratd a prognosticului.

D.Ru$inaru $i col.
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Diagnosticul de IC se formuleazd pe baza unor
scoruri ce includ diferite combinatii de semne clinice.
In studiul de fatd, diagnosticul de IC a fost pus de
medicul curant si validat de doi cardiologi cu experienta,
conform criteriilor Framingham, larg utilizate in stu-
diile epidemiologice®. Peptidele natriuretice pot fi
utile in demersul diagnostic, dar nu au fost sistematic
utilizate in studiul nostru®. Etiologia hipertensiva a IC
a fost probabil supraevaluatd in populatia noastrd, iar
cardiopatia ischemicd subdiagnosticata, intrucat coro-
narografia diagnostica a fost practicata la o minoritate
dintre pacienti. Ecocardiografia in timpul spitalizarii
initiale nu a fost efectuata sistematic in primele ore
dupa internare. Evaluarea functiei ventriculare stangi
a fost efectuatd la 83% din populatia studiatd, cifra
acceptabila prin comparatie cu alte studii recente in care
42-76% din pacienti au beneficiat de aceasta procedura
diagnostica®.

CONCLUZII

Rezultatele acestui studiu ce vizeazd o populatie euro-
peana contemporana cu IC subliniaza ca prognosticul
acestor pacienti raiméane extrem de rezervat in ciuda
terapieimoderne. Factorii predictivi pentrumortalitatea
pe termen scurt sunt legati mai ales de severitatea IC la
internare. Pe termen lung, supravietuirea pacientilor cu
IC este semnificativinfluentatd de comorbiditatile extra-
cardiace. Cunoasterea si tratarea lor eficientd ar putea
influenta favorabil supravietuirea acestor pacienti.
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REFERATE GENERALE

Date actualizate privind contraindicatiile examinarii prin

rezonanta magnetica

Raluca Birzu, Ioan M. Coman

Pentru diagnosticul si managementul multor afectiuni’,
rezonanta magnetici (RM) este deja o metoda bine
implementatd in practica. Aceasta se datoreaza faptu-
lui ca are o capacitate neegalata de a discrimina si a
caracteriza - fard iradiere - diferite tesuturi. RM a deve-
nit metoda imagisticd de referintd pentru a explora siste-
mul nervos central, sistemul musculo-scheletal, pentru
a evalua diferite afectiuni oncologice; si in domeniul
cardiologiei are o excelenta performanta in investigarea
masei, structurii, perfuziei si viabilitatii miocardului,
cat si a malformatiilor cardiace complexe?.

RM este o modalitate imagistica foarte sigurd,
intrucat nu foloseste radiatii ionizante, reactiile adverse
la substantele de contrast folosite sunt minore si
foarte rare, neexistind, pana in prezent, date care si
arate eventuale efecte biologice adverse ale expunerii
la campurile magnetice puternice sau la pulsurile de
radiofrecventd folosite’. Totusi, campul magnetic din
scannerele RM (de 10.000-30.000 de ori mai mare decét
campul magnetic al Pamantului) poate fi periculos,
deoarece metalele feromagnetice atrase de magnet cu
o viteza foarte mare devin proiectile, ceea ce poate pro-
voca injurii serioase.

Fiecare departament RM are o figd de solicitare tip a
unui anumit examen RM, care contine un chestionar
adresat pacientului in scopul de a identifica eventualele
implanturi medicale sau corpi strdini metalici care pot
fi periculosi in timpul examindrii.

In principiu, stucturile metalice mentionate trebuiesc
evaluate in ceea ce priveste:

- siguranta = lipsa potentialului de a produce inju-

rie

- compatibilitatea = siguranta plus faptul de a nu

afecta functionalitatea implantului si de a nu fi sur-
sd de artefacte pentru imaginea examinata.

Institutul de Boli Cardiovasculare “Prof. Dr. C. C. Iliescu’, Bucuresti.
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escu”, Sos. Fundeni 258, sector 2, Bucuresti, Tel. +40213180700. E-mail:
birzu_raluca@yahoo.com

Clasificarea FDA (inclusé in recentul “Safety of Mag-
netic Resonance Imaging in Patients With Cardiovascular
Devices“ Statement al AHA/ACC)?* include categoriile:

“MR safe” (utilizare sigura - neconditionata)

“MR conditional” (utilizare conditionatd): fara inci-
dente in conditii specifice - bine precizate — ale cAimpu-
lui/gradientilor de cdmp magnetic, emisiei de RF si
ratei de absorbtie specificd

“MR unsafe” (utilizare nerecomandata).

De aceste testdri se ocupd institutii specializate (ex.
ASTM = American Society for Testing and Materials),
care in urma unor masuratori si teste standardizate pot
aproba pentru un anumit implant/device termenul de
“MRI safe’.

Efectele negative potentiale ale examinarii prin RM
cardiacd pot fi legate de prezenta: campului magnetic
principal, de prezenta gradientilor magnetici si de utili-
zarea semnalelor de radiofrecventa.

Riscul pus deimplanturiin cursul examinarii depinde
de regiunea anatomicd examinatd, de tipul de metal din
care este fabricat produsul si de vechimea implantului
(pentru cele slab feromagnetice s-a propus o examinare
dupa cel putin 6 saptamani de la implantare).

Pentru a se asigura securitatea examinarii trebuie
cunoscute si trebuie sa fie facute disponibile in scris
datele originale ale implantului®, fie de cétre pacient,
fie de céitre medicul curant. Nu se acceptd in nicio cir-
cumstanta confirmari orale referitoare la eventuala sigu-
ranta a unui implant in mediul RM.

De notat cd o examinare RM anterioara fara incidente
nu trebuie considerata un certificat de siguranta pentru
o noud examinare, deoarece exista o variabilitate impor-
tantd intre examindri in ceea ce priveste intensitatea
campului magnetic, gradientul sau spatial, orientarea
implantului fatd de campul magnetic.

In practica curentd, bolnavi purtitori ai unor astfel
de obiecte (pozitionate intracardiac/vascular sau extra-
vascular) ar putea beneficia de o evaluare RM de sfera
cardiaca sau extracardiacd.

Contraindicatiile clasice ale examinarii lor prin RM
sunt prezenta de:

o pacemakere (PM)/defibrilatoare interne (ICD)
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o clipsuri feromagnetice pentru anevrisme cerebra-

le

« neurostimulatoare

o pompe implantate pentru insulina/alte medica-

mente

o stimulatoare de crestere osoasa

« implante cohleare

o corpi straini metalici la nivelul orbitei
Alte contraindicatii medicale se refera la:

o pacientii instabili hemodinamic®

o cei care suferd de claustrofobie si la care sedarea

este contraindicati sau insuficienta;

» examinarea se face cu precautie la pacientii cu isto-

ric de convulsii.

in fine, exista categorii de pacienti care au o contra-
indicatie pentru administrarea substantei de contrast:
hemoglobinopatii, insuficienta renald cronica (clearan-
ce al creatininei <20 ml/min). In ultimii ani, la pacientii
cu insuficienta renald avansata la care s-a injectat sub-
stanta de contrast pe baza de gadoliniu au fost descrise
mai multe cazuri de fibrozd sistemica nefrogena®*,
ceea ce a condus la atentionari din partea FDA privind
utilizarea substantei de contrast la aceasta categorie de
pacienti.

Pentru pacientele insarcinate, examinarea nu este
interzisa, dar se recomanda prudenta si analizarea cu
atentie araportului risc-beneficiu. Nu sunt documentate
riscuri teratogene date de examinarea RM in timpul
sarcinii, dar nici nu se pot aprecia efectele tardive, fiind
o metoda folositd larg doar in ultimii 10 ani**.

Tatuajele si machiajul permanent pot produceleziu-
ni termice §i, ca masurd de precautie, se vor aplica pe
zona respectiva comprese reci*®.

Vom incerca sa facem in continuare o trecere in
revista a altor situatii frecvente din practica medicala,
cat si o analiza a nuantarilor survenite la capitolul
contraindicatiilor clasice mentionate.

Luand in considerare rezultatele a numeroase studii
in vitro si in vivo, se considera astazi ca
Nu reprezinti o contraindicatie pentru explorarea
RM urmatoarele tipuri de implante®*:

L. Clipsuri chirurgicale, materiale de osteosinteza,
suturi folosite pentru sternotomie

Exceptii - cum aminteam - sunt clipsurile folosite
pentru anevrismele cerebrale; orice asemenea implant
care este fabricat din materiale cu proprietéti feromag-
netice reprezintd o contraindicatie strictd pentru exa-
menul RM, expunerea la cdimpul magnetic putand avea
consecinte grave sau chiar letale. Sunt considerate “MRI
safe” clipsurile pentru anevrisme cerebrale din mate-
riale non-feromagnetice/slab feromagnetice (ex.: titan
pur/in aliaj); datele trebuie obtinute de pe ambalajul
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original sau prin documente medicale scrise, parafate
de medic.

I1. Stenturi si filtre intravasculare: Cele din mate-
riale non feromagnetice (aga cum sunt in general toate
stenturile folosite actual in practica obisnuita — inclusiv
stenturile active farmacologic tip Cypher (Johnson &
Johnson/Cordis), Taxus Express (Boston Scientific),
Taxus Liberte (Boston Scientific) si Endeavor (Med-
tronic) sunt sigure (la 1,5 si 3 T) imediat dupa implan-
tare.

In cazul celor (putine) cu slabe proprietiti magne-
tice (stent-grafturi aortice Zenith AAA [Cook], Endo-
logix AAA [Endologix] si Lifepath AAA [Edwards Life-
science] exista artefacte severe ce fac dificild evaluarea
zonei, iar examinarea RM se recomanda a se face dupa
6-8 sdptamani de la implantare, atunci cand dispozitivul
este bine ancorat in peretele vasului.

Stenturile iliace Zenith/Cook nu au indici de sigu-
ranta pentru folosirea sub cimp magnetic.

Pot fi supusi de reguld unei examinari RM cardiaca
pacientii care sunt purtdtori de dispozitive de inchidere
a DSA si DSV, de “coil”-uri de embolizare si de filtre de
vena cava.

III. Proteze valvulare - existd date de siguranta (lip-
sa unei tractiondri notabile si efect termic neglijabil)
pentru cel putin 54 diferite tipuri de proteze metalice
si 37 diferite inele de anuloplastie”, majoritatea datelor
provenind din studii care au utilizat campuri de 1,5T;
nu s-au raportat incidente sau injurii legate de prezenta
lor, dar interferenta cu calitatea imaginii in zona scade
notabil valoarea examinarii. Existd probleme legate de
tipurile foarte vechi (din familia Starr-Edwards), si, prin
exceptie, existd rezerve privind expunerea la cAmp mag-
netic a protezelor nou implantate si a celor cu semne de
dezinsertie partiala.

IV. Obturatii dentare, aparate ortodontice

V. Catetere intravasculare, dispozitive de acces
vascular

VI. Dispozitive contraceptive

Exceptie: dispozitive intrauterine din otel inoxidabil
care nu au fost testate’.

VII. Fire si electrozi ai stimulatoarelor externe (epi-
cardice) temporare, la pacientii postchirugie cardiaca.

Desi scanarea nu este contraindicatd in situatiile men-
tionate anterior, toate implanturile mentionate pot pro-
duce reactii termice locale si artefacte si, in consecintd,
pot ingreuna interpretarea imaginilor obtinute.
Reprezinta o contraindicatie de evaluare RM:

1. Firele metalice implantate sau retinute in arii ana-

tomic si/sau functional sensibile (cord, creier),
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Tabelul 1. Tipuri de implanturi medicale care constituie o contraindicalie pentru examinarea

prinRM

Tipuri de implant

Observatii

Pacemaker, defibrilator intern

Clipsuri pentru anevrisme cerebrale
Neurostimulatoare

Pompe pentru insulind/alte medicamente
Stimulatoare de crestere osoasa

Implant auricular

Corpuri straine metalice la nivelul orbitei

Fabricate din materiale feromagnetice

Exceptie: modele noi, cu protocol strict de examinare

spre exemplu sonde transvenoase abandonate ale
cardiostimulatoarelor permanente.

2. Implanturile dentare/oculare activate prin meca-
nisme magnetice.

Unele contraindicatii clasice mentionate in lista ini-
tiald incep sa fie disputate. Astfel, unele modele noi de
neuro-stimulatoare, stimulatoare de crestere osoasa,
pompe de infuzie a medicamentelor — cu un protocol
strict verificat de cdtre producatori — au eticheta de
“MRI safe™ si pot fi admise la explorare.

Cel mai controversat capitol privind siguranta RM
este probabil cel legat de scanarea pacientilor purtatori
de dispozitive cardiace implantabile tip pacemaker si
defibrilator intern. Prezenta acestor dispozitive este
clasic considerata o contraindicatie pentru explorarea
RM, iar in literaturd sunt raportate aproximativ 10
cazuri de deces atribuite acestei examinari la pacientii
cu pacemaker®”. Cum din ce in ce mai multi pacienti
devin purtitori de sisteme cardiace implantabile, in
SUA se estimeazd ca explorarea RM este refuzatd anual
(datoritéd incidentelor potentiale) unui numar de aproxi-
mativ 400.000 de persoane>®". Aceasta devine o pro-
blema de sandtate publica, deoarece trebuie si se recur-
géd la metode de diagnostic, iradiante sau invazive, ceea
ce poate conduce la o posibild ratare a dignosticului
si/sau crestere a morbiditatii®’.

Existd multiple interactiuni adverse potentiale intre
sistemul de RM si dispozitivele cardiace din aceasta
categorie, incluzand:

1. Miscdri de translatie si torsiune ale dispozitivului
sau componentelor sale, ceea ce poate provoca
discomfort sau chiar fractura proximala a sonde-
lor*2.

2. Comportament imprevizibil al releului magnetic
folosit in testul cu magnet (reed switch).

In situatii obignuite, expunerea la cAmp magnetic
static determind activarea sa si trece PM la modul asin-
cron (suntand sistemul de sensing al aparatului), la o
frecventa fixa, specifica modelului; acesta este principiul
testului cu magnet.

Numeroase studii de RM au dovedit insd cd releul
nu raméne obligatoriu activat in campuri magnetice
puternice (0,5-3T), iar starea sa nu poate fi previzibila
cu certitudine in situatii clinice, ceea ce are implicatii
importante pentru siguranta examindrii'>'*'®,

3. Efect de incalzire, care este maxim la granita
tesut-electrod'>'>!¢ — poate produce deteriorarea
pragurilor de pacing si chiar perforarea miocar-
dului'®*?

4. Pacing rapid in timpul examinarii - nu are o expli-
catie sigura, luandu-se in discutie inducerea de
curenti in sondele PM, datorita gradientilor cam-
pului magnetic®'®"? sau pulsurilor de radiofrec-
venti!o12

5. Inhibarea pacingului - produs prin inducerea la
nivelul sondelor de curenti peste pragul de sen-
SingQ,IO

6. Descircare de socuri inadecvate, in cazul defibrila-
toarelor interne, prin producerea de curenti inter-
pretati ca fibrilatie ventriculara’.

7. Alterarea programabilitatii aparatului, unele apa-
rate necesitand inlocuire®"’.

In ciuda tuturor acestor probleme si temeri, in ulti-
mii ani s-au realizat numeroase studii in vitro dar si in
vivo®, menite sd testeze siguranta examinarii prin RM
la pacientii purtatori de PM sau ICD (TaBEL 2).

Meritd mai ales comentat studiul lui Nazarian si
col® care au urmarit 68 de examindri RM (cardiace
si non-cardiace) la 1,5 T, efectuate la 55 de pacienti;
dintre acestia 56% aveau PM (iar 22% erau dependenti
de cardiostimularea artificiald) si 44% erau purtatori de
defibrilator intern. Avind in vedere dovezile crescande
ca RM poate fi facuta in siguranta la pacientii cu sisteme
cardiace implantabile, autorii au incercat sa standar-
dizeze diversele metodologii folosite pand in prezent
pentru a dezvolta si a testa un protocol care sa permita
acestor pacienti o examinare sigura.

Protocolul incepe prin selectarea aparatelor testate
anterior in conditii extreme si excluderea acelora care
au dovedit interferente electromagnetice; s-au exclus
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Tabelul 2. Studii clinice'?®*2 publicate n ultimii ani, referitoare la examinarea RM la pacientii purtétori de PM/ ICD (PM=pacemaker,

ICD=defibrilator intern, T=Tesla, r. s.= reed switch)

Autor Nr. pac./ Tip device Putere Rezultate Monitorizare
Nr. examin. camp
SOMMER & 44/51 PM -progr. asincrond 40/min 0,5 - fara incidente SECG
VAHLHAUS T -1a 69% r.s. a ramas activat - Sa02
2000 - interogare PM
MARTIN & 54/62 PM - fara reprogramare 1,5 - 2 pac au avut simptome - ECG
COMAN (ORICE LOCALIZ) T - 1,9% modific. prag de pacing - interogare PM
2004 - fard aritmii
SCHMIEDEL 45/63 PM - progr. asincrona 85 - fard deteriorari sau modificari - ECG
2005 (CRANIU) T ale parametr. - Sa02
- interogare PM

GIMBEL & 10/11 PM - progr. asincrona 60/min 1,5 - fard simpt., aritmii, modific.
BAILEY (CAP-GAT) T prag sensing
2005 - 7 PM - modific. prag de pacing
GIMBEL & 7/8 ICD - Therapy off 1,5 - fara incidente
KANAL T
2005

pacientii cu implanturi mai recente de 6 saptamani sau
cu sonde transvenoase sau electrozi epicardici abando-
nati. Pacientilor dependenti de PM li s-au reprogramat
aparatele in mod asincron (VOO/DOO), pentru a se
evita inhibarea inadecvatd prin detectarea pulsurilor de
radiofrecventd, iar pacientii non-dependenti de PM au
fost trecuti in mod VVI/DDI, pentru a evita activarea
inadecvatd a pacingului prin pulsurile de radiofrecventa.
Functiile suplimentare ale aparatelor, precum si functia
de terapie a defibrilatoarelor au fost oprite.

Examinarea a fost monitorizatd continuu de cétre
radiolog si electrofiziolog prin ECG, puls oximetrie,
masurarea TA, cu interogarea device-ului inainte/dupa
examinare, precum si la controalele ulterioare progra-
mate.

Rezultate studiului au fost incurajatoare: nu s-au inre-
gistrat simptome, nu s-au produs inhibarea pacingului
sau pacing rapid, nu au existat modificari semnificative
ale parametrilor aparatelor imediat sau pe termen lung.
Mai important poate, problemele diagnostice au fost
rezolvate in 100% dintre studiile extratoracice §i in 93%
dintre studiile toracice; in 9 cazuri s-a diagnosticat sau
stadializat boala maligna.

In 2004, Colegiul American de Radiologie® a elaborat
un ghid pentru o explorare in sigurantd a pacientilor
purtdtori de dispozitive cardiace. Pacientii sunt impar-
titi in 3 categorii: cei non-dependenti de PM, respectiv
ICD i cei dependenti, la care explorarea este considerata
ca fiind absolut contraindicata.

Conditiile de examinare includ necesitatea ca explo-
rarea RM sa fie considerata cruciald pentru manage-
mentul pacientului i sd nu existe altd alternativa ima-
gisticd sau sd fi fost incercata fira succes. Se corecteazd

hipoxia, diselectrolitemiile, iar pacientul sau familia
semneaza consimtdmant, dupa explicarea eventualelor
efecte adverse.

Tehnic, in majoritatea cazurilor examinarea se face
intr-un camp magnetic de maxim 1,5 T. Aparatul trebuie
sa fie implantat, preferabil, de peste 4-8 sdptdmani,
iar imediat inainte de procedurd se inactiveazd PM,
precum si functia de terapie a defibrilatoarelor. Se face
o interogare completd a aparatului inainte §i imediat
dupad, precum si la 3 luni de la examinare.

Sintetizand situatia actuald, desi sute de pacienti
cu sisteme cardiace implantate au fost examinati prin
RM, faptul cd nu s-au dovedit reactii adverse nu este
echivalent cu dovedirea sigurantei*''. Conform reco-
manddrilor FDA (Food and Drug Administration) si
Statementului AHA/ACC modelele actuale de PM sau
ICD nu sunt nici sigure, nici compatibile cu examinarea
prin RM. Aceasta trebuie considerata in continuare ca
o contraindicatie relativa la acesti pacienti i (eventua-
lele) examinari de exceptie facute in centre de exper-
tizd, inalt specializate.

Pentru evolutiile de viitor ale domeniului, clarifica-
rea criteriilor de sigurantd pentru examinarea prin rezo-
nanta magnetica a dispozitivelor actuale este impor-
tanta, dar decisiva va fi producerea unor device-uri care
sa fie “MRI safe” prin design si nu din intamplare''.
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Fibrilatia atriald in insuficienta cardiaca:
aspecte demografice, patofiziologice si optiuni terapeutice

Leonida Gherasim!, Adriana Iliesiu?

Rezumat: Insuficienta cardiacé (IC) si fibrilatia atriald (FA) au prevalentd mare la pacientii cu boli cardiovasculare. FA poate
precede instalarea IC, poate apare in evolutia IC sau ambele conditii evolueazd concomitent. FA si IC au o relatie reciproca:
IC este un factor de risc independent pentru dezvoltarea FA, iar FA poate precipita, agrava sau determina IC. Ambele conditii
patologice au factori de risc si etiologici comuni. Prevalenta FA in IC creste cu varsta si severitatea IC; prevalenta este ridicatd
in IC prin disfunctie sistolicd sau diastolicd, dar si in IC acuta. Incidenta FA nou aparute (,,de novo”) la pacientii cu IC - initial
in ritm sinusal - este in medie de 3%/an. In FA i IC sunt prezente mecanisme fiziopatologice reciproc corelate: hemodinamice,
structurale, neurohormonale si electrofiziologice. Cardiomiopatia tahicardica sau tahicardiomiopatia este forma speciald de
IC produsi de FA, posibil reversibila dupé controlul frecventei ventriculare. Severitatea tahicardiomiopatiei se coreleaza cu
durata si frecventa ritmului ventricular. Reversia remodeldrii electrice se face mai rapid decat reversia remodelarii structurale.
Optiunile terapeutice in FA din IC includ: tratamentul conventional al IC - inclusiv medicatie anticoagulanta pentru preventia
cardioembolismului - si alegerea dintre controlul frecventei sau controlul ritmului. Controlul frecventei este optiunea cea mai
folosita in practicd; amiodarona si dofetilide si-au demonstrat eficienta dupa eventuala conversie la RS. Tehnicile interventionale
ablative au indicatii limitate in FA din IC. Prognosticul pacientilor cu IC si FA este determinat de tipul si severitatea IC, varsta
pacientului si riscul estimat de stroke. FA din IC este un factor de prognostic negativ pentru evolutia pacientilor.

Cuvinte cheie: fibrilatia atrial3, insuficienta cardiaca, tahicardiomiopatia

Abstract: Heart failure (HF) and atrial fibrillation (AF) are more prevalent in patients with cardiovascular disease. AF can
precede the onset of HE, can occur in an established HF or both conditions can develop simultaneously. AF and HF have
a reciprocal relationship: HF is an independent risk factor for the development of AF and AF can precipitate, aggravate, or
induce the HE. Both conditions have common pathogenic and risk factors. The prevalence of AF in HF is increasing with
age and HF severity; the prevalence is high in both chronic (either by systolic or diastolic dysfunction) and acute HE. The
incidence of new onset AF in HF patients - in sinus rhythm at diagnostic - is on average 3% per year. AF and HF have
reciprocally correlated patho-physiologic mechanisms: haemodynamic, structural, neurohumoral and electrophysiological.
Tachycardia-induced cardiomyopathy or tachycardiomyopathy is a special type of HF induced by AF, possibly reversible by
frequency control. The severity of tachycardiomyopathy is correlated with AF duration and ventricular frequency. Reversal
of electrical remodeling precede the reversal of structural remodeling. The therapeutic options of AF in HF include: the
conventional treatment of HF - including anticoagulation for cardio-embolism prevention - associated with either frequency
control or rhythm control. Frequency control is the most frequently used option in practice; amiodarone and dofetilide have
proven efficacy in recurrence prevention after sinus rhythm conversion. Ablation procedures have limited indications in AF of
HE The prognostic of patients with HF and AF depends on the type and severity of HE, patient’s age, and the estimated risk of
stroke. AF in HF is a negative prognostic factor.

Key words: atrial fibrillation, heart failure, tachycardiomyopathy.

Insuficienta cardiacé (IC) si fibrilatia atriald (FA) sunt
conditii patologice cu prevalentd mare in populatia gene-
rald sila pacientii cu boli cardiovasculare. FA poate pre-
cede - cu perioade de timp variabile - instalarea IC, IC
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- initial in ritm sinusal - se poate complica in evolutie
cu FA, ele pot coexista la acelasi pacient (simptomatic
sau asimptomatic), sau relatia temporala dintre IC si
FA nu poate fi intotdeauna precizata.

In acelasi timp IC si FA au o relatie reciproci. Pe de o
parte, IC este un factor de risc puternic si independent
pentru dezvoltarea FA, pe de alta parte FA poate pre-
cipita, agrava sau determina IC. Coexistenta celor doud
conditii patologice se explicd prin incidenta lor crescuta
in populatia peste vérsta de 60 de ani, prin factorii de
risc sau etiologici comuni §i prin mecanismele pato-
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genice intercorelate’. In SUA, ca i in Europa, IC con-
gestivd afecteazd aproximativ 2,2% din populatie; dupa
varsta de 65 ani, incidenta anuala a bolii creste la aproxi-
mativ 10 per 1000 persoane. Insuficienta cardiacd duce
la cresterea morbiditétii si mortalitatii, cu o ratd a morta-
litdtii de aproximativ 50% la 5 ani®. In acelasi timp, FA
este o aritmie prevalentd in special la persoane peste
60-65 ani, iar prevalenta sa creste cu varsta. La vérste
de peste 69 ani, prevalenta sa ajunge la peste 5% din
populatie®.

IC si FA au factori de risc etiologici comuni: hiper-
tensiunea arteriala (HTA), boala cardiaca ischemica
(BCI), valvulopatiile (in special stenoza mitrala), bolile
miocardului. De asemenea, hipertrofia ventriculara,
dilatatia atriald, disfunctia cardiacd sistolica sau dias-
tolica, activareaneurohormonald si modificarile electro-
fiziologice, sunt factori patogenici comuni atét in IC cat
siin FA.

Studiul relatiei reciproce dintre IC si FA este complex
datoritd heterogenitatii clinice si electrofiziologice a FA
si a diversitatii formelor clinice si fiziopatologice de
insuficienta cardiaca. O parte din aceste conditii vor fi
analizate in continuare. Elementul cel mai important al
interrelatiei dintre IC i FA sub aspect practic, este cel
terapeutic: care este orientarea terapeuticd cea mai po-
trivitd in conditiile diverse de asociere IC-FA. Prezentul
articol incearcd sd dea un raspuns acestei probleme si
sa realizeze o sintezd a datelor prezente privind relatia
reciprocd IC si FA.

ASPECTE DEMOGRAFICE

Majoritatea datelor epidemiologice privitoare la FA s-au
obtinut din studii populationale §i din studii clinice
care au urmadrit prevalenta si incidenta diverselor tipu-
ri de FA (paroxisticd, persistentd, permanenta, recuren-
td, "de novo”) non-valvulara sau valvulara, precum si
evaluarea riscului de stroke si profilaxia evenimentelor
tromboembolice. Ulterior au apérut studiile care au
urmarit relatia reciproca dintre IC si FA, studii care
au cipatat consistentd. In toate studiile este semnalati
cresterea prevalentei FA cu varsta — de la 1% la
persoanele intre 60-69 ani, la 5% dupd 69 ani si 8% peste
80 ani - dar si cu prezenta insuficientei cardiace’. In IC,
prevalenta FA creste cu varsta, dar mai ales in relatie cu
severitatea bolii, ajungand pand la aproximativ 50% in
clasa IV NYHA**,

In Framingham Study, prezenta IC a fost cel mai
puternic predictor pentru FA, cu o crestere a riscului
relativ de peste 5 ori. In Framingham Heart Study este
analizatd mai precis relatia reciprocd dintre IC si FA. Pe
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parcursul studiului, 1.470 participanti au dezvoltat IC,
FA sau ambele conditii: 45% au avut intéi IC, 38% FA,
iar la 21% s-au diagnosticat concomitent ambele con-
ditii. Incidenta FA la pacientii cu IC congestiva a fost
de 54 per 1000 persoane/an’.

In studiul ALPHA, publicat recent (2007), din
3.513 pacienti investigati in Clinici pentru Insuficientd
Cardiacd, 21% au fost in FA. Prevalenta FA a crescut
semnificativ cu clasa functionald NYHA: 10% in clasa
I si respectiv 17%, 32% si 28% in clasele II, III si IV
NYHA. La regresia logisticd multipld, predictorii de
FA au fost varsta mai mare de 70 ani (OR >2,35), clasa
NYHA II, III, IV (OR 1,8; 4,4; 3,1) si cardiomiopatia
non-ischemica (OR 3,2)°.

Incidenta FA este semnalata in proportii aproape
similare si in alte studii sau registre europene. In Euro
Heart Study on Atrial Fibrillation (5.333 pacienti cu
FA din 35 tdri europene), insuficienta cardiaca a fost
concomitenta la 1/3 din pacientii cu FA persistenta si la
aproape 1/2 din cei cu FA permanenta’.

In Euro Heart Failure Survey II, din cei 3.580 pacienti
internati cu insuficienta cardiaca acutd, 38,7% au avut
FA/flutter atrial. Incidenta tahiaritmiilor a fost mai
mare in cazul insuficientei cardiace acut decompensate
(46,5%) fata de insuficienta cardiaca acuta de novo
(25,4%)".

Pentru aprecierea corecta a incidentei FA in IC,
trebuie analizata, pe langa FA prezenta in momentul
diagnosticul IC, incidenta anuald a FA nou apdrute
(»de novo®) la pacientii cu IC in ritm sinusal la intrarea
in observatia clinica. In mai multe studii, incidenta FA
nou apdrutd este de 2% si 5%.

Studiul DIG a inrolat 7788 pacienti cu ICC si ritm
sinusal. In perioada de urmirire de 3 ani, s-a depistat o
tahiaritmie atriala (predominant FA) la 11% dintre pa-
cienti. Incidenta anuali a tahiaritmiei a fost de 4,9% in
primul an de urmadrire si de 4,3% in al treilea an. Factorii
predictivi pentru aparitia tahiaritmiei la pacientii cu
IC au fost varsta avansatd, sexul masculin, vechimea
insuficientei cardiace si dilatarea cardiaca. Acestia sunt,
in parte, si factori de risc pentru dezvoltarea FA in po-
pulatia generala’.

In studiul PRIME II (Prospective Randomized Study
of Ibopamine on Mortality and Efficacy) au fost urmariti
in medie 3,5 ani 325 pacienti cu ICC moderatd - severa
in ritm sinusal. FA s-a dezvoltat la 9% din acestia si a
fost predictor independent de mortalitate'”.

In majoritatea studiilor clinice incidenta FA a fost
analizatd in IC prin disfunctie sistolica. Fractia de ejec-
tie scazuta (FE), a fost un predictor de aparitie a FA.
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Explorarea sistematica ecocardiografici a demonstrat
insa ca aproximativ 40-50% din cazurile noi de IC con-
gestivd apar la pacientii cu functie ventriculara prezer-
vatd (FE normald). Relatia disfunctiei diastolice a VS cu
instalarea FA nonvalvulare a fost demonstraté in studiul
Olmsted County''. Din 840 pacienti (varsta medie 75
+ 7 ani) urmariti 4,4 £ 2,1 ani, 9,5% au dezvoltat FA.
Media de timp de instalare a FA nonvalvulare de la
ecocardiografia initiala, a fost de 3,0 + 2,5 ani. Predictori
independenti de aparitie a FA - la analiza multivariata,
au fost: varsta, antecedentele de IM, istoricul de ICC
si volumul AS. In absenta valvulopatiei, in special la
varstnici, volumul AS este un marker de disfunctie dias-
tolica.

In studiul amintit, prezenta disfunctiei diastolice s-a
asociat cu un risc mai mare de FA in raport cu functia
diastolica normala. Riscul cumulativ de FA non-valvu-
lara a crescut in paralel cu severitatea disfunctiei dias-
tolice: fata de 1% in relaxarea intarziata, 14% in pseudo-
normalizarea fluxului mitral si 21% la pacientii cu profil
restrictiv al umplerii ventriculare'.

In general FA se intalneste la 12%-26% din pacientii
cu IC si functie VS prezervata. Prognosticul pacientilor
cu FA si IC prin disfunctie predominant diastolicd pare
a nu fi diferit de cel al pacientilor cu FA si IC sistolica.
In acest studiu cu 5.491 pacienti cu IC, prognosticul a
fost mai bun la cei cu functie sistolicd ventriculara pre-
zervati fatd de cei cu disfunctie sistolici'?. Intr-un stu-
diu care a cuprins 478 pacienti cu IC si FA, urmariti 5
ani, mortalitatea a fost similara in cele doua grupe®.

ASPECTE FIZIOPATOLOGICE

Insuficienta cardiacd si FA au mecanisme fiziopatologice
reciproc corelate. Parafrazand expresia utilizata in urma
cu aproape 20 de ani ,,AF begets AF”, se poate afirma in
prezent ca ,,HF begets AF” si ,,AF begets HF”'*. Acest
enunt defineste cercul vicios fiziopatologic dintre insu-
ficienta cardiaca si fibrilatia atriala.

1. Insuficienta cardiaca este un factor de risc puternic
si independent pentru FA. Mecanismele complexe prin
care actioneazd ca factor de risc pentru FA sunt: hemo-
dinamice, structurale, neurohormonale si electrofizio-
logice. Acestea determina aparitia FA si transformarea
sa in formd permanenta.

In IC, atat prin mecanism sistolic cat si diastolic,
se produce cresterea presiunii de umplere atriale si a
volumului atrial. Cu timpul, distensia atriald si “stretch-
ul” tisular consecutiv,induc modificéri electrofiziologice
care promoveaza dezvoltarea si mentinerea FA. Modi-
ficarile electrofiziologice sunt scaderea perioadei refrac-
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tare atriale, incetinirea conducerii atriale si cresterea
heterogenititii repolarizarii. In experiment, dilatarea si
hipertrofia AS pot promova aritmogeneza prin cresterea
automatismului si prin heterogenitatea depolarizarii si
repolarizdrii'®.

Modificarileneurohormonale din IC pot contribui, de
asemenea, prin cai multiple, la dezvoltarea si permanen-
tizarea FA. Activarea sistemului renind-angiotensina-
aldosteron (SRA) induce sinteza si degradarea matricei
extracelulare, in special la nivel atrial, cu fibroza inter-
stitiald. Fibroza interstitiala atriala se asociazd cu modi-
ficari de conducere si neomogenitate a repolarizarii
atriale, substrat care predispune la aparitia FA'”. Rolul
angiotensinei II in producerea modificarilor struc-
turale din IC este demonstrat si indirect, prin efectele
protective ale ACE-I asupra fibrozei atriale semnalate
in modelele experimentale de IC indusd prin pacing'®.
De asemenea studiile clinice mai recente, au adus
elemente care sugereaza cd ACE-I si ARB previn sau
intarzie debutul FA, in special la pacientii cu IC. Meca-
nismul probabil prin care ACE-I si ARB previn FA
este reprezentat de reversia modificarilor de structurad
si functie cardiacd, atriala si ventriculard, care apar in
disfunctia ventriculard'.

In ultimii ani au apirut date noi privind rolul cana-
lelor ionice in remodelarea atriald din IC si corelarea
cu lor FA. Modificérile canalelor de schimb Na*-Ca*
si ale canalelor L — Ca?* pot produce o crestere a post-
depolarizarii si modificari ale velocitatii conducerii si
refractaritatii atriale™'”",

Aparitia (debutul) FA si persistenta ei se insotesc de
modificiri hemodinamice si de remodelare atriala celu-
lard, contractild si electrici. In FA care apare pe cord
structural normal, modificirile hemodinamice sunt
de relativ mica amploare. Cand FA apare pe fondul
unor modificari structurale cardiace preexistente (dis-
functie contractild latentd) si FA devine persistentd sau
permanentd, (mai ales cand frecventa ventriculard este
necontrolatd), modificarile sunt ample, pana la mani-
festéri de IC.

Secventa tulburdrilor hemodinamice produse de
FA este cunoscutd: pierderea sincronismului atrioven-
tricular, reducerea umplerii diastolice, reducerea debi-
tului bataie, cresterea presiunii medii i a volumului
atrial, cresterea variabila a presiunii capilare pulmona-
re, iar in final reducerea debitului cardiac in medie cu
20%. In acelasi timp, ca urmare a FA, apar modificiri de
remodelare electricd, contractild si structurala la nivel
atrial si dereglari la nivelul canalelor ionice'>'”*. Remo-
delarea electrica se asociaza cu scdderea refractaritatii
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atriale, care atinge maximum in 24-48 ore. Odata cu
debutul FA se instaleaza si disfunctia contractila atriald
si remodelarea structurald. Remodelarea structurala se
caracterizeaza prin dilatatie si fibroza atriala, pierdere
de miofibrile si dezorganizarea reticulului endoplasmic.
Ansamblul acestor modificari hemodinamice, precum
situlburarile hormonale produse de ”stretch” si cresterea
presiunii atriale (cresterea BNP) determind anomalii
electrofiziologice atriale care permanentizeaza FA si
favorizeazd aparitia sau agravarea IC'>".

3. O forma speciald de IC produsi de FA, este cardio-
miopatia tahicardica sau tahicardiomiopatia. Ea este
definita de reducerea — de obicei progresiva - a functiei
ventriculare, secundara uneifrecvente rapide, disfunctie
sistolica ventriculard posibil reversibild dupa controlul
frecventei cardiace. Severitatea tahicardiomiopatiei se
coreleaza cu durata si frecventa ritmului ventricular!.
Dupa controlul frecventei ventriculare rapide rezolutia
cardiomiopatiei poate fi completd sau numai partiala,
in functie de durata tahicardiei si de coexistenta unei
afectiuni cardiace. Functia ventriculara se poate norma-
liza in sdptamani sau luni, mult dupé eventuala conver-
sie la ritmul sinusal®'. Reversia remodelarii electrice se
face mai rapid decat reversia remodelarii structurale.
Tahicardiomiopatia nu este specifica FA cu frecventa
ventriculard foarte rapidé, necontrolata, ea putindu-se
produce produce si in alte tipuri de tahiaritmii atriale.
In cazul FA, controlul farmacologic - adesea dificil - al
frecventei ventriculare, cardioversia, sau alte tehnici
- ablatia fibrilatiei sau a nodului atrioventricular - pot
duce la normalizarea parametrilor de functie cardia-
CéZI’ZZ.

Mecanismele prin care tahicardia excesiva produce
tahicardiomiopatie, au fost documentate atat prin studii
experimentale, cét si prin observatii clinice. Sunt invo-
cate patru mecanisme patogenice': 1) Depletia miocar-
dicd de energie; 2) Ischemia miocardicd; 3) Tulburarile
homeostaziei calciului; 4) Remodelarea celulard si a
matricei extracelulare. Depletia de fosfati macroergici
si modificdri mitocondriale - structurale si functionale
— au fost observate in modelele experimentale de IC
induse prin pacing. Ischemia miocardicd poate surve-
ni prin asocierea diversilor factori: tahicardie, reduce-
rea fluxului sanguin subendocardic, reducerea rezervei
coronare sau ateromatoza asimptomatica a coronarelor
epicardice. Remodelarea celulard si a matricei extra-
celulare, evidentiata prin pierderea de miocite sau prin
modificdri de forma si structurd ale acestora, afecteaza
suplimentar performanta contractila ventriculara®.
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OPTIUNI TERAPEUTICE

Relatia reciproca intre IC si FA, in care insuficienta
cardiacd predispune la FA iar FA poate declansa sau
agrava IC, poate fi partial sau total controlatd, dacéd sunt
controlati factorii etiologici si patogenici care deter-
mina cele doua conditii. Cercul vicios IC - FA poate fi
practic intrerupt tratdnd corect insuficienta cardiacd si
optand in acelasi timp fie pentru controlul frecventei
ventriculare, fie pentru controlul ritmului.

Tratamentul IC in cazul prezentei FA se deosebeste
putin de tratamentul conventional al IC. Daca IC este
severd si veche sau se insoteste de disfunctie sistolica
ventriculard severa, controlul frecventei ventriculare
este optiunea cea mai buna. In general pentru controlul
frecventei combinatia de digoxin si betablocante pare
mai eficace decat combinatia digoxin cu blocanti de
calciu nondihidropiridinici*’. Blocantii de calciu sunt
contraindicati in disfunctia ventriculara sistolica dar se
pot administra in disfunctia ventriculard diastolica cu
IC. In disfunctia ventriculari sistolici severa conversia
la ritm sinusal fie nu este posibila, fie recurenta FA se
produce rapid dupi conversia la ritm sinusal. In plus
efectele proaritmice ale medicatiei antiaritmice folosite
pentru mentinerea ritmului pot fi importante din cauza
vulnerabilititii miocardice si/sau diselectrolitemiei. In
cazul conversiei FA la ritm sinusal, amiodarona poate
preveni pentru o perioada limitatd recidiva FA din IC.

Tratamentul medicamentos standard al IC congestive
poate avea efecte favorabile pe unii din factorii patogeni
ai FA. Blocantele SRA, respectiv ACE-I si/sau ARB,
amelioreazd functia ventriculara si prelungesc supra-
vietuirea in IC, prin efecte predominant hemodinamice.
In plus, ACE-I si ARB scad incidenta FA prin efectele
de reducere a fibrozei atriale. La pacientii cu IC si
disfunctie ventriculard sistolica postinfarct, ACE-I au
redus incidenta FA™, In mai multe trialuri clinice la
pacienti cu IC, ACE-I si ARB au redus riscul relativ de
aparitie a FA cu 44% (p<0,007)'8. A fost consemnata,
de asemenea, o corelatie intre gradul disfunctiei ventri-
culare (evaluatd prin FE) sireducerea riscului pentru FA.
In analiza retrospectiva a studiului SOLVD, enalaprilul
a redus incidenta FA cu 78% (vs placebo), media FE la
grupul studiat fiind de 26,7%%. In programul CHARM
reducerea riscului relativ a fost de 18%, iar FE medie la
grupul studiat a fost de 39%. Programul CHARM, care
a inclus atét pacienti cu FE normala sau deprimata in
2 studii diferite, a gasit o reducere a incidentei FA in
ambele grupuri. Combinatia ACE-I si ARB a fost supe-
rioard ACE-I pentru preventia FA**.

O alta optiune de tratament al IC cu FA o constituie
betablocantele. Ele au efecte benefice pe controlul frec-
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ventei ventriculare i indirect, efecte antiischemice.
In plus, scad efectele deletere ale stimuldrii simpatice
excesive din IC. Panad in prezent nu existd studii pros-
pective privind efectele betablocantelor asupra evolu-
tiei insuficientei cardiace congestive asociate cu FA. La
o analizd retrospectivd a U.S. Carvedilol Heart Failure
Trial, la pacientii cu FA complicand IC, FE a VS s-a
ameliorat dupd tratamentul cu carvedilol?. In alte stu-
dii cu carvedilol (CAPRICORN, COPERNICUS) FA si
flutterul atrial au fost mai frecvente in grupul placebo
decat la pacientii tratati”*. In studiul CIBIS (Cardiac
Insufficiency Bisoprolol Study) nu s-a gésit un impact al
bisoprololului asupra supravietuirii la pacientii cu IC si
FA, spre deosebire de cei in ritm sinusal®.

In concluzie, betablocantele sunt utile in IC cu FA,
pentru controlul frecventei ventriculare si au efecte
benefice indirect asupra performantei ventriculare si
pe supravietuire. Ele trebuie administrate cu prudenti
sau evitate in disfunctia ventriculara sistolicd severa,
dar sunt de prima intentie in IC cu FA si disfunctie dias-
tolica.

Tratamentul diuretic este indicat la pacientii cu IC
si FA, in caz de congestie pulmonara si/sau sistemica.
Diureticele reduc stretch-ul atrial, in conditiile supra-
incdrcarii de volum sau presiune si indirect factorii de
aritmogeneza atriald. Antagonistii de aldosteron pot fi
folositori, nu numai prin efectul lor de economisire de
potasiu, ci §i prin efectele antioxidante, antifibrotice i
de regresie a remodelarii.

Pacientii cu FA si disfunctie sistolica, sau disfunctie
diastolicd importanta si cu AS mare, necesita tratament
cu anticoagulante orale pentru reducerea riscului de
stroke si de trombembolism sistemic. Pand in prezent
nu exista recomandari speciale pentru preventia stro-
ke-ului in insuficienta cardiacd, dar in conditiile aso-
cierii FA, pacientii au insa un nivel de risc inalt sau
foarte inalt §i necesitd anticoagulare (INR 2,0 - 3,0) cu
exceptia contraindicatiilor sau a necooperdrii pentru
monitorizare**. Beneficiile anticoaguldrii trebuie apre-
ciate individual in raport cu riscul sangerarilor, care
pot fi majore la pacientii cu ICC.

Optiunile pentru tratamentul FA la pacientii cu IC
sunt variate, in raport cu tipul si vechimea FA, seve-
ritatea IC, rolul estimat al FA in producerea sau agra-
varea IC, varsta pacientului, comorbiditdtile existente,
preferintele pacientului etc. Optiunea este, cel mai
adesea individualizatd, si in final se rezuma fie la con-
trolul frecventei, fie la controlul ritmului. Dezbaterea
pentru alegerea unei strategii nu este incheiata nici
pentru FA nonvalvulara fard IC. Existd cateva studii
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clinice incheiate in ultimii ani, care ofera unele solutii:
AFFIRM (Atrial Fibrillation Follow-up Investigation of
Rhythm Management), RACE (Rate Control versus Elec-
trical Conversion for Persistent Atrial Fibrillation), STAF
(Strategies of Treatment of Atrial Fibrillation), HOT
COFE (How to Treat Chronic Atrial Fibrillation)33*.

La pacientii cu IC (clasele IT1I-1V) si FA, in raport si cu
prezenta simptomelor, controlul frecventei este terapia
cea mai folosita in practicd, mai ales la persoanele
varstnice cu FA persistentd sau cu antecedente de FA
recurentd. In prezenta HVS, a unei cardiopatii struc-
turale sau a unor factori ecocardiografici indicatori de
posibile recurente de FA (AS mare > 50mm), controlul
frecventei este optiunea dezirabild. Controlul frecventei
ventriculare si implicit al manifestérilor de IC, se poate
realiza prin asocierea digoxina plus betablocant, sau
beta blocant singur sau blocant al canalelor de calciu
nondihidropiridinic in absenta disfunctiei sistolice.
Tratamentul numai cu digoxina nu controleaza adecvat
frecventa cardiacd, mai ales la efort, din cauza stimularii
simpatice excesive in IC**%.

Betablocantele, in doze adaptate gradului de disfunc-
tie sistolica ventriculare pot avea efecte benefice nu
numai pe frecventa cardiaca de efort, dar si pe perfor-
manta ventriculard. Carvedilolul, bisoprololul, meto-
prololul si nebivololul s-au dovedit a scadea mortalitatea
si morbiditatea in insuficienta cardiaca. Betablocantele
sunt prima medicatie in FA cu IC prin disfunctie dias-
tolicd, iar dozele folosite pot fi mai mari decat in cazul
IC cu disfunctie sistolici moderat-severa**.

Pacientii cu FA tratati pentru controlul frecventei
versus controlul ritmului, nu au avut o evolutie diferita
in ceea ce priveste dezvoltarea sau agravarea IC in cateva
studii clinice. In studiul AFFIRM, 2,1% din grupul
controlului frecventei si 2,7% din grupul controlului
ritmului au dezvoltat FA dupa o urmarire de 3,5 ani. in
acelasi studiu nu s-a gasit nici o diferenta de mortalitate
intre cele doua strategii (controlul frecventei sau con-
trolul ritmului) la pacientii cu FA i risc mare de stroke.
Nici studiile RACE, STAF si HOT COFE nu au semnalat
diferente semnificative intre cele doud strategii in ceea
ce priveste spitalizarile si mortalitatea®?.

Atat studiile clinice, cét si ghidurile de tratament ale
FA recomanda tratamentul anticoagulant atunci cand
exista nivel de risc inalt de stroke, ca in cazul IC cu FA.
Realizarea unui INR cu valori 2,0-3,0 reprezinta un nivel
de sigurantd optima. Anticoagularea trebuie continuatd
- practic nedefinit — chiar dacd a fost restabilit ritmul
sinusal. Majoritatea stroke-urilor a fost inregistrata in
AFFIRM si RACE dupd intreruperea anticoagularii sau
la nivele subterapeutice de INR (sub 2,0)***.
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Controlul ritmului (conversia la ritm sinusal i medi-
catie de preventie a FA) reprezintd o optiune la pacientii
cu IC si FA, dar ea implica asumarea unor realitati: a)
efectul proaritmic siinotrop negatival unor antiaritmice
folosite pentru preventia recurentelor (sotalol, dofe-
tilide); b) eficacitate limitata a antiaritmicelor in preve-
nirea recurentelor FA (amiodarona, dofetilide, sotalol);
) necesitatea continudrii tratamentului anticogulant
chiar dupa conversia la RS, si implicit a riscului hemora-
gic. Pe de altd parte restabilirea ritmulului sinusal poate
contribui la cresterea debitului cardiac si la compen-
sarea insuficientei cardiace, la ameliorarea capacitatii
de efort, la reducerea simptomatologiei si la imbuna-
tatirea calitétii vietii, §i posibil, la ameliorarea supravie-
tuirii®®>.

Conversia la RS la pacientii cu IC si FA, in practica,
se decide pe baze individuale. Sunt preferati pentru
conversie — care se efectueaza dupa tactica recomandata
de ghidul pentru FA - : pacientii cu FA persistentd
(prim episod); pacientii la care instalarea FA se asociaza
cu IC de novo; pacientii la care controlul frecventei
ventriculare este dificil sau se efectueazd cu doze
mari de droguri si efecte secundare majore; pacientii
simptomatici. De regula sunt exclusi pentru cardioversie
pacientii cu disfunctie sistolica ventriculara severa si
eventual moderat-severa (FE <30-35%) mai ales daca
avuseserd in istoric episoade recurente de FA incomplet
prevenite prin antiaritmice.

Unele studii au adus date privind ameliorarea supra-
vietuirii la pacientii cu IC si FA convertiti la ritm sinusal.
In studiul CHF-STAT (Congestive Heart Failure Survival
Trial of Antiarrhythmic Therapy) s-a evaluat efectul pe
termen lung al amiodaronului asupra morbiditatii si
mortalitatii la pacientii cu FA si ICC; rata mortalitatii a
fost mai micd la pacientii cu FA, care au fost convertiti
la ritm sinusal cu amiodarond, comparativ cu cei care
nu s-au convertit la RS*. Un studiu danez - DIAMOND
(Danish Investigation of Arrhythmia and Mortality on
Dofetilide in Congestive Heart Failure) a evaluat 1518
pacienti cu ICC simptomaticd. Dofetilidul nu a avut
efect pe mortalitate, totusi a fost eficace in conversia FA
la RS si in prevenirea recurentelor FA***. Ulterior a fost
semnalata reducerea riscului de spitalizare pentru ICC,
ca efect al dofetilidului la pacientii cu FA*.

La pacientii cu FA si IC la care s-a optat pentru con-
trolul ritmului si s-a obtinut conversia la ritm sinusal
(electrica, mai rar farmacologica) este necesara menti-
nerea acestuia. Studiile randomizate au demonstrat
eficienta in mentinerea ritmului sinusal pentru amio-
darona si dofetilide®. Antiaritmicele din clasa III sau
IC, pot avea efect proaritmic semnificativ sau pot agra-
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va insuficienta cardiacd si sunt contraindicate in IC.
Este de asemenea necesar ca dupa obtinerea ritmului
sinusal sa se continue tratamentul cu ACE-I (sau ARB),
betablocante si anticoagulante orale — pe o durata stabi-
lita individual, uneori nedefinita.

In sintezi, controlul ritmului, la pacientii cu FA i IC
este o optiune, mai putin recomandata decat controlul
frecventei, desi teoretic restabilirea ritmului sinusal
amelioreazd tulburarile hemodinamice secundare FA si
creeaza conditii pentru reversia remodelarii contractile
si electrice a atriului stang.

Majoritatea studiilor care au comparat strategia de
control a frecventei sau de control a ritmului in FA, nu
au semnalat o diferenta in supravietuire si in calitatea
vietii intre cele doua strategii. Totusi AFFIRM, RACE si
STAF nu au cuprins in studiu decat un numar redus de
pacienti cu ICC si FA, astfel incat concluziile lor nu pot
fi extrapolate la aceasta categorie de pacienti, vulnerabili
din punct de vedere al riscului cardiovascular. Se spera
ca studiul AF-CHF (Atrial Fibrilation and Congestive
Heart Failure) sia aduca raspunsul la intrebarea daca
strategia de restaurare si mentinere a ritmului sinusal
reduce semnificativ mortalitatea cardiovasculara, com-
parativ cu strategia de control a frecventei la pacientii
cu FA i ICC*.

In ultimii ani s-au dezvoltat alternative la terapia
antiaritmicd pentru controlul ritmului: ablatia de nod
atrioventricular §i implantarea de stimulator cardiac
permanent, ablatia prin cateter cu radiofrecventd la
nivelul venelor pulmonare, pacing-ul AD sau pacing
AD si VD***2, Noile tehnici sunt indicate in FA in
conditii speciale: cardiomiopatia tahicardicd care nu
raspunde la tratamentul farmacologic corect, FA cu
bradicardie simptomatica prin boala nodului sinusal,
FA cu recurente frecvente, care nu pot fi prevenite prin
terapie antiaritmica etc. Recomandarile pentru pacing
cardiac in boala de nod sinusal, cu sau fara tahiaritmii
atriale, au fost formulate recent intr-un ghid al ESC*.

In ultimii ani, ablatia pe cateter cu izolarea venelor
pulmonare in FA, a devenit o procedura terapeutica cu
indicatii in crestere constituind pana la 25% din ablatiile
realizate in unele centre*?. Criteriile de excludere in
FA, ar fi FE <30-35%, mirimea AS (>55 — 60 mm) si
chirurgia cardiacd in antecedente®. Restaurarea rit-
mului sinusal prin ablatia prin cateter, poate avea avan-
taje substantiale la pacientii cu IC si FA, ameliorand
nu numai simptomatologia, dar si FE si remodelarea
cardiaca. Intr-un studiu recent, a fost semnalati o ratd
de succes de 73% dupa PVT initiala, ameliorarea FE, dar
o recurenta crescutd a FA dupa 1 an®.
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PROGNOSTICUL PACIENTILOR CU INSUFICIEN'H\
CARDIACA 1 FA

Prognosticul pacientilor cu IC si FA poate fi apreciat
in raport cu multipli parametri: mortalitate, agravarea
IC si respitalizare, riscul de stroke si tromboembolism
sistemic, calitatea vietii. Acesti parametri pot avea
dimensiuni diferite in raport cu severitatea IC (apreciata
prin clasa functionala NYHA), tipul fiziopatologic de
IC (mecanism sistolic sau diastolic), relatia temporala
dintre IC si FA (IC precedand FA, FA precedand IC,
FA de novo in evolutia IC), etiologia IC (ischemica sau
non-ischemica), strategia de tratament — controlul frec-
ventei sau controlul ritmului, comorbiditatile majore
(antecedente de IM, HVS, diabet zaharat, boald pulmo-
nard cronica) si bineinteles varsta pacientilor.

Considerarea diferitelor variabile a condus uneori
in studiile clinice, la rezultate neconcludente sau necla-
re. Elementele de prognostic cele mai importante sunt
analizate in multiple studii clinice: mortalitatea, agra-
varea IC in raport cu relatia temporala FA-IC, riscul de
stroke cardioembolic (ischemic).

Cresterea mortalitatii la pacientii cu FA si boald
cardiacd structurald a fost demonstrata in Framingham
Heart Study’. Majoritatea datelor ulterioare a aratat
ca pacientii cu IC si FA au prognostic mai prost decat
cei cu IC dar fara FA**, Studiul SOLVD (Prevention,
Treatment) a analizat evolutia pacientilor cu IC (6517
pacienti) cu sau fird FA, urmdriti in medie 3 ani.
Pacientii cu FA au avut o mortalitate mai mare decat cei
in ritm sinusal (34% vs 23%; p<0,001), independent de
varstd, FE a VS, clasa functionalda NYHA si medicatia
administrata. Riscul relativ de deces a fost de 1,34 la
pacientii cu FA comparativ cu ritmul sinusal. Decesul
s-a produs mai frecvent prin insuficientd de pompa®.

Middlekauffet al. au evaluat relatia FA cu mortalitatea
globald si moartea subitd la 390 pacienti cu IC clasa
functionald III-IV. Rata supravietuirii la 1 an a fost
semnificativ mai mica la pacientii cu FA decét la cei
cu ritm sinusal (52% vs 71% p = 0,001). FA s-a asociat
independent cu moartea subita.

Arnow WS et al. au efectuat un studiu prospectiv la
296 pacienti varstnici (media > 80 ani), cu insuficienta
cardiacd si infarct miocardic in antecedente, cu FE
scazuta sau normald, cu sau fara FA. Pacientii cu FA au
avut o mortalitate crescutd (semnificativ) comparativ
cu cei in ritm sinusal, atat in conditiile FE scazute cat si
FE normale®’.

Interesante sunt de asemenea rezultatele studiului
DIG la 7788 pacienti cu ICC in ritm sinusal la rando-
mizare §i urmariti in medie 37 luni. Pacientii la care
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s-a instalat o tahiaritmie supraventriculara in perioada
de studiu (11,1%, predominant FA) au avut un risc mai
mare de mortalitate totald (RR=2,45), spitalizare pentru
agravarea ICC (RR=3,00) sau stroke (RR=2,35)°.

Studiul COMET (Carvedilol vs Metoprolol European
Trial) mai recent (2005) a evaluat de asemenea riscul
asociat cu FA la o cohortd mare de pacienti (3029
pacienti) cu ICC, tratati cu betablocante dintre care
19,8% aveau FA la intrarea in studiu. La o analiza
multivariatd FA s-a asociat cu o crestere semnificativa
a mortalitatii (RR=1,29, p<0,0001), a mortalitatii car-
diovasculare si a spitalizdrilor pentru agravarea IC
(RR=1,34, p<0,0001). FA nu a fost insa predictor inde-
pendent de mortalitate*. Rezultatele studiului COMET
sunt concordante cu un studiu danez foarte recent
publicat. Studiul a inclus 1019 pacienti cu IC prin dis-
functie sistolicd a VS; 26,4% aveau FA de bazd si 18,7%
au dezvoltat o FA noua. FA de baza cu IC s-a asociat cu
o crestere a mortalitatii globale (HR=1,38, p=0,01) sia
mortalitatii globale/spitalizare (HR=1,43; p<0,001)*.

In alte studii insd, FA nu a fost gisitd ca predictor
independent de mortalitate. Astfel analiza datelor din
V-HeFT (Vasodilator in Heart Failure Trial) a ardtat
ca pacientii cu ICC care au fost in FA (14,4% din 1427
pacienti) nu au avut risc crescut de deces, stroke sau
spitalizare petru IC, comparativ cu cei in ritm sinusal®.
Rezultate concordante cu cele din V-HeFT se gasesc in
analiza studiului PRIME II. A fost urmarita comparativ
evolutia a 409 pacienti cu ICC moderatd pana la severa,
unii in ritm sinusal (n=325) sau altii in FA (n=84).
Intr-o perioadd medie de urmarire de 3,4 ani 50%
din pacienti au decedat, majoritatea prin insuficienta
cardiaca progresiva (55%) sau moarte subitd (28%). Nu
s-a gasit o diferentd in modul de deces intre pacientii
in FA sau ritm sinusal. Mortalitatea globald a fost mai
mare la pacientii cu FA (60%) in comparatie cu cei
in ritm sinusal (47%; p=0,04). Dupa ajustarea altor
variabile importante de prognostic — varsta, FE, clasa
NYHA, functia renala - prezenta FA nu s-a mai corelat
independent cu cresterea mortalitatii (RR=0,86; p=
ns)".

Diversitatea de rezultate privind mortalitatea la pa-
cientii cu IC si FA ar fi explicata si prin etiologia insu-
ficientei cardiace. Un studiu recent derivat din studiul
DIAMOND a investigat impactul prognostic al FA la
pacientii cu IC, cu sau fira boala ischemica cardiaca.
Au fost inclusi in studiu 3587 pacienti cu insuficientd
cardiacd din care 24% aveau FA la externare. Dupd o
urmdrire intre 4 §i 8 ani, mortalitatea a fost mai mare
la pacientii cu FA si boald ischemica, in timp ce riscul
nu a crescut la pacientii cu FA fira boala cardiaca
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ischemica®. Explicatiile formulate au o baza fiziopato-
logica: frecventa ventriculard rapida din FA favorizeazd
producerea ischemiei miocardice sau FA induce aritmii
ventriculare la pacientii cu cicatrici ventriculare post-
infarct miocardic®.

Majoritatea studiilor anterior semnalate s-au referit
la mortalitatea pacientilor cu IC si FA, aritmia fiind
concomitenta cuIC. Este interesant de urmarit prognos-
ticul pacientilor la care FA este noua (de novo), aparand
ulterior instalarii insuficientei cardiace, proportie apre-
ciatd intre 2% si 5% anual. In aceasti situatie, FA este
un marker al deteriordrii functiei ventriculare sau a
cresterii activarii neurohormonale si se poate anticipa
cd ar avea un impact negativ asupra prognosticului IC.
Datele din Framingham Heart Study confirma ca dez-
voltarea ulterioara a FA la pacientii cu ICC (FA noud)
se asociazd cu o crestere a mortalitatii (HR 1,6 barbati;
2,7 femei).

Prognosticul pacientilor cu FA dezvoltatd de novo in
ICC este analizat si intr-un studiu anterior semnalat®.
Dupa ajustarea pentru covariate (varsta, sex, FE, clasa
NYHA), FA nou apdrutd afostun predictorindependent
de endpoint combinat mortalitate globald/spitalizare
(HR=1,5; p=0,02). O concluzie similard se gaseste si in
studiul COMET: dezvoltarea FA la pacientii cu ICC in
timpul tratamentului de lungéd duratd cu betablocante
s-a asociat cu o evolutie adversd semnificativa, inclusiv
cresterea mortalitatii®'.

In sintezd, FA insotind ICC sau aparuti (dezvoltata)
dupi instalarea acesteia, este un factor de prognostic
negativ pentru evolutia pacientului, inclusiv pentru
mortalitate si/sau spitalizare. Fibrilatia atriald contri-
buie, in acelasi timp, la progresia insuficientei cardiace,
chiar cand se iau in considerare variabilele ca vérsta,
functia VS si etiologia bolii.

CONCLUZII

Fibrilatia atriald este o aritmie cu o prevalentd de peste
20% la pacientii cu insuficientd cardiaci. Intre cele
douad conditii patologice existd o relatie reciproca: IC
este un factor de risc pentru dezvoltarea (aparitia) FA,
iar FA poate precipita, agrava sau determina IC (cardio-
miopatia tahicardica). Relatia reciprocé dintre IC si FA
se bazeaza pe factori de risc sau etiologici comuni si pe
mecanisme patogenice intercorelate.

Optiunile de tratament in cazul FA din IC sunt rela-
tiv limitate. Tratamentul IC prin medicatia standard,
reprezintd prima optiune, adesea urgenta. Decizia de
control a ritmului ori a frecventei se ia, de regula, dupa
ameliorarea hemodinamica si dupa evaluarea tipului,
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severititii si cauzelor IC. In practica, terapia cea mai
folositd este controlul frecventei (digoxina, betablo-
cante). Controlul ritmului are limite legate de efectul
inotrop negativ sau proaritmic al antiaritmicelor, si de
eficacitatea limitata (redusd) in preventia recurentelor.
Majoritatea studiilor care au comparat cele doud stra-
tegii au semnalat rezultate — partial divergente — pe
supravietuire si calitatea vietii.

Prognosticul pacientilor cu IC si FA este determinat
de tipul si severitatea IC, varsta pacientului si de riscul
estimat de stroke. In general FA din IC este un marker
de prognostic negativ pentru evolutia pacientilor.
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Ecocardiografia - prieten sau dusman?

Ioan M. Coman!, Simona Vasile', Ioana Lupescu?®, Bogdan Radulescu?, Tiberiu Somécescu?, Eduard Apetrei'

Prezentém cazul unei paciente in varsta de 38 ani
venitd prin transfer de la spitalul Judetean Braila
cu suspiciunea de disectie de artera pulmonara. Pa-
cienta provine dintr-un mediu social precar. Din ante-
cedentele patologice personale retinem cd in 2001 a fost
diagnosticata cu sifilis pentru care a urmat tratament
antibiotic insd fard tratamentul concomitent al par-
tenerului. In 2002 suferd un accident vascular cerebral
temporoparital drept cel mai probabil ischemic, vin-
decat fara sechele. Afirmad ca nu este in evidenta cardio-
logica si nu urmeaza un tratament medicamentos con-
secvent in ambulator, dar acuzd sciderea tolerantei la
efort mai accentuat in ultimul an. In august 2007 su-
ferd un traumatism toracic prin lovire, ulterior fiind
internatd la spitalul Judetean Brdila pentru fenomene
de insuficientd cardiacd predominent dreapta, tablou

pericard secundar motiv pentru care este indrumata
catre Institutul “Prof Dr. C.C. Iliescu®

La internare in clinica noastra pacienta este stabila
hemodinamic, afebrild, cu TA=95/60mmHg, egala la
ambele brate, fard puls paradoxal prezent, matitatea
cardiacd maritd, AV=56/min ritmic, zgomote cardiace
asurzite, suflu sistolic 1/6 focarul tricuspidian, jugulare
turgescente, pulmonar rare raluri subcrepitante bazal
bilateral, SO,=100%, hepatomegalie, abdomen midrit
de volum cu matitate deplasabild pe flancuri - lichid de
ascita in cantitate medie, edeme gambiere bilateral. Pre-
siunea venoasa centrald a fost de 18/24 cm H,O.

Electrocardiograma (Ficura 1) evidentiaza ritm si-
nusal bradicardic, un ax QRS nedeterminabil, micro-
voltaj in derivatiile membrelor, unde T aplatizate difuz,
fara alternanta electricd si prezenta unui BAV grad I

Figura 1. Electrocardiograma — RS, AV=53/min, ax QRS nedeterminabil, HAD, PR=240ms, microvoltaj in derivatiile membrelor, unde T aplatizate difuz, fara

alternanta electrica

clinic instalat in decurs de o sdptimana. In urma inves-
tigatiilor clinice si paraclinice efectuate acolo se ridicd
suspiciunea unei disectii de arterd pulmonara cu hemo-

! Clinica de Cardiologie, Institutul “Prof. Dr. C. C. Iliescu”
% Clinica de Chirurgie Cardiovasculara, Institutul “Prof. Dr. C. C. Iliescu”
* Clinica de Radiologie, Institutul Clinic Fundeni

¥ Adresd de contact:
Conf. Dr. I.M. Coman, Institutul de Boli Cardiovasculare “Prof. Dr. C. C.
Iliescu”, Sos. Fundeni 258, sector 2, Bucuresti, Tel. +40213180700

(PR=240 ms), iar examenul radiologic (FiGura 2) in
incidenta postero-anterioard, matitate cardiaca marita.

Testele de laborator uzuale au fost in limite normale,
cu o Hb de 12,8 g/l si un Ht 35,8% care s-au mentinut
constante pe tot parcursul interndrii, fird sindrom
inflamator, functie renala normald, functia tiroidiana
normala. Serologia pentru siflilis a fost pozitiva, atat
testele reaginice (VDRL), cat si testele treponemice
(TPHA). Ac anti HIV au fost negativi. Mentiondm cd
nu am putut efectua teste imunologice.
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Figura 2. Radiografie toracica in incidentd postero-anterioard: Matitate
cardiacd mdrita, pahipleuritd bazald stanga.

Ecocardiografia toracica aratd lichid pericardic in
cantitate mare (46 mm posterior de VS, 25 mm anterior
de VD, 20 mm lateral de AD), fara colapsul cavitatilor
cardiace (FIGURILE 3 §i 4) si o vena cava inferioara dila-
tata, de 27 mm, cu reducerea diametrului cu inspirul
mai putin de 50% (FiGUra 5). Ne-a atras insa atentia
aspectul particular al cordului care prezenta atrii di-
latate (AS=60/68mm, AD=50/65mm), ventriculi de
dimensiuni normale dar cu pereti ingrosati (greu de
interpretat tindnd cont de “pseudohipertrofia” intalnita
in revarsatele lichidiene mari), functia sistolicd usor
alterata cu o fractie de ejectie estimata de 45% (Ficura
4). De asemenea, s-au evidentiat regurgitare mitrala si
tricuspidiana moderata, gradientul VD/AD fiind de 44
mmHg, ceea ce corespunde unei presiuni sistolice in
artera pulmonard de 64 mmHg, prezenta hipertensiu-
nii pulmonare explicand absenta colapsului cavitatilor
cardiace. Interogarea Doppler pulsat a fluxului trans-
mitral evidentiaza un pattern restrictiv cu cresterea ve-

Figura 3. Ecocardiografie transtoracica parastenal ax lung.
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Figura4. Ecocardiografie transtoracicé apical 4 camere.

locitatii umplerii diastolice precoce, scaderea velocitatii
umplerii diastolice tardive prin contractie atriala, cu un
raport E/A>2 si un timp de decelerare de 125 ms, fard a
prezenta insa o variabilitate respiratorie semnificativa.

La examenul ecografic al arterei pulmonare atat in
parasternal ax scurt cét si in incidente speciale se vizua-
lizeazd o arterd pulmonara dilatatd (trunchi AP=49
mm) cu o imagine liniara cu mobilitate proprie suges-
tiva pentru fald de disectie, cu prezenta unui flux bidi-
rectional la examinarea Doppler color. Faldul pornea
distal de valva pulmonara si nu interesa ramurile arterei
pulmonare. De asemenea, atagat pericardului visceral,
in vecinatatea arterei pulmonare se vizualiza o imagine
hiperecogena sugestiva unui depozit de fibrina.

Pe baza datelor clinice si paraclinice am pus urma-
torul diagnostic de etapa: Cardiomiopatie restrictiv
probabild. Hipertensiune pulmonard secundard modera-
td. Dilatare de arterd pulmonard. Suspiciune disectie arte-

Figura 5. Ecocardiografie transtoracica subcostal. Imagini ecocardiografice
evidentiind lichid pericardic in cantitate mare si cord cu ventriculi de di-
mensiuni normale, atrii mult dilatate $i 0 vend cava inferioara cu diametrul
marit.
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Figurile 6,7. Imagine liniara cu mobilitate proprie in trunchiul arterei pulmonare, flux bidirectional la Doppler color, depozit de fibrina adiacent pericardului

visceral.

rda pulmonard. Pericarditd lichidiand in cantitate mare.
Insuficientd cardiacd clasa IV NYHA. Sifilis latent. AVC
ischemic posteroparietal drept in antecedente.

Avand in vedere suspiciunea de disectie de artera
pulmonara cu posibil hemopericard secundar, afectiune
rard cu potential letal, si tindnd cont de dificultatile tera-
peutice, am decis efectuarea altor investigatii imagistice
care sa trangeze diagnosticul.

Examinarea RM a fost dificild datorita ritmului bra-
dicardic ce a impus alungirea excesiva a duratei secven-
telor realizate, care in prezenta unei cooperiri defec-
tuoase a pacientei (deficiente de mentinere a apneei) au
contribuit la artefactarea partiald a imaginilor obtinute,
proiectarea artefactelor realizandu-se la nivelul struc-
turilor cardiace si mediastinale, inclusiv la nivelul trun-
chiului arterei pulmonare facand imposibila excluderea
sau confirmarea prezentei faldului de disectie, motiv
pentru care a fost necesari efectuarea unui examen CT
spiral centrat la nivelul structurilor vasculare mediasti-
nale, cu substanté de contrast, care a infirmat fara drept
deapel disectia de arterd pulmonara. Trebuie mentionat
de asemenea cd efectuarea acestor investigatii nu numai
cd a transat diagnosticul dar a adus totodatd informatii
suplimentare despre cord si pericard, ajutandu-ne sd
excludem datoritd grosimii normale a pericardului pre-
zenta constrictiei pericardice.

Existenta lichidului pericardic in cantitate mare cu
posibila evolutie citre tamponada cardiaca, starea cli-
nicd a pacientei si lipsa unei etiologii clare au impus
efectuarea unei punctii pericardice. Am optat pentru
efectuarea unei pericardiocenteze deschise tindnd cont
de avantajele acesteia: posibilitatea drenarii in totalitate
a lichidului, accesibilitatea la tesutul pericardic in vede-
rea stabilirii diagnosticului histopatologic si micro-

biologic, cat si riscul mai scizut de lezare traumatica
a miocardului®. Astfel, s-a practicat drenaj pericardic
subxifoidian extragdndu-se 1100 ml lichid serocitrin,
fard insa efectuarea unei biopsii pericardice. Lichidul a
fost exudat (intrunind toate criteriile descrise de Levy:
Rivalta pozitiv, PT peric/PT ser=0,56, LDH peric/LDH
ser=2,8, LDH peric=790mg/dl), cu glucozd scazutd
19mg/dl, celularitate nespecificd de tip inflamator i
culturi negative. Imposibilitatea efectudrii unor teste tip
PCR pentru identificarea unei posibile etiologii infec-
tioase nu a permis stabilirea unui diagnostic etiologic.
Evolutia pacientei a fost favorabild, tuburile de dren
s-au suprimat la 48 ore, mentionand insd cd pacienta
intra in fibrilatie atriald cu AV spontan joasa.

Evaluarea ecografica post pericardiocenteza eviden-
tiaza acelasi aspect sugestiv pentru o cardiomiopatie
restrictivd, insd refuzul pacientei de a continua inves-
tigatiile cu caracter invaziv (cateterism cardiac, biopsie
din mucoasa rectald, biopsie miocardicd) si dorinta
acesteia de a se externa fac imposibila identificarea cau-
zei cardiomiopatiei.

Diagnosticul nostru la externare a fost: Status post
pericardiocentezd pentru pericarditd lichidiand in canti-
tate mare. Cardiomiopatie restrictivd in observatie. Insu-
ficienta mitrald moderatd. Insuficientd tricuspidiand
moderatd. Hipertensiune pulmonard moderatd. Dilatare
de arterd pulmonard. Disectie de arterd pulmonard infir-
mata CT. Insuficientd cardiacd clasa III NYHA. Fibrila-
tie atriald recent instalatd cu AV spontan joasd. Siflilis
latent. AVC ischemic temporoparietal drept in anteceden-
te. Pacienta s-a externat in stare amelioratd cu reco-
manddrile respectarii regimului igienodietetic si trata-
ment medicamentos constand in diuretic in dozd mica
si anticoagulant.
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DISCUTII

Am prezentat acest caz datorita complexitatii sale,
subliniind dificultatea stabilirii uneori a diagnosticului
etiologic si implicit a conduitei terapeutice optime, cat
si pentruaardtalimitele unor metode imagistice si nece-
sitatea efectudrii unor investigatii complexe, uneori cu
caracter invaziv in vederea elucidarii diagnosticului.
Instalarea relativ bruscd a tabloului de insuficientd
cardiacd predominent dreaptd, dupd un traumatism
toracic, la o pacienta tandra cu istoric de sifilis de
aproximativ 6 ani practic netratat datorita refuzului par-
tenerului de a urma tratament antibiotic, care a prezen-
tat in antecedente un accident vascular cerebral (embo-
lic ?/ in context infectios?) la care examenul ecografic
identificd un aspect particular al cordului care pledeaza
pentru o afectare primard a miocardului responsabila
de aparitia hipertensiunii pulmonare secundare, lichid
pericardic in cantitate mare si o artera pulmonara dila-
tatd cu o imagine sugestivd pentru fald in lumen, ridicd
suspiciunea unei disectii de arterda pulmonara.
Dilatarea arterei pulmonare (diametrul AP peste
40 mm) este descrisd in literatura de specialitate inca
inainte de secolul XVII. Exista chiar si o clasificare
etiologica realizata de Bartter (TaBeLuL 1). Principala
etiologie in era preantibiotica era cea infectioasa: sifili-
sul si tuberculoza. Spre deosebire de tuberculozd in
care se produceau dilatatii distale ce afectau ramurile
arterei pulmonare din jurul cavernelor formand ane-
vrismele descrise de Rasmussen, sifilisul* afecteaza
predominant portiunea proximala a arterei pulmonare
prin interesarea vasei vasorum ducand la sldbirea pere-
telui vascular cu dilatatie ulterioard. Ulterior, hiper-

Revista Romani de Cardiologie
Vol. XXII, Nr. 4, 2007

tensiunea pulmonara primara sau secundara este consi-
derata principala etiologiei a anevrismelor de arterd
pulmonara. In cazul prezentat, atat infectia luetica cat
si hipertensiunea pulmonara secundara au contribuit la
dilatarea arterei pulmonare. In general, evolutia naturald
a anevrismelor arterei pulmonare este favorabild dato-
rita regimului presional scazut, interventia chirurgicala
fiind necesara doar in momentul aparitiei complicatiilor
(compresia structurilor invecinate, sursd de embolii,
disectie)”!114,

Pe fondul unei artere pulmonare dilatate, in contex-
tul unui traumatism toracic se poate produce o disec-
tie de artera pulmonara. Prima oara a fost descrisd in
literatura in anul 1862 de catre Walsh, fiind citate de
atunci aproximativ 63 cazuri din care doar 8 au fost
diagnosticate antemortem. Este o afectiune foarte rara,
de obicei letala. Apare cel mai frecvent la pacienti cu
hipertensiune pulmonard, in 80% din cazuri produ-
candu-se la nivelul trunchiului arterei pulmonare, fara
afectarea ramurilor acesteia §i evolueaza direct spre
rupturd si nu cdtre extensie distala ca in cazul disectiei
de aortd. Cel mai frecvent ruptura se produce in peri-
card mai rar in cavitatea pleurald. Tabloul clinic constd
in dispnee (82% din cazuri), durere retrosternala (67%),
fenomene de insuficientd cardiaca dreapta, iar decesul
are drept cauze moarte subitd sau socul cardiogen se-
cundar hemopericardului. Tratamentul este chirurgical
si consta in inlocuirea arterei pulmonare cu o biopro-
teza, fiind efectuat cu succes in 3 din cele 8 cazuri ci-
tate7,9,ll—l4‘

In cazul nostru, disectia a fost infirmata prin CT,
motiv care ne-a obligat la continuarea investigatiilor
etiologice, misiune ingreunatd de reticenta pacientei in

Tabelul 1. Etiologia anevrismelor de arterf pulmonard (Bartter, Irwin, Nash) - “Chest “ 1988; 94:

1065-759

Anevrism AP fiara comunicare arteriovenoasa

Anevrism AP cu comunicare arteriovenoasa

Infectii (anevrisme micotice)
Tuberculoza (anevrismele Rasmussen)
Sifilis
Altele (bacterii/fungi)
Anomalii cardiace
Boli cardiace congenitale (PCA, DSA, DSV,
anomalii complexe)
Anomalii cardiace dobandite (stenozd mitrala,
insuficienta tricuspidiand)
Anomalii vasculare
Congenitale (atrezie AP, hipoplazie aortica,
hipoplazie vasculard difuza)
Necroza mediocistici/ Ateroscleroza (dobandite,
sindrom Marfan)
Vasculite (Behcet, altele)
Hipertensiune pulmonara
Idiopatica
Sindrom Hughes-Stovin
Trauma

Congenitale (60%)

Izolate
Asociate cu teleangiectazia hemoragici ereditard

Dobéndite

Infectii
Trauma
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Tabelul 2. Clasificarea tipurilor de cardiomiopatie restrictivé funclie de cauz?*

Miocardica Endomiocardica
Noninfiltrative Fibroza endomiocardicd
Idiopatica Sindromul hipereozinofilic
Familiald Carcinoidul
Psuedoxanthoma elasticum Metastazele cardiace
Sclerodermia Iradiere
Cardiomiopatia diabeticd Toxicitatea la antracicline
Infiltrative Substante ce produc endocarditi fibroasa (serotonind,
Amiloidoza methysergid, ergotamina, derivati de mercur,
Sarcoidoza busulfan)

Boala Gaucher
Boala Hurler
Infiltrare grasd
Tezaurismoze
Hemocromatoza
Boala Fabry
Glicogenoze

fata oricdrei manevre invazive. S-a efectuat totusi peri-
cardiocenteza, insd din péacate fard prelevare de tesut
pericardic, care, desi a exclus anumite etiologii (neo-
plazicd, bacteriand, pericardita secundara insuficientei
cardiace) nu a stabilit un diagnostic etiologic****°.

Disfunctia diastolica tip restrictiv cu volume ventri-
culare normale, pereti ventriculari usor ingrosati, fard
disfunctie sistolicd semnificativa si ambele atrii dilatate
pledeaza cétre o cardiomiopatie restrictiva**.

Cardiomiopatia restrictiva este o cauza putin frec-
venta de afectare primara a miocardului. Caracteristica
sa principala o reprezinta disfunctia diastolica secun-
dard rigidizarii excesive a peretilor ventriculari ca urma-
re a proceselor infiltrative sau fibrozei, cu afectarea se-
cundara a umplerii ventriculare dar cu pastrarea sau
alterarea minima a functiei sistolice. Exista astfel, anu-
mite trasdturi functionale comune intre cardiomiopatia
restrictivd si pericardita constrictivd, ceea ce impune
de fiecare data efectuarea diagnosticului diferential,
care de cele mai multe ori nu este usor de ficut. Sunt
utilizate metode imagistice si/sau biopsia miocardica
pentru transarea diagnosticului, tinand cont ca in peri-
cardita constrinctiva exista o terapie salvatoare si anu-
me tratamentul chirurgical*®.

Existd o multitudine de procese patologice ce contri-
buie la aparitia cardiomiopatiei restrictive (TaBELUL
2), desi de cele mai multe ori etiologia este greu de sta-
bilit.

In cazul nostru investigatiile imagistice tip RM/CT
au putut diferentia cele 2 entitati prin evidentierea unui
pericard de aspect normal; iar glicemia si sideremia
normala, lipsa sindromului eozinofilic, a istoricului de
iradiere, a expunerii la droguri tip antracicline cat si
excluderea unei posibile neoplazii au eliminat o parte

din cauzele posibile ale cardiomiopatiei. Insd refuzul
pacientei de a continua investigatiile si dorinta ei de
a se externa ne-au pus in imposibilitatea continudrii
protocolului in vederea identificarii etiologiei certe a
cardiomiopatiei.

In concluzie, am considerat ci ne aflim in fata unei
cardiomiopatii restrictive cu evolutie indelungatd, com-
plicata cu hipertensiune pulmonara secundara, la care
s-a asociat un sindrom lichidian pericardic cel mai
probabil aparut in context infectios care a contribuit la
decompensarea acutd a pacientei.
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CONGRESUL EUROPEAN DE CARDIOLOGIE — VIENA 2007

A
In perioada 1-5 septembrie 2007 s-a desfasurat la Viena Congresul European de Cardiogie. De la acest congres
notdam cateva aspecte stiintifice redate de unii participanti la aceastd manifestare.

1. Sesiunea “Hot line”, Congresul European de
Cardiologie Viena 2007

Tiberiu Nanea

Studiul COURAGE a urmarit pacientii cu angina
pectorald stabila tratati prin PCI comparativ cu pacientii
care au primit tratament medicamentos optimizat.
Concluzia studiului a fost aceea ca pacientii cu angina
pectorald stabild tratatd prin PCI nu au avut reducerea
semnificativa a mortalitatii infarctului miocardic sau a
altor evenimente cardiovasculare decét subiectii care au
primit tratament medical. Astfel, tratamentul medical
optimizat este de primd alegere la pacientii cu boald
coronariana stabilid cu simptome ugoare sau moderate,
iar PCI este rezervat pentru cei cu simptome severe sau
care au ramas simptomatici in pofida tratamentului
medical optimizat sau boala coronariand a devenit ins-
tabila.

Studiul OASIS 5 cu un numar redus de pacienti
(184) a incercat sa determine cel mai eficient procedeu
terapeutic la femeile cu NonSTEMI. Pacientele care
au efectuat coronarografie de rutind (si daca existau
leziuni coronariene se practica revascularizatie) nu
au ardtat o reducere in privinta frecventei infarctului
miocardic, agravarea anginei sau accidentului vascular
cerebral comparativ cu femeile care nu au fost trimise
la coronarografie decét la reaparitia semnelor sau simp-
tomelor. La un an, mortalitatea s-a inregistrat la 8 pa-
ciente care au fost supuse terapiei invazive si doar la
0 pacientd care a urmat tratament conservator, aceastda
diferenta persistand si dupa 2 ani. Autoarea studiului,
Eva Swahn din Suedia afirma cd aceste rezultate au creat
confuzie asupra celei mai bune strategii terapeutice la
sexul feminin cu NonSTEMI, sugerand dezvoltarea
unor noi studii pentru rezolvarea acestei dileme. Autoa-
rea explica diferenta de rezultate fatda de barbati in
NonSTEMI prin aceea ca rata sangerdrilor este mai
mare la femei, iar dozele medicatiei nu sunt optime.

Al 3-lea raport al studiului EUROASPIRE, o initia-
tiva a Societatii Europene de Cardiologie, a intervievat
si examinat 8547 pacienti coronarieni, initial in 1990,
apoi in 2000 si recent in 2006/2007. Rezultatele prezen-
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tate de Prof. David Wood (Marea Britanie) au fost des-
curajatoare. Prevalenta fumatului nu a scizut, de fapt
ea a crescut la subiectii tineri, barbati si femei sub
50 de ani. Frecventa obezitatii a crescut de la 25% la
38% intre primul si al 3-lea raport al studiului. Preva-
lenta diabetului zaharat a crescut de la 17% la 28%.
Totusi s-au obtinut rezultate pozitive in tratamentul
dislipidemiilor datorita utilizarii statinelor. Asa cum
facem eforturi pentru a trata pacientii cu sindroame
ischemice coronariene acute, trebuie sd facem acelasi
efort pentru a recomanda schimbarea stilul de viata,
modificind cauzele fundamentale ale bolilor cardio-
vasculare, conchide profesorul David Wood.

2. Ce a adus nou Congresul European de Cardiolo-
gie, Viena 2007, privind Hipertensiunea Arteriald

Elvira Craiu

Congresul European de Cardiologie, Viena 1-5.09.
2007, a avut loc la scurt timp dupa publicarea noului
Ghid de Hipertensiune Arterialda (HTA) de cétre ESC-
ESH, in iunie 2007.

Recomandarile si optiunile terapeutice revizuite in
acest ghid, cat si re-evaluarea stratificdrii riscului bol-
navului hipertensiv nu au putut trece neobservate de
participantii la acest prestigios congres. Nuantarile
unor definitii devenite clasice, evidentierea flexibilitatii
noilor clasificdri cat si precizarea oportunitatii extinderii
folosirii combinatiilor fixe in tratamentul “optimizat” al
HTA constituie numai unele dintre subiectele principale
prezentate cu acest prilej.

Multe din alocutiunile prezentate la acest congres au
incercat sa raspunda la intrebarea: “Pentru o evolutie
optima, exprimatd in termenii unei evolutii benefice
CV, care ar fi valoarea optima tensionald” la modul
general sau in anumite situatii particulare? (HTA sisto-
lica izolata, HTA din boala coronariani, HTA din AVC
etc.)

Redam, in continuare, citeva din aceste nuantéri pre-
zentate la Congres.

Prof. G. Mancia, Universitatea din Milano, Italia, a
evidentiat in diverse rdnduri citeva puncte de vedere
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de pe pozitia celui ce a condus colectivul de experti ce
a redactat acest nou ghid si anume: acest ghid a fost
elaborat, dupa cercetarea unei comprehensive literaturi
de specialitate si a multor trialuri randomizate, conti-
nand recomandari “simple”, dar bazate pe cele mai
“reale evidente”, recomandari avand mai mult o valoare
“educationald decét prescriptiva”; in elaborarea acestor
recomanddri, s-a evitat gradarea lor dupa un anume
“grad de evidentd’, fapt considerat dificil de aplicat in
practica medicala; prezentarea schematicd sub forma
de scheme si tabele a fost adoptatd pentru a ajuta
parcurgerea ghidului sub o forma clard; acest ghid s-a
impus a fi elaborat pentru a fi pus in practicd “separat si
omogen” in Europa, considerandu-se ca ghidul elaborat
de Organizatia Mondiala a Sdnatatii si Societatea Inter-
nationala de Hipertensiune ar fi “mult prea general”
pentru a fi implementat in Europa; acest ghid cuprinde
acele aspecte terapeutice care pot inflenta in mod pozitiv
obtinerea beneficiilor tratamentului antihipertensiv,
in speta reducerea semnificativa a morbiditatii si a
mortalitatii cardio-vasculare (CV), indiferent de grupu-
rile etnice, sex, varsta, etc., cu reducerea majord a ca-
zurilor de accident vascular cerebral, boli ischemice
coronariene si de insuficientd cardiacd; se subliniaza
beneficiul clar impus de scaderea valorilor tensionale
per se, folosindu-se mai multe clase terapeutice diferite,
iar modificdrile tensionale influenteaza “ponderea si
extinderea evenimentelor cardio-vascualare”; prezenta
unei mari variabilitdti intre pacienti si intre asocierilor
lor morbide justificd existenta unui numdr mare de
medicamente antihipertensive; acestea vor fi indicate
pe baza evidentelor existente, tolerabilitate, raport cost/
eficientd etc.; in plus, la bolnavii cu risc foarte inalt,
gradul reducerii TA in primele 6 luni de tratament este
esential in prevenirea evenimentelor CV ulterioare;
terapia farmacologica este indicata si persoanelor
normotensive (diagnosticate dupd ghidul din 2003)
daca riscul CV este foarte inalt; se mentine “targhetul”
tensional sub 140/90 mmHg, chiar sub 130/80 mm
Hg., si binecunoscuta afirmatie “the lower the better”
care asociaza riscul cel mai scazut pentru evenimentele
CV, fapt demonstrat de studiile epidemiologice de
mare anvergura care au aratat cd exista o relatie liniara
intre TA i riscul de AVC/mortalitate prin boli CV la
toate grupele de vérstd; se atrage atentia ci la bolnavii
varstnici, diabetici si la cei cu afectare CV, tinta valo-
rilor tensionale este dificil de atins; se considera ca
tratamentul antihipertensiv va trebui individualizat:
la tineri, in functie de riscul relativ si la véarstnici dupa
riscul CV absolut, risc definit de prezenta factorilor
de risc, a leziunilor de organ tinta, a manifestarilor
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unei/unor boli CV si a comorbiditatilor, etc.; in plus,
trebuie avut in vedere faptul ca “la risc diferit, decizia
terapeutica trebuie sd fie diferitd”.

Prof. R. Fagard, Universitatea din Leuven, Belgia
a subliniat cd: noul sistem de stratificare a riscului se
bazeaza pe conceptul “riscului CV total” si include 4
parametrii: tensiunea arteriald, alti factori de risc,
leziuni subclinice de organ tintd si diferite boli CV
deja stabilite; fiecare din acesti parametrii au valoare
prognostica independentd; leziunile subclinice ale
organelor tintd se refera, mai ales, la primele “evidente”
de hipertrofie VS, de ingrosare intimala sau/si de alte-
rare a raportului puls/presiune intre glezna si brat,
etc.; extinderea investigatiilor trebuie sa fie “rationald’,
unele dintre ele fiind de rutina (HLG, profilul lipidic
si glucidic, testele functionale renale, EKG etc.), altele
fiind recomandate unor situatii speciale (proteinurie
cantitativa, Doppler-ul vascular carotidian, indexul
brat/glezna, velocitatea undei pulsului etc.) diagnostice
sau in HTA complicata, refractara sau persistenta.

Prof. Fr. Gueyflier, Bron, Franta a pus urmatoarea
intrebare in alocutiunea sa: “Este “realistic” sa conside-
ram ca reducerea cu 75% a riscului CV prin tratament
antihipertensiv se va realiza atunci cand TA sistolica
scade cu 30 mmHg sau reusim o scadere cu 90% a ris-
cului CV, atunci cand TA sistolicd atinge 115 mmHg”?
Réspunsul sau este clar: “sunt necesare tinte precise,
cu valori cat mai mici, valori care se pot realiza numai
prin cresterea numarului de medicamente prescrise §i
prin folosirea lor la doze maximale”. In plus, prof. Fr.
Gueyffier subliniaza, cd in ciuda numeroaselor studii
clinice, nu este stabilit un “prag” cert care sd ajute
clinicianul s decida la care nivel al valorilor tensionale
sa decidd initierea tratamentului antihipertensiv. Rea-
mintindu-se cé riscul cel mai mic de mortalitate CV din
trialul HOT a fost stabilit la o TA de 138,8/86,5 mmHg,
se recomanda cd o sciadere in plus a valorilor TA fatd
de aceste valori ar aduce beneficii clinice, in conditii
depline de siguranta.

Prof. Franz Messerli, Columbia University, NZ, USA
a dezvoltat ideea ca pacientii tineri probabil tolereaza
mult mai bine scaderea semnificativa a TA diastolice
fata de pacientul varstnic; spre deosebire de tineri,
valorile tensionale diastolice sub 60 mmHg la pacientii
varstnici au un impact negativ semnificativ asupra
supravietuirii; in acest context, terapia antihipertensiva
la varstnici sa nu fie condusd numai pe baza TA sistolice,
ci si pe baza “judecatii clinice”.

Prof. John Cruickshank, Sudbury, UK numeste
“medici supra-zelosi” pe acei clinicieni care urmaresc
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obtinerea unor valori TA diastolice prea scazute pentru
faptul ca, aceste situatii pot evolua cu simptome cere-
brale adverse; pe baza experientei proprii, se recoman-
dé ca: medicamentele care cresc complianta vasculara
si micsoreaza presiunea pulsului sa fie indicate ca tra-
tament de prima linie la varstnici cu HTA sistolica izo-
lata pentru prevenirea evenimentelor CV; la pacientii
tineri cu HTA cu valori mari predominent diastolice
sa se evite beta-blocantele neselective, in primul rdand
datorita interactiunii cu fumatul care ar contrabalansa
beneficiul lor potential.

3. Primul Ghid European de Valvulopatii

Adriana llie§iu

La inceputul acestui an s-a publicat primul Ghid
European de Boli Valvulare Cardiace al Societatii Euro-
pene de Cardiologie in European Heart Journal. Ghi-
dul european apare la un an de la publicarea in SUA a
Ghidului de Valvulopatii al ACC/AHA, care a revizuit
ghidul din 1998. In cadrul Congresului European al
Societdtii Europene de Cardiologie de la Viena din
2007 s-au discutat, in mai multe sesiuni, aspecte legate
de Ghidul European de Valvulopatii.

In continuare vor fi prezentate unele aprecieri ficute
in cadrul acestor sesiuni de catre recunoscuti experti in
bolile valvulare, A. Vahanian (Franta), H. Baumgartner
(Austria), B. Iung (Franta), Enriquez - Sarano (SUA), R.
Bonow (SUA).

Argumentele care au stat la baza elaborarii ghidului
european au fost pe de o parte prevalenta in crestere
a valvulopatiilor, in special a celor degenerative, in
paralel cu cresterea populatiei vérstnice, pe de altd parte
impactul negativ al valvulopatiilor asupra supravietuirii,
cu cresterea mortalititii. Deoarece in bolile valvulare
lipsesc trialurile multicentrice randomizate, in marea
lor majoritate recomandarile din ghid sunt recomandari
cu nivel de evidenta C, adicd prin consensul expertilor,
(spre deosebire de alte ghiduri ale societdtii europene
de cardiologie in care recomandarile se bazeazd pe
multiple studii multicentrice randomizate).

Datele epidemiologice care au reprezentatimportante
elemente obiective i au stat la baza elaborarii ghidului,
au fost aduse de registrul european Euro Heart Survey
Study. In acest registru, prevalenta valvulopatiilor in
populatie este 2.5%, similard cu prevalenta din SUA.
Dintre valvulopatii, 70% apar pe valve native si aproape
30% pe valve operate anterior. In Europa, stenoza aorti-
cd (SA) este cea mai frecventd valvulopatie, (43%, dintre
care 80% forma degenerativa), urmata de insuficienta
mitrala (IM) (32%),iarinsuficientaaorticd (IA) sistenoza
mitrald sunt mai putin frecvente (13% si respectiv 12%).
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O particularitate a pacientilor cu valvulopatii, care sunt
in majoritate varstnici, (mai ales cei cu SA), este faptul
cd asociazi cel putin o comorbiditate. In ceea ce priveste
tratamentul valvulopatiilor, acesta nu este optim in
prezent. De exemplu, in SA severa si simptomaticd, cu
indicatie chirurgicala, doar 1/3 din pacienti nu sunt
indrumati spre chirurgie, iar in IM numai 49% dintre
pacientii care ar beneficia de chirurgie nu sunt operati.
(B. Iung).

In acest context, ghidul de valvulopatii recomanda,
pe baza evidentelor actuale, orientarea tratamentului
in valvulopatii, luand in considerare impactul optiunii
terapeutice asupra evolutiei ulterioare a bolii, cat si
raportul risc/beneficiu, individualizat, al terapiei apli-
cate.

Evaluarea pacientului

Examenul clinic este esential in evaluarea pacientului
cu valvulopatii si trebuie sa fie coroborat cu rezultatul
investigatiilor paraclinice. Datele clinice sunt impor-
tante nu numai pentru identificarea simptomelor, dar
si pentru a identifica prezenta si severitatea comorbi-
ditatilor, a gradului de educatie al pacientului (in vede-
rea indicatiei de anticoagulare si de profilaxie a endo-
carditei bacteriene).

Ecocardiografia este examenul standard in valvulo-
patii,cumultiplevalente,examen care confirmadiagnos-
ticul, evalueaza severitatea, prognosticul $i mecanismul
valvulopatiilor. Importanta este evaluarea concordantei
dintre datele ecografice si datele clinice.

Testul de efort ECG pune in evidentd simptomele
la pacientii cu leziuni valvulare severe care se declara
asimptomatici sau care au simptome neclare. In prezent,
testul de efort ECG este subutilizat in valvulopatii. El
este util, in mod particular, in SA stransd si asimpto-
matica pentru evaluarea prognosticului si a atitudinii
terapeutice. Efectuat cu prudentd, sub supraveghere,
nu este riscant, iar varsta per se nu reprezintd o contra-
indicatie a testului de efort.

Ecografia de stres cu dobutamina in doze mici este
indicata in evaluarea severitétii SA insotita de disfunctie
sistolica ventriculard stanga.

CT si RM sunt investigatii complementare care sunt
utile pentru evaluarea aortei toracice.

in valvulopatii, cateterismul cardiac nu este indicat de
rutind. Se recomanda in situatii speciale, in care exista
discordante intre simptome §i evaluarea neinvaziva a
severititii valvulopatiilor sau cand se suspicioneazd
asocierea bolii aterosclerotice coronariene.
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Stenoza aortica

Criteriile ecografice de severitate ale SA nu sunt dife-
rite in raport cu ghidul american de valvulopatii ACC/
AHA din 2006. O SA stransd este definitd de o arie a
orificiului aortic de <lcmp (sau <0,6 cmp/m?* suprafata
corporeald in ghidul european). In evaluarea ecogra-
ficd a SA, ghidul european recomanda sa se ia in consi-
derare atat aria valvulard, cat si indicii dependenti de
flux (gradientii transvalvulari). In conditiile unui de
debit cardiac normal, un gradient mediu (Gm) de <50
mmHg exclude practic o SA severa.

In prezenta unui debit cardiac scazut, cel mai frecvent
prin disfunctia sistolicd a VS, gradientii transvalvulari
pot sé fie scazuti, desi SA este severd. Pe de alta parte
o arie valvulard aortica <1 cmp in prezenta unui Gm
<40 mm Hg, nu semnifica intotdeauna o SA stransa.
Testul ecocardiografic de stres cu dobutamina este util
in diferentierea unei SA severe reald de o pseudoSA,
in care valva aorticd cu stenoza usoara-medie nu se
deschide datorita sciderii functiei contractile ventri-
culare. In SA severd, Gm creste semnificativ, in timp ce
aria valvulari nu se modifici. In pseudoSA, Gm nu se
modificd, dar aria valvulard creste marcat, daca exista
rezerva contractild ventriculara (si debitul bataie creste
cu >20%).

Din bilantul ecografic de rutind al SA trebuie sa faca
parte informatii despre anatomia valvei aortice (bicus-
pidie, prezenta calcificarilor), cat si evaluarea aortei
ascendente.

Protezarea valvulara raméne o indicatie ferma la pa-
cientii simptomatici cu SA stransd (Gm >40 mmHg).
Protezarea valvulard este indicatd in SA stransd cu
disfunctie sistolicd ventriculara si care au rezerva con-
tractila. In situatii particulare, la pacientii cu SA stranss,
cu disfunctie sistolica a VS si fard rezerva contractila, se
indica interventia chirurgicald, daca acestia au un risc
operator mic, deoarece prognosticul este mai bun in
raport cu tratamentul medicamentos.

Tratamentul SA stranse asimptomatice ramane un
subiect de controversi. In acest context clinic, testul de
efort ECG este indicat in stratificarea riscului individual.
Aparitia simptomelor la efort reprezintd o indicatie de
protezare valvulara. Studiile clinice au demonstrat ca
la pacientii activi fizic, care au sub 70 ani, un test de
efort ECG anormal prezice aparitia simptomelor la
12 luni. In timpul testului de efort ECG scdderea TA,
subdenivelarea segmentului ST sau aparitia aritmiilor
ventriculare, chiar in absenta simptomelor, identificd
un grup de pacienti cu risc crescut. Valoarea predictiva
pozitivd a testului de efort ECG in contextul acestor
modificéri este insd mai mica decat aparitia simpto-
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melor la efort. Examenul ecocardiografic poate, la
randul sau, sa identifice un grup de pacienti cu SA si
risc crescut de progresie mai rapidd a bolii. Asocierea
calcificirilor valvulare extensive cu cresterea vitezei
maxime transvalvulare aortice de >0,3 m/s pe an iden-
tifica un grup de pacienti dintre care aproximativ 80%
necesita chirurgie valvulara sau decedeazd dupa 2 ani
(Rosenhek).

Insuficienta mitrala (IM)

In ultimii ani s-au realizat importante progrese in mana-
gementul IM, pede o parte datorita aprecierii mai exacte,
cantitative, a severitatii IM (metoda ecograficd Doppler
fiind de electie), pe de altd parte datoritd dezvoltarii
de noi tehnici chirurgicale, respectiv plastia de valva
mitrald. In pofida acestor progrese insi, in viata reald
aproape jumatate din pacientii cu IM, desi au indicatie
chirurgicald, nu sunt trimisi pentru corectie valvulara.
Dintre pacientii operati, doar jumatate beneficiaza de
plastie mitrald, desi acest tip de interventie este ferm
recomandatd, dacd anatomia valvulard mitrala se pre-
teazd. Aceste date sunt similare in Europa si in SUA.
Cunoasterea mai bund a istoriei naturale a bolii precum
si cunoasterea rezultatelor interventiei chirurgicale ri-
dicd problema, controversatd, a momentului optim al
interventiei.

In evaluarea IM organice, datele clinice trebuie coro-
borate cu evaluarea ecograficd, care trebuie sd fie inte-
grativa si sd aprecieze cantitativ severitatea bolii, prin
coroborarea de parametri multipli. Ecografia trebuie
sa precizeze mecanismul IM si anatomia segmentara a
valvei. Dacd informatiile ecografice aratd o morfologie
valvulara adecvatd, se preferd valvuloplastia mitrala.
Testul de efort ECG, in IM, spre deosebire de SA, are
valoarea diagnostica, dar nu are o valoare prognostica
validatd in studii clinice.

In IM organica severd simptomatica, indicatia chi-
rurgicala este ferma. Chiar dacd functia sistolica ventri-
culard este redusa (FE <30%), dacd pacientul este
refractar la terapia medicala si nu are comorbidititi, se
recomandd corectia chirurgicald daca plastia mitrala
este posibila. In IM severa si asimptomatici interventia
chirurgicala se recomanda cand se asociazd disfunctia
ventriculard, fibrilatia atriala sau hipertensiunea arte-
riald pulmonara. O situatie particulara o reprezinta
pacientul cu IM organica severd, asimptomaticd, cu
functie ventriculard bund, in care exista doua curente de
opinie: fie atitudinea conservatoare, cu supravegherea
in timp si temporizarea interventiei, fie interventia chi-
rurgicald precoce. Atitudinea conservatoare, de urma-
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rire a progresiei bolii si de interventie chirurgicald
la aparitia complicatiilor, a fost abordatd intr-un
studiu european cu bune rezultate pe supravietuire
(Rosenhek). O interventie chirurgicala precoce intr-o
IM severd asimptomaticd ar fi justificata de unele premi-
ze teoretice: regurgitatia mitrald severa are valoare
prognostica, deoarece se asociaza cu o deteriorare mai
rapidd a functiei ventriculare (Enriquez Sarano); pe de
alta parte este dificil de prezis evolutia functiei ventri-
culare postoperator; nu in ultimul rand, rezultatele
interventiei chirurgicale, de plastie valvulard mitrald
in clasele mici de insuficientd cardiacd (NYHA I si II)
sunt favorabile si incurajeaza o abordare chirurgicala
precoce. In consecintd, in ghid se precizeazi ci la un
pacient cu IM severd, asimptomatica, fara disfunctie
ventriculard stanga, se recomanda interventia chirur-
gicald in conditiile unui risc chirurgical mic si daca
exista premize ca plastia mitrald si fie durabild (in
functie de morfologia valvulara pe de o parte, i, lucru
extrem de important, in functie de experienta echipei
chirurgicale).

IM ischemica cronica este caracterizata de disfunctia
ventriculard stanga, care este cauza §i nu consecinta
valvulopatiei. In IM ischemici, care este subestimata
la auscultatie, examenul ecocardiografic este esential
pentru evaluarea severitatii $i mecanismului IM. De
asemenea, in evaluarea pacientului ischemic, aprecierea
functiei ventriculare, prezenta viabilitatii miocardice
si anatomia coronariana sunt de asemenea extrem de
importante in decizia de tratament. Spre deosebire de
IM organica, regurgitatia ischemica severa este definitd
de un orificiu regurgitant efectiv (ERO) de > 20 mmp.
Deoarece IM ischemica poate avea un caracter dinamic,
testul de efort este util in aprecierea severitatii, dar
valoarea sa prognostica nu este inca suficient validata
in studii. Prognosticul pacientilor cu IM ischemici este
sever, iar prezenta valvulopatiei reprezinta un factor
independent de risc de mortalitate. Recomandarile
ghidului sunt mai putin bazate pe evidente, deoarece
datele clinice sunt limitate. Mortalitatea operatorie este
ridicatd (de aproximativ 10%). In IM ischemica severs,
valvuloplastia mitrald este recomandata la pacientii
care au indicatia de by-pass. In regurgitirile moderate,
dacd pacientul necesitd by-pass, iar valvuloplastia este
posibild, se recomanda corectarea valvulopatiei. O altd
indicatie de valvuloplastie in IM ischemica severd, in
absenta indicatiei de revascularizatie, o au pacientii
care raman simptomatici sub tratament medicamentos
maximal, au disfunctie sistolicd severa (FE<30%), si nu
au comorbidititi. In ceea ce priveste IM functionala,
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aceasta are acelasi mecanism cu IM ischemica. In IM
secundard, indicatia de valvuloplastie, la care poate fi
asociata chirurgia de reconstructie ventriculara (redu-
cerea dimensiunii VS), este selectiva si este indicata
la acei pacienti care au IM severd, sunt intens simpto-
matici sub tratament medicamentos optim si nu au
comorbiditati asociate. Datele actuale insid nu aratd
un beneficiu clar al interventiei pe supravietuirea pe
termen lung.

Insuficienta aortica (IA)

Cea mai frecventa etiologie a IA a devenit in zilele
noastre cea degenerativa, iar bicuspidia aortica se
asociaza frecvent cu dilatarea aortei ascendente. Indi-
catiile interventiei chirurgicale in IA severa sunt cele
clasice, respectiv prezenta simptomelor sau, in IA seve-
ra asimptomatica, prezenta disfunctiei ventriculare
stangi. Elementul de noutate pe care il aduce ghidul
sunt indicatiile chirurgicale in IA secundard dilatarii
radacinii aortice. Indicatia chirurgicald de inlocuire a
valvei aortice, independent de severitatea regurgitatiei
aortice, este dilatarea radacinii aortice: peste 45 mm in
sindromul Marfan, peste 50 mm in bicuspidia aorticd
si peste 55 mm la alti pacienti. Cifrele mentionate in
ghid sunt insa orientative, iar decizia chirurgicala poate
fi luatéd si in prezenta unori dimensiuni mai mici ale
aortei, in functie de particularitatile individuale.

Protezele valvulare

Ghidul actual are o abordare complet diferita legata de
alegerea protezelor valvulare. Anterior ghidului, optiu-
nile legate de implantarea protezelor metalice sau bio-
logice erau legate in principal de varsta pacientului.
In ghidul actual, in concordanta cu ghidul american,
elementulesentialinalegereatipuluide protezavalvulara
este “optiunea pacientului informat”, o formulare a ghi-
dului care este succintd si clard. In favoarea implan-
tarii unei proteze metalice sunt argumentele legate
de: prezenta altor indicatii de anticoagulare (o proteza
metalica in alta pozitie, antecedente de tromboembo-
lism etc.), absenta contraindicatiilor sau varsta sub 65-
70 ani. Protezele biologice sunt indicate la pacientii la
care anticoagularea este dificil de controlat sau contra-
indicata, la femeile ce isi doresc sarcina, la cei cu spe-
rantd de viatd scdzuta sau care au varsta de peste 65-70
de ani.

Terapia antitrombotica in protezarea valvulara
Ghidul actual are o strategie diferita in raport cu indi-
catiile de anticoagulare anterioare, in care INR putea sa
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varieze intre anumite limite. In recomandarile ghidului
actual, nivelul de anticoagulare urmareste atingerea
unui INR tinta (target), care este individualizat in
functie de riscul trombotic. Argumentele pentru reco-
mandarile din ghid rezida in raportul risc/beneficiu:
de exemplu, la o protezd metalicd in pozitie mitrala,
INR-ul trebuia sa fie intre 3 si 4.5, dar riscul hemo-
ragic era mai mare la un INR de 4.5 fatd de un INR
de 3. Valoarea INR tintd din ghidul european a fost
stabilita in functie de riscul trombotic, apreciat prin
doi parametri: riscul trombotic al tipului de proteza
(clasificat in mic, moderat si mare) si riscul trombotic
al pacientului, apreciat prin prezenta factorilor de risc
de tromboza (antecedente de tromboembolism, fibri-
latie atriald, dilatare atriala, disfunctie ventriculard
stanga etc). Anticoagularea trebuie intensificata cu un
INR tintd mai mare, daca este pacientul are cel putin
1 factor de risc. Asocierea medicatiei antiplachetare
este recomandatd in doud situatii clinice: in prezenta
unui episod embolic aparut sub o anticoagulare corecta
(INR tintd atins) sau in prezenta bolii arteriale ateroscle-
rotice concomitente, in special a cardiopatiei ischemice.
Tripla terapie, respectiv asocierea de anticoagulante cu
aspirina si clopidogrel este de evitat.

Dacd se compara recomandarile din ghidul european
cu recomandarile ultimului ghid american de valvu-
lopatii, se constata o “remarcabild concordanta” (Robert
Bonow) intre ghiduri, cu diferente nuantate, care tin de
gradul de recomandare (IIa sau IIb), nivelul de eviden-
ta in ambele ghiduri fiind consensul expertilor.

In concluzie, noul ghid european, care integreazi cele
mai recente date ale cercetarii stiintifice, se doreste a fi
atat un instrument de educatie, cat i de implementare a
recomandarilor in practica clinicd. Registrele nationale
si studiile europeene de supraveghere a valvulopatiilor
vor arata impactul aplicarii indicatiilor din ghid asupra
evolutiei pacientilor cu valvulopatii.

4. Actualitdli din cardiologia interventionald la
Congresul ESC de la Viena 2007

Serban Baldnescu

Dupa cum ne-am obisnuit deja, acest tip de reuniune
internationald permite prezentarea in premiera chiar
inainte de publicare a rezultatelor unor studii clinice de
importanta practica majord, dintre cele care pot avea
influenta asupra ghidurilor terapeutice in cardiologia
clinica. Scopul prezentuluiarticol esteaceladeaprezenta
succint noutatile din cardiologia interventionald care
au fost comunicate pentru prima oard catre publicul
medical cu ocazia Congresului de la Viena.
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Din punct de vedere al importantei si al impactului
practic imi permit sa grupez aceste noutdti in doua
categorii. Prima este legatd de comunicarea rezultatelor
mult asteptatului studiu FINESSE, privind utilitatea
angioplastiei primare facilitate in infarctul miocardic
acut. A doua noutate importanta a fost reprezentatd de
aducerea la zi a registrului suedez de sigurantd a stentu-
rilor farmacologic active, numit SCAAR; prezentarea
a suscitat un mare interes avand in vedere dezbaterea
aprinsa din cardiologia interventionald privind sigu-
ranta pe termen lung a acestor dispozitive. Evident au
fost prezentate si alte numeroase studii din practica
interventionald ale céror rezultate vor fi expuse pe scurt
in cele ce urmeaza.

In prezent se cunoaste in urma numeroaselor studii
multicentrice randomizate cid principala metodda de
reperfuzie ce trebuie utilizatd in infarctul miocardic
acut este angioplastia (PCI) primara. Aceasta presupune
revascularizarea rapidd prin deschiderea arterei raspun-
zdtoare de infarct in primele 12 ore de la debutul dure-
rii toracice. Metoda de reperfuzie mecanica are rezul-
tate asemandtoare cu tromboliza in primele 3 ore de
la debutul durerii si implantarea de stent, astfel incat
dacd PCI primara nu se poate realiza prompt de la
debutul simptomelor tromboliza sistemicd este incd
recomandata. Astazi nu mai exista dubii privind supe-
rioritatea metodei interventionale de reperfuzie in
IMA, cu conditia disponibilititii permanente a labo-
ratorului de angiografie si a cardiologului interven-
tionist experimentat (ce realizeazd mai mult de 75
PCI elective pe an), capabil si realizeze deschiderea
vasului responsabil de infarct in primele 90 minute de
la diagnostic. Astfel s-a obtinut reducerea mortalitatii,
a riscului de reinfarctizare si a accidentului vascular
cerebral in raport cu tromboliza sistemica'. Avantajele
metodei interventionale se mentin i in cazul pacientilor
transportati pentru PCI primara din spitale comunitare
in centre tertiare® fata de tromboliza aplicatd precoce,
“on site”, si a fost deja inclusa in ghidurile de tratament
ale infarctului miocardic acut*’. Datele din studiile
randomizate care au inclus o populatie selectionata de
pacienti au fost insd confirmate si de registre nationale
mari realizate pe pacienti consecutivi, neselectionati,
aga cum se prezinta in practica zilnicd si in care s-a
comparat PCI primara cu tromboliza intraspitaliceasca
precum si cu cea administratd prespital’.

Principalele critici aduse PCI primare sunt legate de
deschiderea tardiva a vasului prin intarzierile inerente
legate de transport, disponibilitatea sdlii de angiografie
si a echipei medicale. In acelasi timp s-a remarcat cd
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rezultatul PCI primare, privind calitatea fluxului si a
salvarii miocardice este mai bund dacd aceasta se reali-
zeaza pe vas coronarian deschis®. Pornind de la aceste
premise s-a emis ipoteza angioplastiei primare facilitate,
care presupune administrarea cat mai devreme de la
diagnostic a unei combinatii de medicamente trombo-
litice, antiagregante si anticoagulante care sa permitd
reluarea fluxului coronarian in artera responsabila de
infarct. Aceastd terapie administrata precoce ar urma
sa deschidé cat mai repede vasul coronar cu beneficiul
restabilirii rapide a fluxului sanguin si cu reducerea
amplitudinii necrozei miocardice. Ulterior, in timp cat
mai scurt revascularizarea miocardica ar trebui com-
pletatd prin PCI cu implantare de stent. Astfel a luat
nastere conceptul PCI primare facilitate denumita gene-
ric “revascularizare farmaco-mecanica” datoritd trata-
mentului hibrid.

In ciuda conceptului teoretic deosebit de atragitor sia
datelor din studii preliminare de mica amploare, studiile
mari randomizate nu au putut stabili superioritatea
tratamentului de reperfuzie combinat asupra PCI
primare cu stent. In cel mai mare studiu disponibil
inainte de FINESSE, ASSENT 4, 1.667 pacienti cu
IMA cu supradenivelare de segment ST au fost rando-
mizati pentru a li se efectua PCI primara (n=838) sau
pentru a primi tromboliza cu dozd completa de tenec-
teplaza urmatd de PCI imediata (asa zisul brat de PCI
primara facilitata)’. Studiul a fost oprit prematur de
comitetul de etica dupa inrolarea a numai o treime
din cei 4000 de pacienti propusi din cauza cresterii
marcate a mortalitatii intraspitalicesti la grupul tratat
cu trombolitic si angioplastie (6% vs 3% la lotul tratat
cu PCI primara simpld; p=0.0105). Scopul primar
compus din mortalitate, insuficientd cardiacd sau soc
cardiogen la 90 zile a fost de asemenea in defavoarea
PCI facilitate, cu o prevalenta de 19% fata de 13% dupa
PCI primard (p=0.0045). Astfel inainte de FINESSE se
stia deja ca facilitarea PCI primare cu doza intreagd
de trombolitic se asociaza cu cresterea mortalitatii si a
reactiilor adverse, inclusiv de tip hemoragic.

Rezultatele studiului FINESSE

FINESSE a fost un studiu international multicentric
randomizat ce si-a propus sa compare PCI primara
facilitatd cu PCI primara “clasica” ce consta in stentare
asociatd cu administrare de abciximab in sala de angio-
grafie’. Au fost propuse pentru randomizare doud
loturi de PCI facilitatd: primul grup a primit un inhi-
bitor de GP 2b/3a (abciximab) in timp ce al doilea

grup a fost tratat cu o asociere de jumatate de doza
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de trombolitic si inhibitor de GP 2b/3a (reteplazd +
abciximab) administrate imediat dupd diagnosticul
de IMA cu supradenivelare de segment ST si cat mai
aproape de debutul simptomelor. Astfel randomizarea
pacientilor s-a facut in proportie egala de 1:1:1 in lotul
de PCI primara sau intr-unul din cele doua grupuri de
PCI facilitata.

Aufostinclusiin total 2.452 pacientila care se anticipa
la randomizare o intarziere de sosire in laboratorul de
cateterism cuprinsd intre 1 si 4h, asa cum se intdmpla
deseori in situatii clinice obignuite. Inrolarea a fost
opritd in decembrie 2006 cind s-au inclus 82% din
lotul de 3.000 pacienti anticipati initial. Nu au existat
diferente ale scopului primar compus din mortalitate,
fibrilatie ventriculara, soc cardiogen si reinternare
pentru insuficienta cardiaca la 90 zile intre grupul tratat
cu PCI primara simpla si cele tratate cu PCI facilitatd
(TaBELUL 1). Atat hemoragiile extracraniene majore cat
si cele minore au fost mai frecvente la loturile tratate
cu PCI facilitatd; a existat o tendintd nesemnificativa
de crestere a incidentei hemoragiilor intracraniene in
perioada intraspitaliceascd la loturile tratate cu strategia
asociata.

Rezultatele studiului FINESSE au fost mult mai
bune decat se anticipa la aceasta populatie cu STEMI
la care intarzierea pana la deschiderea vasului prin PCI
depisea cu mult cele 90 minute acceptate in prezent in
ghiduri. Aceasta semnificd posibilitatea de a extinde
fereastra “door-to-balloon” peste 90 min, pragul consi-
derat eficient actualmente. In prezent in urma rezulta-
telor nesatisfacatoare ale studiilor FINESSE si ASSENT
IV se poate aprecia fara tagadd cd PCI primard este
principala atitudine de revascularizare in IMA cu ST
supradenivelat. Conceptul PCI facilitate nu si-a putut
demonstra superioritatea in ceea ce priveste scopurile
clinice majore si profilul de sigurantd in raport cu PCI
primara clasica. Frans Van de Werf care a comentat stu-
diul dupa prezentarea facuta de investigatorul princi-
pal, Stephen Ellis de la Cleveland Clinic Foundation, a
subliniat ca facilitarea cu doza completa de trombolitice,
inhibitor de GP 2b/3a sau asocierea dintre ele nu poate
fi recomandati in prezent. In ciuda acestor rezultate
Van de Werf a sustinut empiric administrarea de trata-
ment antitrombotic bazat pe asociere de litic cu anti-
agregante inainte de inceperea PCI primare mai ales la
cei care se prezintd foarte precoce in primele 2-3 ore
si care au incarcaturd tromboticd importanta a leziunii
responsabile de infarct, cu o cantitate mare de miocard
viabil.
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Tabelul 1. Principalele rezultate ale studiului FINESSE, incluzand profilul de sigurantd.

Scop PCI primara PCI facilitata PCI facilitata p, combinatie loturi facilitate -
(%) Abc (%) Abc-rtPA (%) PCI primara
Scop primar combinat 10.7 10.5 9.8 NS
Mortalitate 4.5 5.5 5.2 NS
Spitalizare pentru IC 2.2 2.9 1.9 NS
Mortalitate CV 4.5 5.5 5.2 NS
Soc cardiogen 6.8 4.8 5.3 NS
Fibrilatie ventriculara 0.4 0.2 0.6 NS
Hemoragii majore 2.6 4.1 4.8 0.025
Hemoragii minore 4.3 6.0 9.7 <0.001
Total hemoragii 6.9 10.1 14.5 <0.001

CARESS in AMI: este benefica PCI precoce dupa
tromboliza?

Studiul CARESS a fost prezentat in aceeasi sesiune cu
FINESSE, de catre investigatorul principal Dr. Carlo
di Mario de la Royal Brompton Hospital din Londra.
Acesta a fost un studiu care si-a propus sd cerceteze dacd
efectuarea PCI precoce dupa administrarea de jumatate
de doza de reteplazd (2 x 5 U rtPA la un interval de
30 min) si abciximab este superioara PCI de salvare in
IMA cu supradenivelare de segment ST. Au fost inrolati
600 pacienti in varstd de sub 75 ani cu STEMI internati
in primele 12 ore de evolutie in centre fard laboratoare
de cateterism. Pacientii au primit o jumatate de doza
de reteplazd, abciximab, aspirina si heparina dupa care
au fost randomizati in unul dintre cele doud grupuri
de studiu: transfer pentru PCI imediatd (n=299) sau
PCI de salvare in cazul persistentei supradeniveldrii
segmentului ST la 90 min de la debutul administrarii
terapiei (n=301). Scopul principal a constat din pre-
valenta decesului, a IMA recurent si a ischemiei
refractare la 30 zile. Prognosticul lotului tratat cu PCI
precoce a fost superior celor tratati cu PCI de salvare
(incidenta scopului combinat la 30 zile a fost de 4.1% vs
11.1%; p=0.001; OR=0.34). Toate cele trei componente
ale scopului combinat au fost superioare la lotul tratat
cu PCI precoce, dar avantajele principale s-au obtinut
din incidenta net inferioard a ischemiei refractare la
30 zile (TaBeLuL 2). In mod neasteptat s-a remarcat o

crestere nesemnificativd a incidentei reactiilor adverse
hemoragice la lotul tratat cu PCI precoce.

Rezultatele studiului CARESS demonstreaza ca
in conditiile tehnice ale PCI moderne efectuarea pro-
cedurii foarte precoce dupda o jumatate de dozd de
trombolitic asociata cu abciximab este avantajoasa si
sigura fatd de atitudinea interventionald ghidata numai
de ischemia persistenta. Studii precedente realizate
la inceputul anilor ‘90 sugerau ca PCI precoce dupa
trombolizd se asocia cu o crestere semnificativa de
mortalitate. In prezent, o dati cu utilizarea extensivi a
stenturilor i a medicatiei antiplachetare agresive, PCI
precoce dupd trombolizd pare eficientd, dupd cum o
demonstraserd inainte de CARESS si studiile GRACIA
sau CAPITAL-AML

Registrul SCAAR - varianta toamna 2007

Una dintre chestiunile cele mai arzdtoare la ordinea zilei
in cardiologia clinica o reprezinta profilul de siguranta
al stenturilor farmacologic active (“drug eluting stents”
- DES). Desi ele au rezolvat in proportie acceptabila
problema restenozei dupa angioplastie pe care o reduc
la sub 10% fata de cca 20-30% la pacientii tratati cu
stenturi simple, in ultimele 18 luni s-a evidentiat riscul
trombozei tardive de stent ca reactie adversa neasteptata
la DES. Principalul mecanism prin care apare tromboza
tardiva de stent este legat de lipsa endotelizarii mate-
rialului strdin, ceea ce expune pe termen nedefinit
proteza coronard la sangele circulant. Generatia actuala

Tabelul 2. Rezultatele principale §i reacliile adverse hemoragice in studiul CARESS in AMI

Scop Litic + PCI (%) Litic + PCI de salvare (%) P

Deces / IM recurent / ischemie refractara 30 z 4.1 11.1 0.001
Deces 3.1 44 NS
IM recurent 0.3 1.7 NS
Ischemie refractara 0.7 5.0 <0.002
AVC 1.4 0.7 NS
Hemoargie cerebrald 1.4 0.35 NS
Orice reactie hemoragicd 12.2 7.4 <0.032
Transfuzie de sange 3.7 2.0 NS
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de DES este foarte eficientd in a preveni proliferarea
neointimala, responsabild de producerea restenozei,
dar impiedica si procesul normal de endotelizare a
vasului la suprafata stentului. In acest context oprirea
medicatiei antiplachetare duale, constand in asocierea
dintre aspirind si clopidogrel se asociaza dupa cateva
zile cu tromboza coronara si aparitia unor infarcte mio-
cardice severe, care duc in cele mai dese cazuri la deces.
Semnalele privind riscul potential pe termen lung de la
implantarea unui DES au venit din lumea academica
prin urmadrirea pe termen lung a pacientilor la care s-au
implantat asemenea stenturi. Primul studiu comunicat
si publicat care a aprins controversa sigurantei acestor
stenturia fost un studiu elvetian numit BASKET-LATE’.
In acest studiu randomizat DES vs stenturi simple nu
s-au observat diferente de mortalitate intre cele doua
brate dupa primele 6 luni, scopul primar al studiului.
Dupa oprirea la 6 luni a clopidogrelului, pacientii
care au primit un DES au avut o prevalenta mai mare
a infarctului miocardic recurent si a mortalitatii la 18
luni, dupa incd un an de urmarire (4.9% vs 1.3%).
Comunicarea acestui studiu la Congresul ACC de la
Atlanta in martie 2006 a fost inceputul disputei privind
siguranta DES si care continua i in prezent. Unul dintre
studiile publicate in martie 2007 continea date dintr-un
registru suedez al angioplastiilor coronariene succesive
realizate in anii 2003 si 2004'°. Registrul suedez este
cunoscut prin acronimul SCAAR (Swedish Coronary
Angiography and Angioplasty Registry) si a inclus 6033
pacienti tratati cu DES i 13.738 tratati cu stenturi simple
in cele 26 de centre de cardiologie interventionald din
aceastd tara. Intr-o perioadi medie de urmarire de 3 ani
pacientii care aveau un DES au avut un risc de deces cu
0.5% mai mare pe an fata de pacientii tratati cu stenturi
simple; diferenta de mortalitate apdrea evidenta dupa
primele 6 luni de la procedura initiala. Publicarea
registrului SCAAR “a pus paie pe foc” in controversa
aprinsd de BASKET-LATE, astfel incat se astepta cu
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mare interes continuarea urmaririi pacientilor din
acest registru.

La Congresul ESC de la Viena autorii registrului
SCAAR au adus date suplimentare prin includerea
in baza de date a pacientilor tratati in 2005 in aceeasi
tard, dupd aceeasi metodologie, cu aceleasi tipuri de
stenturi, de catre aceiasi cardiologi interventionisti.
In 2005 in Suedia au fost realizate peste 15.000 de
angioplastii, ceea ce a ridicat numarul pacientilor din
registru la peste 35.000. Surprinzator rata ajustatd a
mortalitdtii la o urmarire cuprinsa intre 1 si 4 ani nu
a mai fost in defavoarea stenturilor de tip DES, desi
dupé 6 luni de la implantare a existat o tendintd de
crestere a mortalitdtii. In total ratele IMA recurent si
ale mortalititii + IMA recurent nu au diferit intre DES
si stenturile simple (TABELUL 3). S-a mentinut aceeasi
incidenta de 0,5% pe an a trombozei tardive de stent
la lotul tratat cu DES. Explicatiile autorilor privind
datele oarecum diferite fatd de cele publicate de ei in
New England of Medicine in martie 2007 s-au legat de
cresterea duratei de tratament antiplachetar dual si de
ameliorarea tehnicilor de implantare, dupa ce a devenit
evidentd problema trombozei tardive de stent.

Indiferent de rezultatele acestui tip de registru inchi-
dereadosaruluidesigurantapetermenlungalstenturilor
farmacologic active fata de stenturile metalice simple
nu se va putea face decét prin studii randomizate cu
scop specific; pana in prezent toate studiile de acest
tip au avut numai scopuri principale de eficientd anti-
restenoticd a DES, mortalitatea si tromboza tardiva de
stent fiind de obicei scopuri secundare. Aparitia datelor
privind dubiile sigurantei pe termen lung a DES a dus
la scaderea utilizdrii acestor stenturi in Suedia de la
60% la 15% in ultimele 6 luni. Tendinte similare au fost
inregistrate si in alte state europene.

In prezent existd o recomandare a FDA din SUA ela-
boratd in comun cu societitile stiintifice de cardiologie
americane si europene, care are rol de ghid terapeutic,
prin care tratamentul antiplachetar dublu cu aspirind

Tabelul 3. Rezultatele registrului SCAAR exprimate prin riscul relativ al diverselor scopuri clinice comparand DES cu stenturile metalice

simple.
Scop Risc relativ DES vs BMS Interval de incredere (95%)

Deces sau IM recurent 1.01 0.94 - 1.09
IM recurent 1.01 091-1.11
Mortalitatea globalad 1.03 0.94 - 1.14
Deces sau IM recurent la 6 luni 0.85 0.77 - 0.95
IM recurent la 6 luni 0.82 0.72 - 0.93
Mortalitatea globala la 6 luni 0.92 0.78 - 1.07
Deces sau IM recurent dupa 6 luni 1.17 1.06 - 1.29
IM recurent dupa 6 luni 1.25 1.09 - 1.42
Mortalitatea globala dupd 6 luni 1.09 0.96 - 1.25
Restenoza 0.48 0.39-0.58
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si clopidogrel este recomandat pentru cel putin 12
luni la pacientii la care s-a implantat un DES"}; durata
optimd a terapiei antiplachetare este necunoscutd in
prezent. Daca la momentul PCI se anticipeazd inter-
ventii chirurgicale care ar putea face necesara opri-
rea medicatiei antiplachetare duale, se recomanda
implantarea de stenturi metalice simple. Prin aceastd
declaratie stiintifica a FDA se recomanda implantarea
unui DES pe leziuni coronare asemandtoare celor
din studiile randomizate in care s-au utilizat pand in
prezent, folosind aceeasi tehnica. Cu alte cuvinte nu
se recomandd implantarea de DES pentru asa-zisele
indicatii “off label’, in situatii clinice care nu au fost incd
testate in studii randomizate. Datele cumulate rezultate
din aceste studii randomizate nu au aratat o crestere a
evenimentelor trombotice tardive sau a mortalitétii la
loturile tratate cu DES fata de stenturile simple.

DES pentru STEMI in registrul GRACE

Una dintre indicatiile “off label” pentru implantarea
unui DES o reprezintd in prezent si IMA cu supradenive-
lare de segment ST. Desi cateva studii randomizate (ex.
PASSION, TYPHOON) au demonstrat eficacitatea
implantarii unui DES in IMA, datele rezultate din
registrul GRACE prezentate de dr. Gabriel Steg (Univer-
site de Paris XII) demonstreaza ca acestea sunt asociate
cu risc crescut de mortalitate tardiva dupa 6 luni de la
PCI primara. Intrebat despre rezultatele discordante ale
registrului GRACE fata de SCAAR, in care DES nu se
mai asociazd cu cresterea mortalitatii tardive, STEG a
raspuns ca analiza lui pe datele din registrul GRACE
a inclus numai pacientii cu STEMI si nu a inclus si
pacienti stabili. Datele prezentate au inclus 569 pacienti
cu STEMI tratati cu un DES si 1729 pacienti tratati cu
un stent simplu in timpul PCI primare in 94 spitale din
14 tari. Cresterea riscului de mortalitate la lotul tratat
cu DES a aparut evident dupa 6 luni de la implantare
(TaBELUL 4). Mecanismele probabile sunt legate de
prezenta cantitdtii importante de tromb intracoronar in
STEMI care poate determina subevaluarea diametrului
stentului implantat. In cazul stentului metalic simplu
subevaluarea este urmata de obicei de proces reste-
notic, cu formare de neointima in timp ce in cazul
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DES componentele stentului raimén neendotelizate si
proeminente in lumen; malapozitia stentului la peretele
coronarian predispune ulterior la fenomenul trombozei
tardive. Dr. Spencer King de la Emory University a
comentat rezultatele registrului GRACE drept asteptate
in conditiile utilizdrii insuficient verificate a unui DES
de generatie actuala in PCI primara. Pentru a complica
suplimentar aceste date studiul STRATEGY, un studiu
randomizat care a comparat prognosticul la 3 ani al
pacientilor tratati cu PCI primara la care s-a implantat
un DES faté de stenturi simple, a demonstrat aceleasi rate
de mortalitate la cele doud grupuri. Dr. William Wijns
a explicat discrepantele intre rezultatele acestor studii
prin prisma populatiei diferite inrolate in studiile clinice
fata de cea care figureaza in registre si a recomandat
realizarea unui studiu randomizat multicentric pe ter-
men lung care si trangeze problema. Intre timp DES
ar trebui utilizate numai in situatiile clinice in care
s-a demonstrat cid nu afecteazd mortalitatea fatad de
stenturile simple.

Alte studii prezentate la ESC 2007

Studiul OPTIMIST a analizat prognosticul pacientilor
care dezvoltda fenomenul trombozei tardive de stent pe
o populatie tratatd cu tehnici moderne de PCI inclu-
zand stenturi metalice de generatie noua si DES intre
2005 si 2006 in Italia. Dintr-un total de 110 tromboze
tardive de stent 62 s-au produs pe DES si 52 in sten-
turi metalice simple. Tromboza tardiva de stent a repre-
zentat indicatia de PCI in 3.6% din cazurile tratate cu
angioplastie de urgentd in 11 spitale din Roma in 2005-
2006. Riscurile acestui eveniment advers sunt mari,
unul din sase pacienti putind deceda §i unul din trei
putand sa sufere un alt eveniment similar in primele 6
luni (TaBeruL 5). Timpul scurs de la procedura initiald
pand la tromboza de stent este semnificativ mai lung
in cazul implantarii de DES, care se trombozeaza mult
dupa 30 zile de la PCI si dupé cca 2 saptamani de la
oprirea terapiei aniplachetare. Foarte interesant si in
acelasi timp usor de anticipat este faptul cd din punct
de vedere al prognosticului nu existd diferente intre
tromboza pe DES si cea pe stent simplu. Din punct
de vedere al tratamentului interventional in timpul

Tabelul 4. Riscul relativ de mortalitate dup@ implantarea de DES pentru STEMI fald de stenturile metalice simple in funclie de perioada

scursd de laimplantare in registrul GRACE.

Scopul Riscul relativ DES vs stent simplu P
Mortalitatea 0 — 180 zile 0.988 0.97
Mortalitatea 180 - 730 zile 4.67 <0.02
Mortalitatea 180 — 730 zile ajustata pentru scorul de risc GRACE 6.022 0.002
Mortalitatea 180 - 730 zile ajustata pentru scorul de risc GRACE,
nr de vase dilatate, diabet, tip de PCI 6.691 0.002
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Tabelul 5. Evolutia pacientilor cu trombozd tardivd de stent tratali cu PCI in studiul OPTIMIST.

Scop 30 zile (%) 6 luni (%)
Mortalitate totala 16
IM non fatal 11
Necesar de reinterventie 17
AVC 1
Orice eveniment advers 19
Tabelul 6. Incidenta reacliilor adverse hemoragice la pacientii inclu§i in studiul PRAGUE 8.
Lotul de pacienti Tratament neselectiv Tratament selectiv P
cu clopidogrel (n=513) (%) cu clopidogrel (n=515) (%)
Toti pacientii 3.5 1.2 0.02
Numai pacientii tratati cu PCI 7.2 0.7 0.006

unei PCI de urgenta pentru tromboza tardiva de stent
s-a evidentiat importanta utilizarii dispozitivelor de
tromboaspiratie si evitarea pe cét posibil a implantarii
unui nou stent in interiorul celui dintai.

PRAGUE 8 a verificat necesitatea administrarii nese-
lective a 600 mg clopidogrel la toti pacientii cu boala
coronariana stabild care efectueaza coronarografia diag-
nostica. Studii precedente precum PCI-CURE, CREDO
si EPISTENT demonstraserd reducerea complicatiilor
periprocedurale si ameliorarea prognosticului pacienti-
lor cu sindroame coronariene acute care primesc clopi-
dogrel cu peste 4 ore inaintea efectuarii procedurii; in
acest context beneficiul administrarii de clopidogrel
depéseste procedura interventionald coronariand prin
justificarea fiziopatologicé legatd de patogenia sindro-
mului coronarian acut in care rolul plachetelor este
esential. In schimb in cazul pacientilor stabili care
efectueaza coronarografia diagnostica necesitatea in-
carcarii prealabile cu clopidogrel nu a reiesit a fi nece-
sard in studiul PRAGUE 8. In acest studiu au fost
inclusi 1.028 pacienti coronarieni stabili randomizati
care au primit 600 mg clopidogrel neselectiv inainte
de procedura (n=513) sau au primit medicamentul in
sala de angiografie dacd in urma coronarografiei s-a
evidentiat necesitatea de a efectua angioplastia coro-
nariand (n=515). Scopul primar compus din deces, IM
periprocedural, AVC sau AIT sau reinterventie coro-
nariand la 7 zile a fost identic la cele doua loturi; de
asemenea troponina masuratd dupa procedurd nu a
diferit intre cele doud grupuri. Incidenta totala a hemo-
ragiilor a fost mai mare la lotul pretratat cu clopidogrel
(TaBeLuL 6). Concluzia studiului a fost cd adminis-
trarea neselectivd a 600 mg clopidogrel inainte de coro-
narografia diagnostica la pacientii cu boald coronariand
stabild nu este necesard, spre deosebire de pacientii cu
sindroame coronariene acute la care beneficiile sunt
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evidente, mai ales ca acestia sunt adesea tratati cu PCI
si stentare.
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Actualitati in cardiologie

Analiza mortalitdtii in administrarea dublei tera-
pii antiplachetare in preventia primard in trialul
CHARISMA

Pornind de la observarea unor indici de mortalitate
crescuti in randul pacientilor asimptomatici randomi-
zati cu clopidogrel si aspirina vs. aspirina intr-un sub-
grup al studiului CHARISMA (“The Clopidogrel for
High Atherothrombotic Risk and Ischemic Stabilization,
Management, and Avoidance”), investigatorii au evaluat
dacd terapia duald antiplachetara poate fi asociata cu
un risc crescut de evenimente adverse cardiovasculare
in preventia primara a populatiei.

Au fost inrolati 15.603 pacienti, din care 3284 au fost
initial asimptomatici din punct de vedere cardiovascular
dar care prezentau factori de risc, 995 au prezentat un
eveniment cardiovascular anterior, raimanand un numar
de 2289 pacienti care reprezentau grupul pentru care s-
a aplicat terapia de preventie primara. Acest subgrup a
fost comparat cu 13.148 pacienti simptomatici cu boald
cardiovasculard stabila in ceea ce priveste mortalitatea
de cauza cardiovasculara si riscul de séngerare (in acord
cu criteriile GUSTO).

Analiza multivariata a fost folosita pentru determi-
narea predictorilor independenti de mortalitate. Ca
endpoint primar s-a considerat aparitia infarctului mio-
cardic, aaccidentului vascular cerebral sau boala cardia-
cd ischemicd.

Comparand cu administrarea aspirinei ca monotera-
pie antiplachetard, o crestere semnificativd a mortalita-
tii de cauzd cardiovasculard (P = 0.01) a fost observata
la pacientii care primeau dubla terapie antiplachetara
in populatia asimptomaticd. Rata endpointului primar
a fost de 6.8% in cazul grupului la care s-a administrat
clopidogrel plus aspirind vs. 7.3% in cazul placebo
plus aspirind (P = 0.22). Aceastd analiza multivariata
in cadrul grupului cu preventie primara a ardtat o ten-
dintd a cresterii mortalitatii (P = 0.054; HR 1.72; CI
0.99-2.97) in cazul utilizédrii terapiei antiplachetare
duale (aspirina plus clopidogrel). In contrast, in gru-
pul de pacienti simptomatici cu dubla terapie antipla-

chetara nu au existat efecte semnificative in ceea ce
priveste mortalitatea de cauza cardiovasculara, desi s-a
inregistrat o reducere semnificativd a endpointului pri-
mar.

Alti predictori independenti de mortalitate cardio-
vasculara au fost reprezentati de: varsta inaintata, hiper-
tensiunea arteriald, fibrilatia atriala i istoricul de insufi-
cienta cardiaca.

A existat o crestere nesemnificativd in ceea ce pri-
veste sangerarea moderata sau severd (P = 0.218) in
cazul administrarii dublei terapii antiplachetare, astfel
ca aceasta complicatie nu a justificat riscul crescut de
evenimente cardiovasculare.

In concluzie, aceste rezultate nu sustin administrarea
dublei terapii antiplachetare cu clopidogrel si aspirina
in preventia primari a populatiei. In acest subgrup al
studiului CHARISMA, mortalitatea de cauza cardio-
vasculara a aparut mai frecvent dect s-a anticipat, cauza
acestui fapt nefiind incé elucidatd, necesitind evaluari
ulterioare prospective. (Thomas H. Wang et al. An ana-
lysis of mortality rates with dual-antiplatelet therapy in
the primary prevention population of the CHARISMA
trial. Eur Heart Journal 2007;28:2200-2207). (MS)

Factori predictivi pentru trombozd la nivelul ure-
chiu$ei stangi in fibrilatia atriald non-valvulara

Fibrilatia atriald este cea mai frecventd aritmie intal-
nitd in practica medicala, cu o prevalenta in crestere si
de asemenea se asociaza cu cresterea pe termen lung
a riscului de accident vascular cerebral embolic, insu-
ficienta cardiaca si mortalitate de toate cauzele.

Se cunosc putine date despre predictorii de tromboza
ai urechiugei stangi in cadrul fibrilatiei atriale non-
valvulare. Acest studiu urmaregte abilitatea D-Dimerilor
de a prezice tromboza la nivelul urechiusei stangi (US),
D-Dimerii considerandu-se parametri neinvazivi utili
in evaluarea gradului de hipercoagulabilitate.

Au fost inrolati 925 pacienti cu fibrilatie atriald non-
valvulara (incluzand 250 pacienti cu fibrilatie atriala
paroxistica, 84 pts cu fibrilatie atriald persistenta, si 591
pts cu fibrilatie atriald permanenta), varsta medie fiind
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de 68.8 + 10.3 ani. Au fost exclusi pacientii cu boala
valvulara organicd, protezati valvular, cu anevrism aor-
tic, tromboza ventriculara stanga, disectie de aorta,
tromboza venoasa profundd, si embolism pulmonar.

In timpul efectudrii ecocardiografiei transesofagiene
(ETE)- metodd cu mare grad de acuratete in detectarea
trombozei US, s-a médsurat simultan nivelul plasmatic al
D-Dimerilor. Predictorii independenti de tromboza la
nivelul US au fost reprezentati de existenta insuficientei
cardiace congestive (odds ratio (OR) 3.10, 95% interval
de confidentd (CI) 1.77-5.50, P <0.0001), istoricul de
eveniment embolic recent (OR 3.39, 95% CI 1.90-6.04,
P <0.0001) si nivelul D-Dimerilor (OR 97.6, 95% CI
17.3-595.8, P <0.0001).

Valoarea cutoff optimala a D-dimerilor sensibila
pentru detectarea trombilor la nivelul US a fost consi-
derata del.15 pg/mL. Tromboza in US a fost detectatd
la 21.8% dintre pacientii cu valori crescute ale D-di-
merilor, in timp ce 3.1% din pacienti au prezentat ni-
veluri plasmatice ale D-dimerilor sub 1.15 pg/mL. Desi
valoarea cutoff a D-dimerilor de 1.15 ug/mL are o sensi-
tivitate de 76% (95% CI 65-85) si o specificitate de 73%
(95% CI 70-76), cu o valoare predictiva pozitiva de
22% (95% CI 17-27), pentru identificarea trombilor in
US are o valoare predictivd negativa de 97% (95% CI
95-98).

Pacientii cu niveluri crescute ale D-dimerilor au fost
mai in varsta (73.2 + 9.4 ani vs. 66.8 + 10.1 ani, P <0.05)
si au prezentat o prevalentd mai mare a hipertensiunii
arteriale (71 vs. 59%, P <0.05). Media velocitatilor in
US a pacientilor cu niveluri crescute ale D-dimerilor
a fost semnificativ mai mica decét in randul celor cu
niveluri scazute ale D-dimerilor (33.8 + 21.1 vs. 38.5
+24.2 cm/s, P <0.05). De asemenea, grade ridicate de
contrast spontan au fost asociate cu valori crescute ale
D-dimerilor.

In concluzie, la pacientii cu fibrilatie atriald non-
valvulard, D-dimerii pot fi utili in prezicerea absentei
trombozei in US, datoritd valorii predictive inalte nega-
tive precum si in managementul pacientilor cu fibrilatie
atriald non-valvulara care asociaza insuficienta cardiaca
congestivd si/sau evenimente embolice recente. (Seiji
Habara, Keigo Dote, Masaya Kato et al. Prediction of left
atrial appendage thrombi in non-valvular atrial fibrilla-
tion. Eur Heart Journal 2007;28:2217-2222). (MS)

Revista de Tomografie Computerizatd Cardiovascu-
lard

In iulie 2007 a apdrut primul numar al “Revistei de
tomografie computerizatd cardiovasculard”, jurnal ofi-
cial al Societatii de tomografie computerizatd cardio-
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vasculard. Este o revista peer-review care integreaza
intreaga comunitate internationalda din domeniul
imagisticii cardiovasculare, incluzand atat cardiologi
cat si radiologi. Contine cele mai noi studii, cercetari,
descoperiri si discutii din imagistica cardiovasculard
actuald, incluzand editoriale, articole originale, cazuri
clinice, cercetari, vignete terapeutice sau imagistice,
ghiduri, actualitati care vin sd imbogateasca experienta
medicilor interesati de acest domeniu. Avandu-l ca
redactor sef pe Allen J. Taylor - Washington DC, revis-
ta isi propune o aparitie trimestriald in anul 2007, iar
ulterior prevede aparitia a sase numere pe an. Conti-
nutul revistei poate fi accesibil pe internet la www.
cardiacctjournal.com, cititorii interesati puténd consul-
ta intreg textul, imaginile, plus alte servicii ca motor
de ciutare abonandu-se online. In acest mod, in era
exploziei informatiilor medicale, Revista de tomografie
computerizatd cardiovasculard reprezintd o cale semni-
ficativa de diseminare a informatiei citre comunitatea
medicala internationala. (MS)

Inchiderea prin tehnici bazate pe cateterism a
regurgitérilor paravalvulare

Tratamentul valvulopatiilor cardiace necesita adese-
ori inlocuirea chirurgicala valvulard cu rezultate bune
in ceea ce priveste ameliorarea simptomatologiei greva-
td de morbiditate in limite acceptabile. Dintre complica-
tiile protezarii valvulare face parte si regurgitarea para-
valvulara ce poate conduce la decompensare cardiaca
si/sau hemolizd mecanica. Cele mai multe leak-uri
paravalvulare apar in primul an postoperator si au o
incidentd cuprinsa intre 0,75-2,3%. Cauzele cele mai
frecvente ale leak-urilor paravalvulare sunt sléibirea,
desprinderea sau ruptura suturilor inelului valvular
protetic de tesutul cardiac adiacent, integritatea tesut
—sutura fiind afectata de calcificari degenerative, endo-
carditd infectioasd sau de friabilitatea intrinsecd a tesu-
tului.

Un grup de medici din Frankfurt, Germania, Sankt
Katarinen Cardiovascular Center a publicat in revista
EuroIntervention din 2006 un studiu privind inchiderea
prin tehnici bazate pe cateterism a leak-urilor paraval-
vulare. A fost selectionat un grup de 21 pacienti din care
majoritatea nu beneficia de re-interventie chirurgicala,
care reprezintd standardul de aur in tratamentul leak-
urilor paravalvulare, datoritd ratei crescute de morta-
litate calculate conform EuroSCORE (24%). Varsta
medie a grupului a fost de 66 +9 ani. Au fost inrolati
13 pacienti cu regurgitare paramitrald si 8 pacienti cu
regurgitare paraaortica. Din cei 21 de pacienti 5 au
avut leakuri paravalvulare multiple, la acestia hemoliza
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mecanicd fiind cea mai semnificativd. Dimensiunile
regurgitarilor paravalvulare s-au situat intre 2-10 mm
inregistrandu-se defecte de dimensiuni mai mari (=8
mm) in jurul bioprotezelor decat cele din jurul prote-
zelor mecanice (€<6mm). Au fost descrise mai multe
tipuri de solutie de continuitate paravalvulare: perforatii
multiple dispuse circumferential, defecte semilunare,
defecte de dimensiuni mici cu jet cu velocitate crescuta.
Toti pacientii cu leak paravalvular mitral aveau dilatare
de atriu stang (AS>45mm) si hipertensiune pulmonara
(PAPm >25mm Hg-in repaus). Majoritatea pacientilor
(7/8) cu regurgitare paraaorticd aveau dilatare de VS
(DTDVS >55mm). Pacientii au fost evaluati imagistic
in mod uzual prin ecocardiografie transtoracica si
transesofagiana si ocazional prin ecocardiografie intra-
cardiaca sau RMN cardiac. Fractia regurgitata a fost
evaluata prin Doppler color. Hemoliza a fost diagnos-
ticata ca un nivel al hemoglobinemiei <10g/dl timp de
14 zile fara alte cauze decelabile de anemie.

Inchiderea leak-urilor paravalvulare aortice s-a ficut
prin acces retrograd prin artera femurald, solutia de
continuitate fiind traversatd sub control fluoroscopic
cu ajutorul unui cateter de tip Judkins folosit uzual
pentru cateterizarea coronarei drepte. Anatomia defec-
telor paravalvulare a fost aproximatd prin masurarea
fluoroscopica a amprentei lasata pe balonul de angio-
plastie dupa ce acesta a fost umflat la presiuni mici la
nivelul defectului paravalvular. Pentru inchiderea de-
fectelor paravalvulare aortice mici s-au folosit umbre-
lute Amplatzer specifice inchiderii canalului arterial
persistent, in timp ce pentru leak-urile de dimensiuni
mai mari s-au folosit umbrelute Amplatzer specifice
inchiderii defectelor septale ventriculare musculare.
Pentru inchiderea leak-urilor paravalvulare mitrale s-
a folosit abordul retrograd prin vena cava inferioara si
punctie transseptald pentru accesul in atriul sting cu
traversarea ulterioara a defectului paravalvular.

Urmarirea pacientilor s-a facut la 4 saptamani si la 6
luni. Au fost evaluati prin ecocardiografie transtoracica
si transesofagiana, radiografie cord-pulmon si deter-
minari bioumorale vizand detectarea eventualei hemo-
lize. A fost declarat ca sunt rezidual hemodinamic sem-
nificativ asocierea intre semne si simptome de decom-
pensare cardiaca si/sau hemolizd in combinatie cu exis-
tenta unor jeturi paravalvulare de vitezd crescuta sau
regurgitare > gradul II.

Majoritatea leak-urilor (20/21) au putut fi cateterizate
si inchise cu umbrelute Amplatzer, un singur defect
neputand fi traversat. A fost necesar un timp de expune-
re fluoroscopicd important in medie 31 + 22 minute.
Nu s-au inregistrat intraprocedural decese, aritmii (in
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special blocuri atrioventriculare- prin raportul anato-
mic de vecinatate cu inelul valvular mitral), evenimente
tromboembolice sau perforatii. A existat un caz de obs-
tructie permanenta a valvei mecanice de cétre discul
umbrelutei Amplatzer care a necesitat interventie
chirurgicald. In 85%(17/21) din cazuri a fost detectat
imediat postprocedural sunt rezidual insi nu toate
sunturile au fost hemodinamic semnificative. Timpul
mediu de urmarire a fost de 14£12 luni. Au fost in viatd
la 4 saptdmani si 6 luni, 15 pacienti. Cinci pacienti au
dezvoltat complicatii severe postprocedural. Un pacient
cu endocardita infectioasd insotitd de hemoragie sub-
arahnoidiana a decedat la 20 zile dupad interventie. Doi
pacienti au necesitat reinterventie chirurgicald datoritd
persistentei sau agravarii hemolizei. Un pacient a pre-
zentat la 7,5 luni dupa procedurd leak paravalvular
semnificativ hemodinamic. Un alt pacient a decedat
in urma reinterventiei chirurgicale necesare datorita
obstructiei permanente a valvei mecanice.Trei pacienti
cu persistenta sau agravarea hemolizei au fost tratati
prin implantarea unei a doua umbrelute cu disparitia
sau reducerea semnificativa a hemolizei.

Succesul interventional in termeni de ameliorare a
simptomatologiei (obiectivata prin clasa NYHA, eco-
cardiografic si prin parametrii de hemolizd) a fost inre-
gistrat pentru 14 pacienti (70%). Definind un indice
compozit cuprinzand reinterventia chirurgicala, deces
si accident vascular cerebral, 80% din pacienti nu au
avut nici un eveniment advers pe perioada urmaririi.
Daci la evenimentele de mai sus adaugam si prezenta
suntului rezidual semnificativ hemodinamic si necesa-
rul de reinterventie, rata de succes a interventiei scade
la 50%.

Din experienta grupului de medici de la Sankt
Katharinen Cardiovascular Center reiese ca defectele
paravalvulare care se preteaza cel mai bine la inchiderea
interventionald sunt cele cu dimensiuni mici-medii
(£5mm), unice, circulare, aflate la o distantd de minim
cativa milimetri de marginea valvulara. Existd dificultati
tehnice de inchidere a defectelor semilunare cu umbre-
lutele Amplatzer disponibile astdzi fara ca acestea sa nu
interfereze cu functionarea protezelor valvulare.

in concluzie, inchiderea leak-urilor paravalvulare
prin tehnici de cateterism este o optiune de tratament
la pacientii cu defecte de dimensiuni mici-medii care
au un risc de reinterventie chirurgicalad inacceptabil de
mare. (R. Hein, N. Wunderlich, G. Robertson, N. Wilson,
H. Sievert, Catheter closure of paravalvular leak. Euro-
Intervention 2006;2:318-325) (CM)

Rubrica realizatd de: Mihaela Salagean (MS), Cosmin
Mihai (CM).
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Constrictie pericardica post pericardiectomie

Ioana Pop', Irina Serban', Ioan M. Coman'

rezentdm cazul unui pacient in varstd de 66 ani,

la care s-a practicat pericardiectomie in urma cu

47 ani si care se reinterneaza cu manifestéri de insufi-

cienta cardiacd dreaptd — edeme gambiere, jugulare tur-
gescente, hepatomegalie.

ECGaevidentiat fibrilatie atriala, axQRS=-110grade,

BRD complet cu modificéri secundare de repolarizare.

Figura 1. Radiografie toraco-pleuro-mediastino-cardio-pulmonara — profil
lateral stang.

Figura 2. Radiografie toraco-pleuro-mediastino-cardio-pulmonard — profil
lateral stang.

! Clinica de Cardiologie, Institutul “Prof Dr C. C. Iliescu”

¥ Adresd de contact:
Dr. loana Pop, Institutul de Boli Cardiovasculare ,,Prof. Dr. C. C. lliescu®,
$0s. Fundeni 258, sector 2, Bucuresti; Tel.: +40213180700.

Radiografia pulmonara din incidenta postero-ante-
rioard si lateral sting a ardtat ascensionare hemidia-
fragm stang, pahipleurita laterotoracica dreapta si latero-
bazala stanga, mediastin anterior largit, desen pulmo-
nar interstitial accentuat bilateral, hiluri pulmonare cu
arie de proiectie mdrita, cord cu arcul arterei pulmo-
nare rectiliniu si calcificari intinse pericardice (FIGURILE
15i2).

Ecocardiografia transtoracica a evidentiat dilatare
de atriu stang, diminuarea unghiului dintre peretele
posterior al ventriculului stang si atriul stang (Ficura
3), miscare precoce posterioard diastolica a septului
interventricular (FIGura 4), variatii de 20% ale fluxu-
lui diastolic transmitral, presiune medie in artera pul-
monara de 35 mmHg.

Cateterismul cardiac deceleaza pAD=18 mmHg,
pVD= 57/18 mmHg, pAP= 5/21/36 mmHg, pCP= 28
mmHg, pattern de tip “dip and plateau” al presiunilor
de la nivelul cordului drept.

Investigatiile paraclinice au condus astfel la diagnos-
ticul de pericardita constrictiva prin calcificari exten-
sive pericardice si s-a considerat cd pacientul are indi-
catie de reinterventie chirurgicala pe care acesta a refu-
zat-o.

Casi particularitati ale cazului pe care l-am prezentat
mentionam evolutia indelungata, asimptomaticd dupa
interventia chirurgicala si reaparitia semnelor de cons-
trictie pericardica la 47 ani dupa pericardiectomie.

Figura 3. Ecocardiografie transtoracica - sectiune ax lung parasternal.
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Figura 4. Ecocardiografie transtoracici mod M - ax scurt parasternal. Incizura precoce diastolicd a SIV (sdgeata).
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PREAMBUL

Ghidurile si Documentele de Consens al Expertilor
rezuma si evalueaza toate dovezile disponibile in prezent
asupra unui anumit subiect, in scopul de a ajuta medicii
sa selectioneze cele mai bune strategii terapeutice pentru
un pacient tipic, suferind de o afectiune specificd, ludnd
in considerare impactul asupra rezultatului terapeutic,
ca si raportul risc/beneficiu a unor metode diagnostice
sau terapeutice particulare. Ghidurile nu substituie
cartile de specialitate. Implicatiile legale ale ghidurile
medicale au fost discutate anterior.

In ultimii ani, Societatea Europeana de Cardiologie
— SEC (European Society of Cardiology, ESC), ca si alte
societdti si organizatii, au elaborat un numar mare
de Ghiduri si Documente de Consens al Expertilor.
Datoritd impactului asupra practicii clinice, au fost
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stabilite criterii calitative de elaborare a ghidurilor,
pentru ca toate deciziile sa fie transparente pentru
utilizatori. Recomandarile de formulare si elaborare a
Ghidurilor §i Documentelor de Consens al Expertilor
SEC se pot gasi pe site-ul web al SEC (http://www.
escardio.org/knowledge/guidelines/rules).

Pe scurt, sunt selectionati o serie de experti in dome-
niul respectiv, care realizeazd o trecere in revista deta-
liata a dovezilor publicate referitoare la tratamentul
si/sau preventia unei anumite afectiuni. Se efectueaza o
evaluare criticd a metodelor diagnostice si terapeutice,
inclusiv evaluarea raportului risc/beneficiu. Sunt inclu-
se, atunci cand exista date, estimari ale rezultatelor
terapeutice anticipate la nivelul altor societati. Nivelele
de evidenta si clasele de recomandare pentru anumite
optiuni terapeutice sunt cantarite si gradate conform
scalelor predefinite, din tabelele de mai jos.

Expertii din comitetele de redactare au dat declaratii
cu privire la relatiile care ar putea fi percepute ca surse
reale sau potentiale de conflicte de interese. Aceste
declaratii sunt indosariate la European Heart House,
sediul central al SEC. Orice modificari ale conflictelor
de interese survenite in timpul perioadei de concepere
a ghidurilor trebuie anuntate catre SEC. Raportul Gru-
pului de lucru a fost sustinut financiar exclusiv de cétre
SEC si a fost elaborat fard nici o implicare a industriei
farmaceutice.

Comitetul pentru Ghiduride Practica (The Committee
for Practice Guidelines, CPG) al SEC supervizeazd si
coordoneaza elaborarea noilor Ghiduri si Documente
de Consens al Expertilor concepute de cétre grupurile
delucru, grupurile de experti sau comitetele de consens.
Comitetul este responsabil si pentru procesul de
sustinere a acestor Ghiduri si Documente de Consens
al Expertilor sau declaratii. Dupd ce documentul este
finalizat si aprobat de ctre toti expertii din Grupul de
lucru, este inaintat unor specialisti din afara pentru revi-
zuire. Documentul este revizuit si, in final, aprobat de
CPG si ulterior publicat.

Dupd publicare, distribuirea mesajului are o
deosebita importantd. Sunt utile versiuni in format de
buzunar sau versiuni care pot fi descarcate pe PDA (Per-
sonal Digital Assistant). Unele studii au indicat faptul
ca utilizatorii cirora li se adreseaza ghidurile nu stiu
uneori despre existenta acestora sau pur si simplu nu le
aplicd in practicd, iar acesta este motivul pentru care pro-
gramele de implementare a noilor ghiduri reprezinta o
componenta importanta a raspandirii informatiilor.
SEC organizeaza conferinte adresate Societatilor Natio-
nale membre si liderilor de opinie din Europa. Dupa ce
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ghidurile au fost insusite de cétre societatile membre
SEC, conferintele de implementare pot avea loc si
la nivel national, iar ghidurile pot fi traduse in limba
nationald. Implementarea programelor este necesara
deoarece s-a demonstrat ca rezultatele terapeutice pot
fi influentate in mod favorabil prin aplicarea judicioasa
a recomandarilor clinice.

Asadar, obiectivul Ghidurilor si al Documentelor de
Consens al Expertilor constd nu numai in integrarea
studiilor celor mai recente, ci §i in crearea unor
instrumente educationale §i programe de implementare
a recomandarilor. Circuitul intre studiile clinice, elabo-
rarea ghidurilor si implementarea lor in practica cli-
nica poate fi inchis numai prin efectuarea studiilor si
registrelor pentru a verifica dacd practica zilnica este
in conformitate cu recomandarile ghidurilor. Astfel
de studii si registre permit, de asemenea, evaluarea
impactului implementarii ghidurilor asupra rezulta-
telor terapeutice obtinute la pacienti. Ghidurile si reco-
mandarile ar trebui sd le fie utile medicilor in procesul
decizional din practica curentd; totusi, rationamentul
final referitor la tratamentul fiecirui pacient in parte
trebuie realizat de catre medicul in grija céruia se afla
pacientul respectiv.

Clasele de recomandare

Clasa | Situatii pentru care existd dovezi si/sau acord general cd o anumitd metodd de
tratament sau procedurd de diagnostic este beneficd, utild si eficientd

Clasa Il Situatii pentru care dovezile sunt contradictorii si/sau existd o divergenti de
opinii privind utilitatea/eficacitatea procedurii de diagnostic sau a metodei de
tratament

Clasa lla Dovezile/opiniile nclind in favoarea utilitdtii/eficacitdtii
Clasa I1b Utilitatea/eficacitatea sunt mai putin sustinute prin dovezi/opinii
Clasa Il Situatii pentru care existd dovezi si/sau consens general cd procedura de

diagnostic/metoda de fratament nu sunt utile si Tn anumite cazuri pot fi nocive

Nivelele de evidentd

Nivelul de evidentd A Datele provin din multiple studii clinice randomizate sau meta-analize

Nivelul de evidentd B Datele provin dintr-un singur studiu clinic randomizat sau din studii

nerandomizate mari

Nivelul de evidentd C Consens de opinie al expertilor si/sau studii mici, studii retrospective,

registre

INTRODUCERE
Justificarea abordarii active a preventiei bolilor cardio-
vasculare (BCV) aterosclerotice se bazeaza pe cinci ele-

mente cheie:

Ghidul european de preventie a bolilor cardiovasculare
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De ce este necesard elaborarea unei strategii de pre-
ventie in practica clinica?

1. Bolile cardiovasculare (BCV) reprezintd principala cavzd de deces
prematur in Europa. Sunt o cauzd importantd de invaliditate si con-
tribuie in mod substantial la cresterea costurilor din sistemul sani-
tar.

2. Ateroscleroza subiacentd se dezvoltd insidios, Tn multi ani, si este de
obicei avansatd Tn momentul aparitiei simptomelor.

3. Decesul prin BCV survine de multe ori subit, inainte de asigurarea
accesului la asistentd medicald, astfel incdt multe interventii tera-
peutice sunt inaplicabile sau paleative.

4. Aparitia n masd a BCV se coreleazd strins cu stilul de viatd si cu
factorii fiziologici si biochimici modificabili.

5. S-a demonstrat ci modificarea factorilor de risc reduce mortalitatea
si morbiditatea prin BCV, Tn special la pacientii cu risc Tnalt.

La inceputul anilor ‘90 existau o varietate de ghiduri
nationale si internationale similare, si totusi diferite in
multe aspecte, pentru preventia BCV. Pentru a incerca
sd defineasca domeniile de consens, SEC, Societatea
Europeana de Ateroscleroza (European Atherosclerosis
Society) si Societatea Europeana de Hipertensiune
(European Society of Hypertension) au fost de acord sa
colaboreze, elabordnd un set de recomandari pentru
preventia bolii coronariene (BC), care au fost publicate
in 1994'. Aceste ghiduri au fost revizuite in 1998 si in
2003 de al doilea si al treilea Grup reunit de Lucru®”.
Unul dintre punctele forte ale acestor ghiduri a fost
acela cd, de la inceput, a fost subliniat faptul ca BCV
sunt de obicei rezultatul unor multipli factori de risc
care interactioneazd. Aceasta a dus la elaborarea unor
diagrame ale riscului, care au incercat sd simplifice esti-
marea riscului global de BCV, si la intelegerea faptului
ca managementul riscului impune abordarea tuturor
factorilor de risc modificabili.

A fost apreciat faptul ca partenerii initiali au solicitat
colaborarea altor organisme si experti, in particular in
domeniulmedicinei comportamentale sia diabetologiei.
In plus, este recunoscut faptul ca multe sugestii prac-
tice de preventie provin de la medicii de familie, asis-
tentele medicale si organizatii care functioneazd pe
baza de voluntariat, cum sunt Fundatiile Inimii (Heart
Foundations). Aceste consideratii se reflectd in parte-
neriatul extins prezent in ghidurile actuale i in lista de
experti cdrora li s-a solicitat colaborarea.

Ghidul elaborat de Al treilea Grup reunit de Lucru
a inregistrat o trecere de la preventia bolii coronariene
la preventia bolilor cardiovasculare, reflectand faptul
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ca ateroscleroza poate afecta orice parte a sistemului
circulator. A fost elaborata o noud diagrama a riscului,
denumita SCORE (Systematic COronary Risk Evalua-
tion, evaluarea sistematica a riscului coronarian), baza-
ta pe 12 studii europene de cohortd si care a permis
estimarea riscului de deces cardiovascular la 10 ani.
Au fost concepute diagrame separate pentru regiunile
cu risc inalt i scazut din Europa. Au fost elaborate
prioritéti clinice intr-o manierd mai explicitd. S-a pus
mai putin accentul pe termenii de preventie ,,primara”
si ,secundard’, deoarece riscul este o variabila continua
— persoanele asimptomatice putind avea dovezi de
boala aterosclerotica in urma investigatiilor paraclinice.
S-a initiat un proces riguros de reevaluare externa.

Al patrulea Grup reunit de Lucru a primit semnale

de feedback in mai multe domenii:

1. Organizatia Mondiald a Colegiilor Nationale,
Academiilor si asociatiilor academice ale medici-
lor generalisti/medicilor de familie (World Orga-
nization of National Colleges, Academies and aca-
demic associations of general practitioners/family
physicians, WONCA) sau, pe scurt, ,,Organizatia
Mondialad a Medicilor de Familie” (World Orga-
nization of Family Doctors), precum si Grupul de
lucru SEC pentru nursing cardiovascular (ESC
Working Group on Cardiovascular Nursing) au
solicitat ghiduri mai detaliate, aceste organizatii
fiind profund angajate in furnizarea practicd a
recomandarilor de preventie in multe tari euro-
pene.

2. A fost examinata in detaliu abordarea actuala a
SEC asupra gradarii dovezilor. A fost exprimatd
ingrijorarea asupra faptului ca sistemul actual,
chiar daca este logic, tinde sd dea prioritate trata-
mentelor medicamentoase, deoarece acestea
sunt incluse in mai multe studii clinice randomi-
zate, controlate, de tip dublu orb, decat masurile
care privesc stilul de viata, chiar daca studiile
observationale indica beneficii considerabile ale
opririi fumatului, de exemplu. Din acest motiv,
gradarea nu a fost inclusa in acest document si se
recomandd continuarea dezbaterilor pe aceastd
tema.

3. Toate sistemele de estimare a riscului, inclusiv
SCORE, vor supraestima riscul in térile in care
s-a inregistrat un declin al mortalitatii prin BCV
si vor subestima riscul in térile in care mortali-
tatea a crescut. Grupul de lucru a recomandat
intotdeauna elaborarea de ghiduri nationale si,
ca si componentd a acestui proces, recalibrarea
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diagramelor SCORE, pentru a permite integra-
rea tendintelor inregistrate in timp in distributia
mortalitatii si factorilor de risc in anumite téri.
In Ghidul elaborat de Al treilea Grup reunit de
Lucru, necesitatea de abordare a problemei unui
risc relativ inalt, dar cu risc absolut sciazut, la
persoanele mai tinere, a fost solutionatd prin ex-
trapolarea riscului unei persoane tinere la varsta
de 60 de ani, permitand astfel detectarea per-
soanelor care vor avea un risc absolut inalt. In
cazul interpretérii ad literam, aceasta abordare
ar putea duce la utilizarea excesivd a tratamente-
lor medicamentoase la persoanele tinere. In ghi-
durile actuale, aceastd abordare a fost inlocuita
cu o diagrama simpla pentru evaluarea riscului
relativ, care va fi utilizatd impreuna cu diagrama
de estimare a riscului absolut, SCORE.

4. Reexaminarea seturilor de date SCORE a indi-
cat faptul cd este posibil ca impactul diabetului
auto-raportat asupra riscului sa fi fost subesti-
mat. Este acordata o mai mare atentie proble-
melor predictiei numarului total de evenimente,
a mortalitatii prin BCV, a influentei sexului, obe-
zitdtii centrale, HDL-colesterolului, frecventei
cardiace, afectdrii renale si manifestirilor BCV,
altele decat BC.

Ce novutiti aduce Ghidul elaborat de Al patrulea
Grup reunit de Lucru pentru preventia BCV?

® Mai multe date furnizate de medicii de familie si de personalul sani-
tar mediu.

e Un mai mare accent pus pe exercitivl fizic, greutate si stilul de
viafd.

© Discutii mai detaliate pe tema limitelor sistemelor actuale de gra-
dare a dovezilor.

® Redefinirea prioritdtilor si a obiectivelor.

e Revizuirea abordrii riscului la persoanele finere.

e Luarea’n considerare a numdrului total de evenimente, ca si a morta-
ltitii.

® Mai multe informatii obtinute din SCORE asupra numdrului total
de evenimente, diabetului, HDL-colesterolului si indicelui de masd
corporald (IMC).

e Noi capitole referitoare la sexul masculin sau feminin, frecventa
cardiacd, IMC /circumferinta taliei, alte manifestdri ale BCV si
afectdrii renale.

Aceste ghiduri incearcd sa identifice zone de consens
pe scald largd intre diferite organizatii profesionale si
discipline stiintifice. Cu ajutorul WONCA, a fost depus
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un efort particular pentru armonizarea recomandarilor
ce pot fi furnizate medicilor de familie si medicilor spe-
cialisti. Este incurajata elaborarea de ghiduri mai deta-
liate de catre societétile partenere; de exemplu, sunt
facute referinte la ghidul ESH/ESC de management al
hipertensiunii arteriale* si la ghidurile ESC/EASD refe-
ritoare la diabet, prediabet si BCV®. In cadrul acestui
proces de parteneriat se considerd implicit cd acestea
vor fi compatibile cu Ghidul Comun generic.

De asemenea, este incurajatd in mod specific elabo-
rarea de ghiduri nationale de preventie a BCV. Ghidul
Grupului Comun de Lucru trebuie privit ca o baza pe
care pot fi dezvoltate ghidurile nationale, corespun-
zdtoare circumstantelor politice, economice, sociale si
medicale locale. Elaborarea ghidurilor este numai o eta-
pé a procesului de preventie, fiind recomandata realiza-
rea de parteneriate nationale multidisciplinare pentru
implementarea acestora; sectiunea referitoare la imple-
mentare abordeaza o parte din problemele implicate in
acest proces.

Este necesara aprecierea faptului ca Ghidul elaborat
de Al patrulea Grup reunit de Lucru este adresat medi-
cilor si altui personal medical implicat in practica
clinica. Ghidul conferd prioritate maxima persoanelor
cu cel mai mare risc de BCV, deoarece acestea au cel
mai mult de céstigat prin managementul activ al facto-
rilor de risc. Totusi, este necesara completarea acestuia
prin strategii nationale si europene de sdnatate publi-
ca, adresate unor intregi populatii, printr-un efort
coordonat si exhaustiv cu scopul de a reduce impactul
important al BCV, care afecteazd populatia europeana.
In acest mod, sperim ca ghidurile si promoveze o
calitate superioard a ingrijirilor medicale, pentru a
ajuta la reducerea acestei poveri si la reducerea BCV
in Europa. Aceste dezbateri preced o noua initiativd
majora, publicarea Cartei Europene a Sandtatii Inimii,
disponibild pe site-ul www.heartcharter.eu. Carta a fost
elaborata de catre SEC, Uniunea Europeana (UE) si
Reteaua Europeana a Inimii (European Heart Network),
in parteneriat cu Organizatia Mondiala a Sanatatii
(OMS). Relatia dintre Cartd si Ghidul de fata poate fi
rezumatd dupd cum urmeaza:

Carta Europeand a Sandatatii Inimii si Ghidul asupra
preventiei BCV

e (arta Europeand a Sandtdtii Inimii sprijind dezvoltarea si imple-
mentarea de strategii, mdsuri si politici extinse la nivel euro-
pean, national, regional si local, care sd promoveze sdnitatea
cardiovasculard si si prevind BCV.

Ghidul european de preventie a bolilor cardiovasculare
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e Scopul acestui Ghid este si asiste medicii si personalul din domeniul
sanitar in indeplinirea rolului lor Tn aceastd initiativd, Tn special Tn
ceea ce priveste aplicarea unor misuri preventive eficiente in prac-
tica clinicd curentd.

o Ghidul reflectd consensul rezultat dintr-un parteneriat multidisci-
plinar intre reprezentantii principalelor organizatii profesionale
europene.

AMPLOAREA PROBLEMEI: TRECUT $1 VIITOR

Premize $tiintifice

in jurul anului 2000, BCV au reprezentat cauza
directd a peste 4 milioane de decese in Europa (1.9
milioane in Uniunea Europeand), fiind raspunzitoare
de 43% din toate decesele de orice cauzd la béarbati si
55% la femei (TaBELUL 1, de pe site-ul www.ehnheart.
org®)’. BCV au reprezentat, de asemenea, principala
cauzd de externdri din spitale, cu o rata medie de 2557
la 100 000 de locuitori in jurul anului 2002. Dintre
acestea, 659 la 100 000 de locuitori au fost determinate
de BC, iar 375 la 100 000 de locuitori de accidentele
vasculare cerebrale, dar mai mult de jumatate s-au
datorat altor forme de afectiuni cardiace cronice.
Costul total estimat al BCV in térile UE a fost de 168
757 milioane €, in anul 20038.

Ratele de mortalitate prin BCV variazd cu varsta,
sexul, statusul socio-economic, etnia si regiunea geo-
graficd. Ratele de mortalitate cresc cu vérsta si sunt mai
mari la sexul masculin, la persoanele cu status socio-
economic precar, in Europa Centrald si de Est si la
imigrantii de origine sud-asiatica. Exista variatii marcate
intre tarile europene in ceea ce priveste morbiditatea
si mortalitatea prin BCV, care sunt partial explicate de
diferentele socio-economice in ceea ce priveste factorii
de risc conventionali, cum sunt fumatul, tensiunea arte-
riala (TA), valoarea colesterolului si a glicemiei.

Incepand din anul 1970, in Europa de Vest, mortalita-
tea totala prin BCV a scizut semnificativ, atat la varstele
medii, cat si la cele avansate’. In Europa Centrala si
Estica, mortalitatea a inceput sa scadd abia in ultimii
ani, dar a ramas, totusi, foarte ridicatd. Mortalitatea
masculind prin BC este in continuare de aproape 10
ori mai mare in Europa de Est, comparativ cu Franta,
pentru grupul de varstd 35-74 ani, iar in ceea ce
priveste mortalitatea prin accidente vasculare cerebrale,
mortalitatea este de 6 ori mai mare. Atat in Europa de
Vest, cét si in cea de Est, scaderea mortalitatii prin BC
este legata de modificarile comportamentale la nivel
populational in ceea ce priveste alimentatia si fumatul.
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In Europa de Vest, se inregistreaz, de asemenea, o
reducere a incidentei BC' si a accidentelor vasculare
cerebrale, dar in alte téri, in principal in Europa de Est
si Spania, incidenta BC este in crestere.

Tabelul 1. Numdrul total de decese prin boli circulatorii in Europa.
Toate varstele. Anul 2000.
Toate cavzele Barbati 4.519.403
Femei 4.336.346
Toate cauzele circulatorii Barbati 1.963.644
Femei 2.307.945
BC Barhati 967.258
Femei 983.229
Accident vascular cerebral Barhati 504.307
Femei 775.51
Altele Barhati 492.079
Femei 637.405

Aspecte practice: boala coronariand (BC)

Variatiile in mortalitatea prin BC la sfarsitul secolu-
lui XX au fost explicate in principal prin variatiile inci-
dentei, mai mult decit prin mortalitatea pe termen
scurt a cazurilor de infarct miocardic acut (IMA)'.
Este necesar un control exigent al factorilor de risc si
al determinantilor incidentei BC. Reducerea tensiunii
arteriale, observati la nivel populational, este explicabi-
1a numai partial prin cresterea procentului de subiecti
hipertensivi care primesc tratament, sugerand faptul c,
in ciuda importantei medicatiei la nivel individual, la
nivel populational sunt mai importanti alti determinanti
ai scaderii TA. Controlul factorilor de risc la pacientii
cu risc inalt si la cei cu BC stabilita raiméane insuficient,
mai ales in privinta obezitatii, fumatului si TA, si in
special la pacientii diabetici, in ciuda ghidurilor existen-
te, indicand necesitatea accentuarii extinderii gi imple-
mentarii unor actiuni de preventie cost-eficiente intr-o
maniera organizata'.

Pe masura imbunatatirii supravietuirii dupa eveni-
mente acute, prevalenta BC creste, in special la femeile
varstnice. Se cunoaste faptul cd diabetul zaharat este
un factor de risc mai puternic pentru femei, astfel
incat controlul factorilor de risc la pacientele diabetice
devine o prioritate speciala.

Avénd in vedere faptul cd prevalenta excesului pon-
deral si obezitatii creste la nivel mondial, se poate anti-
cipa o crestere a prevalentei diabetului zaharat de tip
2 si a tuturor complicatiilor sale. In consecinti, contro-
lul ,epidemiei” de obezitate ar trebui sa reprezinte o
prioritate.

Manifestarile clinice ale BC pot fi foarte diferite.
Statisticile realizate de spitale relevd numai varful ice-
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berg-ului, avand in vedere faptul ca moartea subita de
cauzd cardiacd in afara spitalelor reprezinta in conti-
nuare un procent important din toate decesele de cauza
cardiovasculara.

Insuficienta cardiacé

Insuficienta de pompd a inimii reprezintd o cauza
frecventa de deces la varstnici, chiar daca nu este intot-
deauna reflectatd de mortalitatea evaluata in statistici,
datoritéd limitelor regulilor de codificare. Ratele de inter-
nare in spital pentru insuficienta cardiacd au crescut
in SUA si Europa. Factorii de risc majori sunt hiperten-
siunea, obezitatea si diabetul. Desi un procent mic din
cazurile clinice sunt datorate valvulopatiilor (frecvent
legate de BC) sau cardiomiopatiilor, studiile epidemio-
logice sugereazd faptul cd, in tdrile bine dezvoltate,
majoritatea cazurilor sunt datorate ischemiei®.

Anevrismul $i diseclia de aorté

Anevrismul aortic este, de asemenea, de naturi atero-
scleroticd, iar in unele tiri europene au fost identificate
tendinte de crestere a mortalitatii'*. Acesta reprezinta
o cauzd de deces, care potential poate fi prevenita, in
special atunci cand este limitat la aorta abdominala. Pre-
valenta este de 5% la barbatii cu véarste 260 ani si de 1-
2% la femei. Avand in vedere faptul cd mortalitatea la 30
de zile este de 5-8% in cazul interventiilor chirurgicale
reparatorii elective, comparativ cu o mortalitate de 50%
in cazul anevrismelor rupte, a fost sugeratd efectuarea
unui screening pentru aceastd afectiune; un studiu de
screening efectuat in Marea Britanie a avut rezultate
incurajatoare'.

Boala arteriald periferica

Este cunoscut faptul cd arterele coronare si cele
periferice sunt afectate de acelasi proces patologic, care
necesita aceleasi interventii terapeutice. Boala arteriala
perifericd (BAP) survine aproape la fel de frecvent la
femei ca si la barbati's. Corelatia BAP cu BC, infarctul
miocardic (IM) si accidentul vascular cerebral reflectd
natura generalizaté a aterosclerozei. Totusi, studiile epi-
demiologice asupra factorilor de risc pentru aceste afec-
tiuni au identificat o serie de diferente minore. Fumatul
pare si aibd o importantd mai mare in etiologia BAP
decat in BC". Antecedentele heredo-colaterale, hiper-
tensiunea arteriald, diabetul zaharat, dislipidemia care
include cresterea colesterolului total §i a LDL-coleste-
rolului si scaderea HDL-colesterolului, cresterea fibri-
nogenului si a proteinei C reactive (CRP), varsta avan-
satd si inactivitatea fizica par sa reprezinte factori de
risc comuni.
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Ca si pentru BC, managementul eficient al factorilor
de risc este esential. Reducerea riscului poate fi obti-
nutd prin modificari ale stilului de viatd, in special
prin activitate si exercitii fizice, oprirea fumatului si
tratamente medicamentoase, cum sunt statinele, tera-
piile antiplachetare, strategiile antitrombotice, inhibi-
torii enzimei de conversie a angiotensinei (IECA) si
B-blocantele'®'®". Studii mari au demonstrat efectele
benefice ale statinelor la acesti pacienti®®. Statinele nu
numai ca reduc riscul de BAP si de evenimente vascu-
lare, dar amelioreaza si simptomele asociate BAP. Exista
de asemenea dovezi in favoarea faptului ca statinele re-
duc mortalitatea chirurgicald, imbunétatesc permeabi-
litatea grefoanelor si cresc procentul de salvare a mem-
brelor afectate la pacientii cu BAP?'.

Accidentul vascular cerebral

Incidenta accidentelor vasculare cerebrale (AVC)
creste exponential cu varsta, afectdnd anual aproximativ
25 de persoane la 100 000 de locuitori in grupa de var-
sta 35-44 ani si 1500 de persoane la 100 000 de locui-
tori in grupa de varsta 75-84 ani. AVC este a treia
cauzd de deces ca frecventa in multe tdri. Hemoragia
intracerebrala si subarahnoidiand contribuie la 10 si,
respectiv, 5% din AVC. AVC ischemic se poate datora
afectarii vaselor mari, vaselor mici, embolilor proveniti
dela nivelul cordului sau a arcului aortic, sau altor cauze
mai rar identificate, un procent semnificativ ramanand
insd de etiologie nedeterminata®.

Cel mai important factor de risc este hipertensiunea
arteriald, urmatd de fumat §i diabetul zaharat. Alti
factori de risc sunt stilul sedentar de viatd, consumul
excesiv de alcool si utilizarea drogurilor ilicite, nivelul
crescut al colesterolului, utilizarea contraceptivelor ora-
le sau a hormonilor in post-menopauzd, excesul ponde-
ral, statusul socio-economic precar si stenoza ateroscle-
roticd a vaselor extracraniene.

Aspecte practice: preventia $i tratamentul acciden-

tului vascular cerebral

Tratamentul antihipertensiv reduce atat riscul de
AVC ischemic, cat si hemoragic, iar preventia AVC este
cel mai important efect al tratamentului antihipertensiv.
Trebuie descurajat fumatul si incurajata activitatea
fizica. Ingestia unor cantitati mici de alcool poate sda nu
fie nociva. In ceea ce priveste tratamentul cu statine,
persoanele care supravietuiesc AVC trebuie tratati
in acelasi mod ca si cele cu alte manifestari ale BCV.
Endarterectomia carotidiana la pacientii simptomatici
custenoze ale arterei carotide interne care ii reduc lume-
nul cu >70% reduce riscul de AVC recurent.

Tratamentul antitrombotic profilactic: In intervalul
terapeutic al raportului international normalizat (INR)

Ghidul european de preventie a bolilor cardiovasculare
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de 2-3, anticoagularea reduce riscul de AVC la pacientii
cu fibrilatie atriala. Tratamentul antiplachetar este indi-
cat la pacientii cu AVC ischemic non-cardioembolic.
Aspirina, in doze de 75-150 mg pe zi, este agentul cel
mai utilizat. Asocierea aspirinei cu dipiridamol confera
o reducere suplimentara a riscului. Clopidogrelul are
un efect similar celui al aspirinei la pacientii cu boald
cerebro-vasculara ischemica. La persoanele care supra-
vietuiesc unui AVC nu se recomanda asocierea clopi-
dogrel plus aspirina. Pentru o informare mai detaliata,
cititorilor li se recomandd consultarea Proiectului Euro-
pean de Initiativa pentru Accident Vascular Cerebral
(European Stroke Initiative)®.

STRATEGII DE PREVENTIE §1 PROBLEME POLITICE

Premize $tiintifice

Se pot distinge trei strategii de preventie a BCV: pre-
ventia populationala, preventia la persoanele cu risc
crescut si preventia secundard. Toate cele trei strategii
sunt necesare si complementare. Strategia populationald
este, in particular, esentiala pentru reducerea incidentei
globale a BCV, deoarece obiectivul acesteia este redu-
cerea factorilor de risc la nivel populational, prin modi-
ficari ale stilului de viaté si ale mediului care afecteaza
intreaga populatie, fara a necesita un examen clinic
al indivizilor. Acest tip de strategie este cel mai bine
realizatd prin stabilirea ad hoc a unor politici si inter-
ventii la nivel de comunitati.

Strategiile al cdror obiectiv este reducerea riscului
cardiovascular total la nivel individual includ strategiile
de preventie primard la persoanele cu risc crescut si
cele de preventie secundard. Primele sunt adresate
persoanelor sandtoase care apartin zonei superioare
din distributia riscului, iar cele de preventie secundara
sunt adresate pacientilor cu leziuni de organ sau boli
cardiovasculare instalate. Pentru preventia unui singur
eveniment cardiovascular, este necesar a se interveni la
un numadr crescut de subiecti, fard un beneficiu aparent
pentru acestia (paradoxul preventiei). Mai mult, numa-
rul de subiecti la care interventia este necesara pentru
preventia unui caz va fi variabil in populatii diferite sau
subgrupe populationale (de exemplu, la sexul feminin),
in functie de prevalenta si distributia factorilor de risc
in aceste populatii si de incidenta bolii.

Aspecte practice: probleme politice
Al patrulea Grup de Lucru se aliniaza, si sustine in
totalitate, la initiativele principalelor organizatii mon-
diale in ceea ce priveste implementarea mésurilor de
preventie la nivel populational, cum sunt cele pentru
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controlul fumatului, stabilite de Conventia de Coor-
donare OMS pentru Controlul Fumatului (WHO Frame-
work Convention for Tabacco Control)*, initiativele EU
in privinta obezitdtii*, strategia globala a OMS asupra
dietei, activitatii fizice si sdnatatii*®, si Declaratia de la
Osaka in ceea ce priveste Sanatatea Inimii, care pot fi
rezumate dupa cum urmeaza:

1. Sd creasci nivelul de constientizare la nivel guvernamental a faptu-
lui cd@ programul de sdndtate nu este numai un program al departa-
mentelor de sdndtate.

2. S permitd oamenilor de stiintd si profesionistilor din domeniul sani-
tar si contribuie la marketingul programului de séndtate a inimii.

3. Sd permitd institutiilor de educare a profesionistilor din domeniul
sanitar si ofere pregitire in domeniul organizdrii comunitare, mar-
keting-ului social, si argumentdrii.

4. Si permitd Ministerelor S@ndtdtii, organizatiilor non-guvernamen-
tale (ONG), si organizatiilor profesionale si sustind cauza alocirii de
resurse pentru s@ndtatea inimii la nivel politic.

5. St permitd OMS sd continue consolidarea capacitdtii de promovare a
stinittii inimii Tn toate regiunile si statele membre OMS.

De asemenea, Consiliul UE pentru Forta de Munca,
Politici Sociale, Sanatate, si Protectia Consumatorilor
(in iunie 2004) si o Conferinta UE pentru Sanatatea
Inimii care a avut ca rezultat Declaratia de la Luxemburg
din 29 iunie 2005, au definit caracteristicile necesare
pentru a se obtine sandtatea cardiovasculara:

e Evitarea tutunului

e Activitate fizicd adecvatd (minimum 30 de minu-

te pe zi)

e Alegerea unei alimentatii sandtoase

e TA sub 140/90 mmHg

e Colesterol total sub 5 mmol/l (~ 200 mg/dl)

Al patrulea Grup de Lucru incurajeaza specialistii
care activeaza in domeniul sdnatatii din toate tarile sa
participe activ la elaborarea si implementarea de astfel
de politici si interventii comunitare nationale si inter-
nationale.

Preventia in practica clinic@

Nu exista nicio dovada in favoarea faptului cd detec-
tarea BC sau a accidentelor vasculare cerebrale in stadii
precoce este o modalitate cost-eficienta de preventie a
bolii. Pentru detectarea oportuna a factorilor de risc bio-
logici sau legati de stilul de viatd, in scopul identificarii
persoanelor cu risc inalt, sunt necesare urmatoarele:

e disponibilitatea de rutina a unor sisteme precise

si adecvate de evaluare

e consilierea sau tratamentul in timp real, in func-

tie de caz
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e continuitatea ingrijirilor
accesul pacientilor la tratament, indiferent de sta-
tutul socio-economic.

Programele de preventie secundard a BC si-au de-
monstrat eficacitatea in ameliorarea proceselor de ingri-
jire, a numdrului de reinternari in spital, a statusului
functional si a mortalitatii globale, in special daca
includ programe de exercitii fizice. Totusi, amploarea
efectelor acestora este relativ modesta, iar cost-eficienta
lor pe scald largd raiméne incerta?*.

EVALUAREA DOVEZILOR STIINTIFICE

Premize $tiintifice

Medicina bazata pe dovezi (MBD) a fost definita ca
integrarea experientei clinice individuale cu cele mai
bune dovezi clinice disponibile din studiile de cercetare
sistematice. Implica adresarea de intrebéri la care se
poate raspunde, cautarea celor mai bune dovezi, apre-
cierea criticd a dovezilor, aplicarea dovezilor in ingri-
jirea individuala a pacientilor si evaluarea acestui pro-
ces®. In ciuda unui efort educational de peste zece ani,
clinicienii practica rareori MBD in modul dorit, multi
considerand cd problema majora constd in gasirea dove-
zilor™®.

Acest raport are obiectivul de a furniza recomandari,
sub auspiciile celui de Al patrulea Grup reunit de Lucru
al ESC sia altor societati europene de preventie a bolilor
cardiovasculare. Grupul de Lucru doreste ca acest ghid
sa fie cat de mult posibil bazat pe dovezi. Ghidurile bune
reprezintd un mecanism principal pentruimbunatatirea
serviciilor medicale si a prognosticului pacientilor®’.
S-a demonstrat ca ghidurile bazate pe dovezi credibile
au probabilitatea cea mai mare de a fi adoptate®~.

Atributele necesare ghidurilor clinice

o Validitatea

o Reproductibilitatea
o Fiabilitatea

e Aplicabilitatea clinici
o Flexibilitatea clinicd
e (laritatea

e Documentarea meticuloasd a dovezilor

o Programarea unei revizuiri regulate a ghidurilor

e Implicarea unor grupuri esentiale influentate de ghiduri

Ce sunt dovezile™?
Evaluarea interventiilor terapeutice si a metodelor
diagnostice poate utiliza o gama larga de surse de dovezi:
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experientaindividuald, studiile retrospective, rapoartele
de cazuri clinice, seriile de cazuri, comparatiile istorice
si geogafice, studiile de supraveghere a medicamentelor
(si post-marketing), bazele de date farmaco-epidemio-
logice, studiile incrucisate, studiile de tip caz-control,
studiile de cohorta, trialurile randomizate controlate
si analizele sistematice ale trialurilor si studiilor obser-
vationale. In mod traditional, au fost promovate ierar-
hii ale dovezilor, in scopul stabilirii prioritétii recoman-
ddrilor. Acestea pun, in general, analizele sistematice
in topul ierarhiei, iar rapoartele de cazuri pe ultimul
loc. Totusi, aceastd abordare poate induce in eroare,
calitatea dovezilor depinzand in final de intrebarea la
care se cautd un rdspuns.

Este clar faptul cd intrebéri diferite necesita metode
stiintifice diferite si cd bazarea pe o anumita sursd de
dovezi, cu excluderea altora, poate genera erori. Aceasta
afirmatie este in mod particular adevératd in ceea ce
priveste preventia BCV. Masurile referitoare la stilul de
viatd, cum sunt oprirea fumatului, exercitiile fizice si
alimentatia sdndtoasd, se preteazda mai putin la evaluarea
in cadrul unor trialuri randomizate, controlate, de tip
dublu orb, decat tratamentele medicamentoase, iar pro-
movarea unei aderdri oarbe la superioritatea trialurilor
randomizate controlate poate conduce la elaborarea
unor ghiduri care promoveaza utilizarea excesiva a
tratamentelor medicamentoase. Analizele sistematice
si trialurile clinice randomizate nu sunt metodele cele
mai adecvate pentru identificarea riscurilor rare ale tra-
tamentului. Rapoartele de cazuri pot furniza primul
indiciu asupra riscurilor unui anumit tratament, dar
acestea necesitd confirmare in studii mari, prospective,
de supraveghere.

Gradarea dovezilor

Atunci cand dovezile sunt utilizate pentru elaborarea
ghidurilor sau a recomandarilor pentru practica clinicd
sau de sandtate publicd, este importanta diferentierea
intre calitatea dovezilor (dacd sunt robuste, cu probabi-
litate redusa de erori, generalizabile etc.) si puterea unei
recomandari sustinute de o dovadd. Nu toate dovezile
de calitate merita o recomandare puternica.

Organismele care elaboreaza ghidurile au utilizat,
in general, ,abordarea ierarhiei dovezilor”. Aplicarea
metodei deierarhizare adovezilor necesitd rationamente
explicite referitoare la calitatea evidentelor (adica cali-
tatea de a fi complete, potentialul de eroare, dacé obiec-
tivele evaluate au fost cele adecvate etc.). Pentru elabo-
rarea recomandarilor clinice trebuie luate in considerare
inmod criticatitbeneficiile, cat si riscurile interventiilor
terapeutice. Chiar daca o astfel de abordare conferd
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transparentd, exista si dezavantaje, dupa cum este
subliniat mai sus. Au existat, de asemenea, dificultiti
in implementarea acestor grade de recomandare. De
exemplu, in implementarea unui ghid, este posibil ca
unelerecomandari esentiale pentruimbundtatirea gene-
rald a ingrijirilor medicale sé fi fost subminate de limita-
rea sau absenta evidentelor. Daca a fost luatéd decizia de
implementare numai a recomandarilor de grad inalt,
pe baza constrangerilor legate de resurse, este posibila
omisiunea unor elemente importante ale ghidului. In
consecintd, exista interesul de dezvoltare a unui sistem
care sd isi mentina transparenta, dar sa evite erorile de
implementare.

OMS a decis infiintarea unui grup de lucru care sa
elaboreze unastfel de sistem, denumit GRADE. Dovezile
sunt gradate in functie de rezultatele relevante pentru
intrebarea la care se cautd un raspuns. Sunt evaluate din
patru puncte de vedere: design-ul studiului, calitatea
studiului, consistenta si potentialul de generalizare. Pe
baza notarii acestor caracteristici, calitatea dovezilor
pentru un anumit rezultat este definité ca: de grad inalt,
moderat, redus sau foarte redus®. Acest sistem nu poate
combate problemele de implementare discutate mai sus,
dar confera un rationament clar asupra depdsirii saunua
efectelor adverse ale unei interventii de cétre beneficiile
acesteia. Aceasta furnizeaza o metoda transparentd de
a stadializa interventiile in vederea implementarii. Pe
mdsurd ce experienta cu utilizarea acestui sistem creste,
va deveni probabil un instrument utilizat pe scala mai
largd in elaborarea ghidurilor clinice.

Problemele legate de dovezi $i recomanddri

Amincercatsaneasiguram de faptul ca, in formularea
recomandarilor, am utilizat cele mai adecvate dovezi.
Pentru programele de preventie la nivel populational,
rezultatele studiilor epidemiologice observationale sunt
un prim pas important in evaluarea relatiei de cauzali-
tate. Modificarile comportamentale, cum sunt oprirea
fumatului si exercitiile fizice, se preteazd mai putin la
evaluarea in cadrul studiilor randomizate controlate
decit tratamentele medicamentoase. In mod clar, anali-
zele sistematice ale studiilor observationale sunt prefe-
rabile citdrii unui singur studiu observational. Totusi,
este important sd constientizam faptul cé precizia supe-
rioara conferitd de cumularea datelor poate fi falsd daca
controlul pentru echivalenta si alte erori este slab in
studiile analizate®.

O preocupare tot mai mare in epidemiologie este
posibilitatea ca, in cazul unor asocieri, relatia de cauza-
litate sa fi fost atribuitd in mod eronat. Acesta pare sa
fie cazul vitaminelor antioxidante, pentru care studiile
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observationale au sugerat un efect protector rezonabil,
dar trialurile randomizate controlate au indicat faptul ca
pot fi chiar nocive®*. O alta preocupare priveste natura
dovezilor disponibile. O mare parte a dovezilor priveste
tratamentele medicamentoase, mai degraba decét inter-
ventiile asupra stilului de viatd sau imbunatatirea siste-
mului de sanatate.

In evaluarea efectelor interventiilor, am dat intaietate
analizelor sistematice Cochrane, acolo unde acestea
exista, deoarece acestea sunt efectuate dupa standarde
riguroase si sunt actualizate periodic. Am utilizat §i
alte analize sistematice, acolo unde acestea au existat,
si am citat trialuri individuale numai dacd acestea au
atins puncte de interes particular sau au fost suficient
de mari pentru a furniza un raspuns clar la o intrebare
clinica. In cazurile in care am considerat ci dovezile
sunt limitate, am specificat acest lucru.

Céand am evaluat amploarea efectelor, nu am utilizat
numarul de pacienti necesar a fi tratati (number needed
to treat, NNT), deoarece acesta este asociat cu probleme
importante?, in special in cazul cardiologiei preventive,
ratele bazale ale BCV cunoscénd variatii importante in
Europa. in consecinta, ar fi necesard utilizarea cite unui
NNT pentru tdrile cu risc scazut, mediu si inalt. Mai
mult, ar fi necesara utilizarea cate unui NNT pentru
diferitele grupe de vérsta si pentru sexul masculin si
feminin. Reducerile riscului relativ sub tratament sunt
aplicabile tuturor populatiilor europene, grupelor de
varstd, ambelor sexe, deoarece, in general, majoritatea
tratamentelor au aceleasi beneficii relative la nivele dife-
rite ale riscului.

Aspecte practice

In acest raport am incercat si respectim abordarea

bazatd pe dovezi. Am definit urmaétoarele intrebari:

e Care sunt dovezile cd anumiti factori de risc
determina BCV?

e Care sunt dovezile cd acesti factori de risc au o
importanta variabild la persoanele cu sau fara
BCV instalate?

e Care sunt dovezile ca interventiile la nivel po-
pulational determina reducerea factorilor de risc
si amelioreaza rezultatele in BCV?

e Care sunt dovezile ci interventiile la nivel indi-
vidual determind reducerea factorilor de risc si
amelioreaza rezultatele in BCV?

Am revizuit in mod sistematic si critic datele relevan-
te din literaturd si am raspuns la fiecare intrebare adre-
satd. Exista unele dificultati in ceea ce priveste sistemul
actual de ierarhizare utilizat de SEC. Este probabil ca
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sistemul actual sa favorizeze tratamentele medicamen-
toase comparativ cu masurile majore privind stilul de
viatd, deoarece acestea din urma se preteazd mai putin
la evaluarea in cadrul trialurilor randomizate, contro-
late, de tip dublu-orb. Din acest motiv, dupa dispute
prelungite, Grupul de Lucru nu a inclus tabelul cu
gradele de recomandare pe care il pregatise. Totusi, se
anticipeazd ca aceastd problemd va necesita dezbateri
ulterioare.

Au fost facute eforturi pentru implementarea ghidu-
lui prin intermediul diverselor societati participante.
Ghidul anterior a fost evaluat in cadrul EUROASPIRE
I si I,

PRIORIT‘“I, ESTIMAREA RISCULUI TOTAL $I
OBIECTIVE

Introducere

De la inceput trebuie mentionat faptul ci aceste
ghiduri reprezinta doar recomandari, $i nu reguli didac-
tice. Ele trebuie interpretate prin prisma cunostintelor
si rationamentului propriu al clinicianului, din pers-
pectiva pacientului §i in lumina conditiilor si elemen-
telor practice locale, pe masura ce devin disponibile noi
cunostinte. Este incurajata elaborarea de ghiduri natio-
nale, cu obiective, prioritati si strategii de implementare
adaptate conditiilor locale, atat medicale, cat si econo-
mice.

Prioritatile sugerate au scopul de a ajuta medicii in
interactiunea cu persoane si pacienti la nivel individual.
Este recunoscut faptul ca persoanele cu riscul cel mai
inalt au cel mai mult de castigat din managementul
factorilor de risc. Asa cum a mai fost mentionat, desi
astfel de persoane au cel mai mult de castigat, majo-
ritatea deceselor dintr-o comunitate provin din grupul
indivizilor cu nivele reduse ale riscului, deoarece acesta
este mai numeros comparativ cu cel al persoanelor cu
risc inalt care, in mod paradoxal, dezvoltd mai putine
evenimente in termeni absoluti — Paradoxul Rose®.
Din acest motiv, strategia pentru persoanele cu risc
inalt trebuie completatd de mdsuri de sanatate publica
pentru a reduce, pe cat este posibil, nivelele popu-
lationale a factorilor de risc §i a incuraja un mod sina-
tos de viata.

Incurajarea estimdrii riscului total, ca instrument
esential de ghidare a managementului pacientilor, a
reprezentat un element decisiv al Ghidului, inca de
la prima editie a acestuia (1994)'. Aceasta deoarece
clinicienii trateaza persoane (si nu factori de risc indi-
viduali) al caror risc cardiovascular reflectd, de obicei,
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efectele combinate a mai multor factori de risc care pot
interactiona, uneori amplificAndu-se reciproc.

Desi clinicienii solicitid frecvent desemnarea unor
valori limita de la care sa inceapa interventiile, acest
lucru este problematic deoarece riscul este o variabild
continud si nu exista un parametru precis pornind de
la care, de exemplu, s fie indicat in mod automat un
anumit medicament. Aceasta problema este abordata
mai in detaliu, deoarece existd problema modului de
consiliere a persoanelor tinere cu risc absolut redus, dar
cu risc relativ inalt, precum si faptul cé toate persoanele
varstnice vor avea in cele din urmd un risc inalt de deces
si pot fi supraexpuse tratamentelor medicamentoase.

Obiectivele globale ale preventiei cardiovasculare
sunt reducerea mortalitatii si morbiditatii la persoanele
curisc absolut inalt si asistarea persoanelor cu risc abso-
lut redus in a-si mentine acest status, printr-un mod
sanatos de viatd. Aici isi gasesc utilitatea diagramele de
evaluare a riscului - daca, de exemplu, TA este dificil
de controlat in totalitate, riscul total poate fi totusi
redus prin oprirea fumatului sau poate prin reducerea
si mai marcata a nivelului colesterolului. Desi limitele
pentru riscul cardiovascular total incluse in acest ghid
sunt arbitrare, valorile tinta pentru factorii de risc
individuali ridicd §i mai multe probleme prin aceea
ca vor fi intotdeauna subiect de disputd, nu sunt intot-
deauna posibil de atins si, fapt demn de mentionat,
par sa promoveze o abordare a preventiei axatd pe un
singur factor. Totusi, clinicienii solicita ghiduri, asa caa
fost incercata definirea unor nivele ale factorilor de risc
individuali, in contextul unor obiective mai specifice.

Prioritati

Persoanele cu risc maxim au cel mai mult de castigat
din eforturile de preventie si pe acest fapt se bazeaza
urmatoarele prioritati:

Care sunt prioritdtile pentru preventia BCV in prac-
tica clinicd?

1. Pacienti cu BCV ateroscleroticd instalatd
2. Persoane asimptomatice cu risc crescut de BCV prin
2.1. Factori de risc multipli care au ca rezultat cresterea riscului
total de BCV (risc de deces prin BCV >5% la 10 ani)
2.2.  Diabet de tip 2 si de tip 1 cu microalbuminurie
2.3.  Crestere marcatd a unui singur factor de risc, mai ales dacd
se asociazii cu afectarea organelor-tintd
3. Rude de gradul I ale pacientilor cu BCV aterosclerotice precoce sau cu
risc deosebit de Tnalt
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Care sunt obiectivele preventiei bolilor cardiovascu-
lare?

Care sunt obiectivele preventiei BCV?

1. De a ajuta persoanele cu risc scizut de BCV sd Tsi mentind acest sta-
tus pe tot parcursul vietii, si de a le ajuta pe cele cu risc total crescut
de BCV si l reducd

2. De a atinge caracteristicile persoanelor care tind sd rdmdnd
sindtoase:

2.1. Absenta fumatului

2.2.  Mlegerea unei alimentatii s@ndtoase

2.3.  Acdivitate fizicd: 30 de minute de activitate moderati pe zi
2.4, IMC <25 kg/m’ si evitarea obezitdtii centrale

2.5. TA <140/90 mmHg

2.6.  Colesterol total <5 mmol/I (~ 190 mg/dI)

2.7.  LDL-colesterol <3 mmol/I (~ 115 mg/dl)

2.8.  Glicemie <6 mmol/I (~ 110 mg/dI)

3. De a obtine un control mai riguros al factorilor de risc la pacientii cu
risc inalt, mai ales la cei cu BCV instalate sau cu diabet:

3.1.  Tensiune arteriald <130/80 mmHg, ducd acest lucru este
posibil

3.2.  Colesterol total <4,5 mmol/l (~ 175 mg/dI), optional <4
mmol/l (~ 155 mg/dl), ducd acest lucru este posibil

3.3.  LDL-colesterol <2,5 mmol/l (~ 100 mg/dl), optional <2
mmol/I (~ 80 mg/dl), daci acest lucru este posibil

34. Glicemie & jeun <6 mmol/I (~ 110 mg/dl) si HbA <6,5%,
dacd acest lucru este posibil

4. De aluan considerare un tratament medicamentos cardioprotector
lo acesti pacienti cu risc inalt, mai ales la cei cu BCV ateroscleroticd
instalatd

in general, o persoand de varstd medie cu un risc
de deces prin BCV >5% la 10 ani este considerata ca
apartindnd grupei de risc inalt. Examinarea datelor
FINRISK MONICA (care au contribuit in mod subs-
tantial la diagramele SCORE pentru populatiile cu
risc inalt) sugereaza faptul cd riscul echivalent de BCV
totale (fatale + non-fatale) este cu aproape 10% mai
mare la pacientii mai tineri de sex masculin, $i mai
redus la femei si la persoanele in vérsta. Probabilitatea
de a necesita tratament medicamentos suplimentar
creste direct proportional cu riscul.

Estimarea riscului total

Riscul cardiovascular total in contextul acestui ghid
semnificd probabilitatea ca o persoand sia dezvolte un
eveniment cardiovascular aterosclerotic intr-un inter-
val definit de timp.

Importanta estimarii riscului total inainte de luarea
deciziilor de management este ilustratd in TABELUL 2 si
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Ficura 1. Figura ilustreaza faptul ca efectul nivelului
lipidelor este modest la femeile care au un risc altfel
scazut si ca avantajul sexului feminin in ceea ce pri-
veste riscul este pierdut prin asocierea fumatului cu
hipertensiunea usoard. TABELUL 2 ilustreaza faptul ca o
persoana cu un colesterol total de 8 mmol/l poate avea
un risc de 10 ori mai redus decat al unei persoane cu un
nivel al colesterolului total de 5 mmol/l, daca ultima este
o persoand de sex masculin, fumatoare si hipertensiva.
Studiile medicamentoase randomizate, controlate,
asupra unor factori de risc izolati nu confera suficiente
informatii pentru rezolvarea completd a acestor proble-
me. In timp ce studiile, cum este EuroAspire**, suge-
reaza faptul cd, la subiectii cu risc foarte inalt, manage-
mentul factorilor de risc este inadecvat, este probabil si
ca, pentru subiectii cu risc scazut care nu au avut un eve-
niment vascular, sa existe o potentiala utilizare in exces
a tratamentelor medicamentoase, prin extrapolarea
inadecvatd a rezultatelor trialurilor - care au inclus in
principal persoane cu risc inalt - la persoanele cu risc
scizut. In general, in trialurile medicamentoase clasice
care au reprezentat baza ghidurilor pand in prezent,
subiectii de sex feminin, cei varstnici si cei tineri au fost
reprezentati in numar redus.

Pentru ca aceste consideratii sd aiba un impact asupra
practicii clinice, este esential ca clinicianul sa fie capabil
sd evalueze riscul rapid si cu suficienta acuratete, pentru
a putea lua decizii logice asupra managementului.

30
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+ Bérbat fumator, tensiune arteriala sistolicid = 160 mmHg
—ll— Barbat nefumator, tensiune arteriala sistolica = 120 mmHg

—a&— Femeie fumatoare, tensiune arteriala sistolica = 160 mmHg
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Figural. Relatia intre raportul colesterol total (CT): HDL-colesterol si eveni-
mentele cardiovasculare fatale la 10 ani, la subiecti de sex masculin i femi-
nin, in vérstd de 60 ani, cu sau fird factori de risc, pe baza unei functii de
calculare a riscului derivata din proiectul SCORE. TAS= tensiunea arteriald
sistolica.
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Tabelul 2. Impactul asocierilor factorilor de risc asupra riscului
Sex Virstd (ani) Colesterol TA (mmHg) Fumat Risc (%)
(mmol/l)
F 60 8 120 Nu 2
F 60 7 140 Da 5
60 6 160 Nu 8
60 5 180 Da 2

Cum pot sa estimez riscul?

Cum pot s estimez rapid si usor riscul de BCV?

e (eicu:
- BCV cunoscute
- diabet zaharat tip 2 sau tip 1 cu microalbuminurie
- nivele foarte nalte ale factorilor individuali de risc, au deja
un RISC CRESCUT DE BCV si necesitd managementul tuturor
factorilor de risc
o Pentru toate celelalte persoane: pentru estimarea riscului total pot
fi utilizate diagramele SCORE de evaluare a riscului — acest fapt este
extrem de important deoarece multe persoane au nivele usor cres-
cute ale mai multor factori de risc care, in combinatie, pot duce la un
nivel neasteptat de Tnalt al riscului total de BCV

Necesitatea evaludrii rapide si usoare a riscului total a
dus la elaborarea diagramei de estimare a riscului, utili-
zate in Ghidurile din 1994 si 1998"**'. Au existat mai
multe probleme in ceea ce priveste aceastd diagramd. In
primul rand, a fost conceputa pe baza datelor americane
provenite din studiul Framingham, iar aplicabilitatea
diagramei la toate populatiile europene era incerta. In
al doilea rand, setul de date utilizat era destul de mic. In
al treilea, rAnd, definirea evenimentelor cardiovasculare
non-fatale era diferita de cele utilizate in multe alte
studii, facand dificild validarea diagramei. in cele din
urmd, nu a fost posibild estimarea riscului de aparitie a
altor manifestéri ale aterosclerozei, cum sunt AVC sau
anevrismul de aortd abdominala.

Ghidul din 2003° a utilizat un nou sistem de estimare
a riscului, denumit SCORE®, bazat pe datele provenite
din 12 studii europene de cohorta, care au inclus 205
178 de subiecti examinati initial intre anii 1970 si 1988,
cu 2,7 milioane ani de urmarire si 7934 decese de cauza
cardiovasculara.

Diagramele de estimare a riscului, cum este SCORE,
sunt concepute in scopul facilitdrii evaludrii riscului
unor persoane aparent sandtoase. Pacientii care au avut
un eveniment clinic, de tipul unui sindrom coronarian
acut sau AVC, care au diabet zaharat tip 2 sau 1 cu
microalbuminurie, sau nivele foarte crescute ale unui
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singur factor de risc, au un risc foarte inalt si se califica
automat pentru evaluarea si managementul intensiv al
factorilor de risc.

SCORE difera de sistemele anterioare de estimare a
riscului prin mai multe elemente importante si a fost
modificat intr-o oarecare masurd pentru acest ghid:

e Sistemul SCORE estimeazd riscul la 10 ani de
aparitie a unui prim eveniment aterosclerotic fa-
tal, indiferent daca este vorba de un infarct mio-
cardic, AVC, anevrism de aorta sau altele. Sunt
incluse toate codurile din Clasificarea Interna-
tionald a Bolilor (International Classification of
Diseases, ICD) care pot fi in mod rezonabil presu-
puse a avea o cauza aterosclerotica. Majoritatea
celorlalte sisteme apreciaza numai riscul de BC.

e Alegerea mortalitdtii prin BCV, in detrimentul
evenimentelor totale (fatale + non-fatale), a fost
intentionatd, desi nu este universal populara.
Ratele evenimentelor non-fatale sunt critic de-
pendente de modul de definire §i de metodele
utilizate pentru confirmarea lor. De la perioada
desfasurarii studiilor de cohorta care au stat la
baza SCORE au survenit modificari importante
ale testelor diagnostice i metodelor terapeutice.
Este esential faptul ca utilizarea mortalitatii per-
mite recalibrarea pentru a lua in considerare ten-
dintele in timp ale mortalitatii prin BCV. Orice
sistem de estimare a riscului va supraevalua ris-
cul in tdrile in care mortalitatea a scazut si va
subevalua riscul in tarile in care mortalitatea a
crescut. Dacd sunt disponibile date actualizate
asupra mortalitdtii si a prevalentei factorilor de
risc, poate fi facuta o recalibrare care sd ia in con-
siderare modificarile temporale. Calitatea date-
lor nu permite acest lucru pentru evenimentele
non-fatale. Din aceste motive, au fost realizate
diagrame ale mortalitatii prin BCV, care au fost
intr-adevir recalibrate intr-un numar de tari eu-
ropene. Sunt disponibile versiuni ale HeartScore
specifice tarii pentru Belgia, Germania, Grecia,
Olanda, Polonia, Spania si Suedia. In orice caz,
abordarea problemei riscului total este esentiala.

In Ghidul din 2003 un risc de deces prin BCV de
5% sau mai mare la 10 ani a fost considerat in mod
arbitrar risc inalt. Totusi, acesta implicd o sansa de 95%
de a nu deceda prin BCV in decurs de 10 ani, procent
foarte putin impresionant in procesul de consiliere a
pacientilor. Noua nomenclatura utilizatd in acest Ghid
din 2007 pentruorice persoana curisc dedeces prin BCV
de 5% sau mai marela 10 ani este de risc crescut. Desigur
cé riscul de evenimente totale, fatale i non-fatale, este
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mai mare, iar clinicienii doresc cuantificarea acestuia.
Cea mai mare contributie la diagramele SCORE pentru
riscul inalt a avut-o FINRISK, care aduce date asupra
evenimentelor non-fatale, definite conform proiectului
MONICA®. Calcularea ratelor evenimentelor totale
din FINRISK sugereaza faptul ca, la nivelul (5%) la care
consilierea referitoare la managementul riscului este de
obicei intensificata, riscul de evenimente totale este de
aproximativ 10%, mai mare (15%) la barbatii mai tineri
sicevamaimiclafemei.,, Multiplicatorul” utilizat pentru
conversia mortalitatii prin BCV la evenimente totale
este, de asemenea, mai mic la persoanele mai vérstnice,
deoarece un prim eveniment este mai probabil sa fie
fatal la acestea.

Asa cum am mai mentionat, clinicienii solicité frec-
vent valori prag de la care sa introduca anumite inter-
ventii terapeutice, dar acest lucru este problematic
deoarece riscul este o variabild continud si nu existd o
valoare prag de la care, de exemplu, un anumit medi-
cament sa fie indicat. O problema particulard este lega-
td de persoanele tinere cu nivele inalte ale factorilor de
risc — un risc absolut mic poate ascunde un risc relativ
foarte mare. In Ghidul din 2003, a fost sugerata extra-
polarea riscului la cel al unei persoane de 60 de ani,
pentru a accentua faptul cd, in absenta masurilor pre-
ventive, riscul absolut va fi inalt. Nu s-a intentionat ca
o astfel de persoana tanara si fie obligatoriu tratatd ca
si cum ar avea varsta de 60 ani, dar o interpretare ad
literam a acestei sugestii ar putea duce la o utilizare
excesivd a tratamentelor medicamentoase la persoanele
tinere. Aceasta parte a textului a fost reformulata, iar la
diagramele de estimare a riscului absolut, a fost adauga-
ta o diagrama pentru riscul relativ, pentru a ilustra
faptul cd, in special la persoanele tinere, modificarile
stilului de viatd pot reduce in mod substantial riscul
si pot reduce cresterea riscului ce va surveni odatd cu
inaintarea in varsta.

e O alta problema este legatd de persoanele varst-
nice. Pentru anumite categorii de varsta, marea
majoritate a persoanelor, in special de sex mas-
culin, va avea un risc estimat de deces prin BCV
peste pragul de 5-10%, pe baza numai a varstei
(si sexului), chiar dacd alti factori de risc pentru
BCV au nivele relativ reduse. Aceasta ar putea
conduce la utilizarea excesivd a medicamentelor
la persoanele vérstnice. Utilizarea tratamentelor
preventive la varstnici trebuie sa fie bazatd pe
dovezi, dacd nu existd o indicatie clard pentru
administrarea acestora.

e Casiinainte, sunt prezentate diagrame atat pen-
tru colesterolul total, cat si pentru raportul coles-
terol total: HDL-colesterol. Acestea sunt foarte
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asemandtoare. Totusi, prelucrarile ulterioare ale
bazei de date SCORE, inca nepublicate, au indi-
cat faptul cd HDL-colesterolul poate contribui
in mod substantial la predictia riscului daca este
introdus ca variabild independenta.

e Evaluarea impactului factorilor de risc aditionali,
cum sunt HDL-colesterolul, greutatea corporala,
istoricul familial si noii markeri ai riscului, este
dificila in contextul unei diagrame tiparite. Ver-
siunea electronici, interactivia a SCORE, Heart-
Score (disponibila pe site-ul escardio.org) nu
este atat de limitativa. In prezent, aceasta repre-
zintd o copie in format electronic a SCORE dar
va fi utilizatda pentru includerea rezultatelor
noilor analize SCORE, cum sunt cele legate de
HDL-colesterol, pe masura verificérii si validarii
acestora. Totusi, trebuie mentionat faptul c&, desi
au fost identificati multi alti factori de risc (cum
sunt valorile CRP si homocisteinei) pe langa
putinii inclusi in functiile disponibile de evalu-
are a riscului, contributia acestora la estimarea
riscului absolut de BCV la pacienti in mod in-
dividual (atunci cand sunt adaugati la factorii de
risc clasici) este, in general, modesta.

e A fost reexaminat impactul diabetului autora-
portat. Chiar dacd cohortele sunt heterogene,
per global, impactul diabetului asupra riscului
pare sa fie mai mare decat in sistemele de esti-
mare a riscului bazate pe cohorta de la Framing-
ham, riscul relativ fiind de aproximativ 5 pentru
femei si 3 pentru barbati.

Unele dintre avantajele utilizdrii diagramelor de
evaluare a riscului pot fi rezumate dupd cum urmeaza:

Avantajele vtilizdarii diagramei de estimare a riscu-
lui SCORE

Instrument intuitiv, usor de utilizat

lain considerare natura multifactoriald a BCV

Estimeazi riscul pentru toate BCV aterosclerotice, nu numai pentru BC

Permite un management flexibil — dacd nu poate fi atins nivelul ideal

al unui factor de risc, riscul total poate fi totusi redus prin reducerea

altor factori de risc

e Permite o evaluare mai obiectivd a riscului Tn timp

e Stabileste un limbaj comun din punct de vedere al riscului pentru
clinicieni

e Arati modul de crestere a riscului cu virsta

e Noua diagramd pentru riscul relativ ajutd la ilustrarea modului n

care o persoand tandrd cu risc absolut scizut poate avea un risc

relativ substantial mai mare si reductibil.
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Cum se vutilizeazd diagramele SCORE pentru evalua-
rea riscului total de BCV la persoanele asimptoma-
tice?

1. Pentru Belgia®, Franta, Grecia™, ltalia, Luxemburg, Spania™, Elvetia
si Portugalia, utilizati diagrama pentru risc scizut; pentru alte firi
europene, utilizati diagrama pentru risc Tnalt

“In prezent, existd diagrame actualizate, recalibrate, pentru Belgia, Ger-

mania, Grecia, Olanda, Polonia, Spania si Suedia

2. Giisiti cdsuta cea mai apropiatd de vdrsta persoanei respective, de
valoarea colesterolului si TA, avdnd in vedere faptul cd riscul va fi mai
mare pe masurd ce persoana respectivd se apropie de urmitoarea
categorie de vdrstd, colesterol sau TA

3. Verificati calificativele
4. Stabiliti riscul absolut de BCV fatale la 10 ani
Retineti faptul c@ un risc absolut scdzut la o persoand tandrd poate as-
cunde un risc relativ inalt; acest fapt poate fi explicat persoanei respec-
tive utilizand diagrama riscului relativ. Pe mdsura Tnaintdrii in vdrstd,
un risc relativ Tnalt se va transforma Tntr-un risc absolut Tnalt. La astfel
de persoane va fi necesard o consiliere mai infensivd asupra stilului
de viatd.

Estimarea riscului utilizind SCORE: calificative

e Diagramele frebuie utilizate Tn lumina cunostintelor si rationamen-
tului clinicianului, Tn special Tn contextul conditiilor locale
e (a pentru foate sistemele de estimare a riscului, riscul va fi supra-
evaluat Tn tirile Tn care rata de mortalitate prin BCV este Tn sciidere
si va fi subevaluat in tdrile Tn care aceasta este Tn crestere
® La orice virstd, riscul pare sd fie mai mic pentru femei decdt pentru
birbati. Acest fapt este discutabil deoarece, in final, mai multe femei
decdt brbati decedeazd prin BCV. Analiza diagramelor aratd faptul
cd riscul acestora este relativ Tntdrziat cu 10 ani.
o Riscul poate fi mai mare decdt cel indicat de diagramd la:
e Subiectii sedentari sau obezi, in special lu cei cu obezitate
centrald
Cei cu istoric familial de BCV premature
° Cei cu statut social deficitar
e Subiectii cu diabet — riscul poate fi de 5 ori mai mare la
femeile cu diabet si de 3 ori mai mare la birbatii cu diabet,
comparativ cu persoanele nediabetice
° Cei cu valorireduse ale HDL-colesterolului si cu valori crescute
ale trigliceridelor
° Subiectii asimptomatici cu indicii de aterosclerozd preclinicd,
de exemplu cu indice gleznd-brat redus, sau cu semne
imagistice —evidentiate, de exemplu, la ecografia carotidiand
sau la examenul CT.

Diagramele SCORE de estimare a riscului sunt repre-
zentate in FIGURILE 2-6; este inclusd de asemenea o
diagrama a riscului relativ.
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Diagrama riscului relativ din FiGura 6 este utila
pentru a explica unei persoane tinere faptul cd, chiar
daca are un risc absolut scdzut, acesta ar putea fi totusi
de 10-12 ori mai mare decét al unei persoane de aceeasi
varstd dar cu nivele reduse ale factorilor de risc.

Concluzii

Prioritatile definite in acest capitol sunt pentru uz
clinic si reflecta faptul cd persoanele cu cel mai mare
risc de evenimente cardiovasculare au cel mai mult de
castigat din masurile preventive. Aceasta abordare ar
trebui sa completeze actiunile publice care urmaresc
reducerea nivelului factorilor de risc in comunitate §i
promovarea unui stil de viata sandtos.

Estimarea riscului total raméine o parte esentiald
a acestui ghid. Sistemul SCORE a fost actualizat cu
o estimare a riscului total de BCV, ca si a riscului de
deces prin BCV. Sunt incluse informatii noi referitoare
la diabetul zaharat. Pe langd informatiile referitoare
la riscul absolut, sunt addugate si informatii asupra
riscului relativ, pentru a facilita consilierea persoanelor
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tinere al caror risc absolut scdzut poate ascunde un risc
substantial §i modificabil legat de varsta.

Este recunoscuta dificultatea de stabilire a unor
praguri sau valori tintd arbitrare a unor variabile
continue, cum este riscul. Cu toate acestea, sunt definite
obiective specifice in termenii nivelelor dorite ale
factorilor deriscindividuali. Acestea trebuie considerate
instrumente ajutatoare adresate clinicienilor pentru
planificarea impreuna cu pacientii a managementului
strategiilor de modificare a riscului. Este subliniata
importanta managementului riscului total, mai degraba
decat axarea pe factorii de risc luati individual.

Prioritétile, estimarearisculuigi definirea obiectivelor
reflecta incercarea de a simplifica si a face accesibile
probleme complexe. Simplitatea lor le face vulnerabile
la critici. Cel mai important este ca interpretarea lor sa
fie ficuta in lumina cunoasterii detaliate de catre medic
a pacientului, a ghidurilor si conditiilor locale.

Schema de la pagina 16 reprezintd un scurt rezumat
al recomandarilor.

Figura 2. Diagrama SCORE: riscul de BCV fatale la 10 ani, pentru populatiile cu risc inalt de BCV, in functie de urmitorii factori de risc: vérsta, sex, fumat,
tensiune arteriala sistolica si colesterol total. Societatea Europeani de Cardiologie (The European Society of Cardiology)
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Figura 3. Diagrama SCORE: riscul de BCV fatale la 10 ani, pentru populatiile cu risc scizut de BCV, in functie de urmatorii factori de risc: varstd, sex, fumat,
tensiune arteriald sistolicd si colesterol total. Societatea Europeana de Cardiologie (The European Society of Cardiology)

Figura 4. Diagrama SCORE: riscul de BCV fatale la 10 ani, pentru populatiile cu risc inalt de BCV, in functie de urmitorii factori de risc: vrsta, sex, fumat,
tensiune arteriald sistolicd si raport colesterol total: HDL-colesterol. Societatea Europeand de Cardiologie (The European Society of Cardiology)




Revista Romana de Cardiologie
Vol. XXII, Nr. 4, 2007

Ghidul european de preventie a bolilor cardiovasculare
n practica clinic: rezumat

Figura 5. Diagrama SCORE: riscul de BCV fatale la 10 ani, pentru populatiile cu risc scazut de BCV, in functie de urmatorii factori de risc: varstd, sex, fumat,
tensiune arteriald sistolicd si raport colesterol total: HDL-colesterol. Societatea Europeand de Cardiologie (The European Society of Cardiology)

PRINCIPIILE SCHIMBARII STILULUI DE VIA]'[\ S
MANAGEMENTUL FACTORILOR DE RISC LEGATI DE
STILUL DE VIATA

Premize $tiintifice

Medicii si alti profesionisti din domeniul sanitar,
implicati in asistenta medicald primara si de ambulator,
sunt in pozitia unica de a contribui in mod semnificativ
la imbunititirea preventiei si managementului BCV. In
general, medicii sunt perceputi de publicul general ca
sursa cea mai credibild de informatii si consiliere in
domeniul sdnatétii. Pacientii doresc de obicei sd pri-

Figura 6. Diagrama riscului relativ. Societatea Europeand de Cardiologie
(The European Society of Cardiology)

meascd cat mai multe informatii din partea medicilor si
prefera de multe ori sé fie consiliati de acestia in privin-
ta schimbdrilor stilului de viata, care includ fumatul,
alimentatia, dieta si activitatea fizica, decat sd participe
la programe speciale in alta parte.

Interactiunea medic/personal medical — pacient

camijloc de schimbare a stilului de viatd

O relatie amicala si pozitiva medic-pacient este ex-
trem de utild pentru ca pacientul sd poata face fatd mai
bine stresului si bolii si pentru o mai bund aderenta
la recomandarile de schimbare a stilului de viata si la
medicatie.

Sustinerea sociald conferitd de personalul medical
si medici, precum si luarea in comun a deciziilor, pot
ajuta pacientul sd isi pastreze obiceiurile sanatoase si sd
fie compliant la recomandarile medicului.

Totusi, tentativele anterioare negative, esuate, de
schimbare a stilului de viata determina frecvent o efica-
citate mai redusa a schimbdrilor ulterioare a acestuia
si conduc frecvent la un nou esec. O etapa esentiala in
schimbarea experientelor negative in unele pozitive este
fixarea unor obiective realiste, iar fixarea obiectivelor
combinatd cu auto-monitorizarea comportamentului
ales sunt principalele metode de obtinere a unui rezul-

381



Ghidul european de preventie a bolilor cardiovasculare Revista Romana de Cardiologie
n practica clinicd: rezumat Vol. XXII, Nr. 4, 2007

Céind evaluez riscul total de BCV?

Dacii pacientul solicitd acest lucru

Dacd, Tn timpul unei consultatii:

e Pacientul este o persoand de vdrstd medie, fumdtoare

e Pacientul are unul sau mai multi factori de risc, ca de exemplu valori crescute ale colesterolului

e Pacientul are istoric familial de BCV premature sau de factori de risc majori, cum este hiperlipidemia
e Pacientul are simptome sugestive de BCV

Evaluarea riscului: ce am de facut?

Utilizati SCORE, exceptdnd pacientii cu BCV cunoscute, diabet zaharat sau factori de risc unici foarte Tnalti

e Anamnezd: Antecedente personale, istoric familial de BCV premature, fumat, exercitii fizice si obiceiuri alimentare

e Examinarea clinicd: TA, FC, auscultatia cardiact si pulmonard, pulsul periferic la nivelul membrelor inferioare, Tndltimea, greutatea (indicele de masd
corporald), circumferinta taliei.

e Andlize de laborator: urind pentru glicozurie si proteinurie. Colesterol si lipidele @ jeun, dacd este posibil (LDL si HDL-colesterol, trigliceride),
glicemie, creatinini

e ECG si test de efort daci este suspicionatii prezenta anginei pectorale

e ECG si eventual ecocardiografie la pacientii tineri sau cu hipertensiune severd

e Avetiin vedere feste Tnalt sensibile, CRP, lipoproteina A, fibrinogen, homocisteind; indrumare la specialist Tn cazul BCV premature sau a istoricului
familial de BCV premature

- ; <50
BCV instalati D.Z 2sau D.Zl (l.l NIV?|(? mult crescute u.le Risc SCORE >5% Risc SCORE <5%
microalbuminurie unui singur factor de risc

Recomandari referitoare la stilul de viata Recomandiri
Renuntare la fumat referitoare

la stilul de
Sciidere ponderald dacd IMC =25 kg/m? i Tn special dacii IMC =30 kg/m? viafd pentru
Mentinerea greutdtii, dacd circumferinta taliei = 80-88 cm la femei si 94-102 cm la barbati. Scidere ponderald recomandatd dacd | | . onvinerea

circumferinta taliei >88 cm la femei si =102 cm la birbati.
30 minute de exercitiu fizic moderat n cea mai mare parte a zilelor sdptdmanii; exercitiile fizice si sciderea ponderald pot preveni
diabetul zaharat.

riscului scizut

Reevaluarea

0 dietd sdndtoasd riscului total la
e \Varietate largd de alimente intervale regu-
e Ajustarea aportului caloric pentru a preveni excesul ponderal. Incurajarea consumului de fructe, legume, cereale si pdine late de timp

integrald, peste (in special peste gras), carne slabd, produse lactate degresate
e Tnlocvirea grisimilor saturate cu griisimi mono- si polinesaturate (vegetale si marine)
e Reducerea aportului de sare la subiectii hipertensivi
Tratamentul medicamentos

Mai probabil daci riscul SCORE depdseste 5% si Tn special dacii se apropie de 10%, sau duc existd leziuni ale organelor fintd.
La vdrstnici, tratamentul medicamentos nu este Tn general recomandat la un risc sub 10%, exceptdnd situatiile Tn care existd o
indicatie specificd.

De avutin vedere medicatie antihipertensivi dacd TA >140/90 mmHg

De avut in vedere recomandarea statinelor daci colesterolul total >5 sau LDL-colesterolul >3
La pacientii cu BCV: Aspirind. Statine la majoritatea acestora

La pacientii diabetici: de avut in vedere medicatia hipoglicemianti
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tat pozitiv. Aceasta va creste eficacitatea mentinerii
schimbidrii respective a stilului de viata, ulterior putand
fi fixate noi obiective. Progresul in etape mici este unul
din elementele esentiale ale schimbarii stilului de viata
pe termen lung.

Interventiile specializate $i multimodale

Mai multe strategii de interventie psiho-sociald spe-
cializatd au demonstrat efecte pozitive asupra facto-
rilor de risc, dar continutul si abordarile specifice ale
acestor strategii variazd. Chiar dacd sunt axate pe un
singur factor de risc comportamental, interventiile de
grup asupra stilului de viata contin frecvent elemente
care influenteazd factori de risc multipli. Interventiile
care adauga componente psiho-sociale si psiho-educa-
tionale la ingrijirile cardiologice standard pot imbuna-
tati calitatea vietii $i diminud semnificativ factorii de
risc**,

Aspecte practice: managementul factorilor de risc
comportamentali

Managementul riscului total de BCV
Indicatii utile pentru schimbarea stilului de viat

o Petreceti suficient timp cu pacientul

e Discutati cu pacientul pe Tnfelesul acestuia

e Dezvoltati o aliantd empaticd cu pacientul

e Ascultati cu atentie si recunoasteti punctele forte si cele slabe din
atitudinea pacientului referitoare la boald si schimbarea stilului de
viatd

e Asigurati-vi cd pacientul Tntelege legdtura dintre stilul de viatd s
boald

e Acceptati punctul de vedere personal al pacientului asupra bolii
permiteti-i exprimarea sentimentelor de Tngrijorare si anxietate

o Admiteti faptul ¢ schimbarea unor vechi obiceiuri poate fi dificild si
cii schimbdrile progresive dar sustinute sunt de multe ori mai dura-
hile

e (dstigati implicarea pacientului Tn schimbarea modului de viatd

o Implicati pacientul in identificarea factorilor de risc care trebuie
schimbati

o Explorati potentialele obstacole in calea schimbrii

o Utilizati o combinatie de strategii, inclusiv pundnd accentul pe capa-
citatea proprie a pacientului de schimbare

e Asigurati-vi cii pacientul v-o Tnteles recomanddrile si cd are mijlo-
acele necesare pentru a le respecta

e Ajutati la crearea unui plan de schimbare a stilului de viatd

e Fiti realist si Tncurajator: ,ORICE exercitiv fizic este bun si poate fi
utilizat initial si ulterior ameliorat”

e Tncurajati eforturile de schimbare ale pacientului

Ghidul european de preventie a bolilor cardiovasculare
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o Urmiiriti progresele prin vizite de urmdrire; pot fi necesare eforturi
repetate.

o Implicati si alt personal medical ori de ciite ori este necesar

e La pacientii cu BCV manifestd sau cu risc foarte inalt, lo Tngrijirile
cardiologice standard este necesard asocierea unor componente
psiho-sociale si/sau psiho-educationale

o Dacd obstacolele in calea schimbirii stilului de viafd devin evidente,
utilizati o abordare Tn echipd, multimodald, cu implicarea expertilor
n medicind comportamentald, sdndtate mentald, nutritie etc. si con-
siliere de cdtre experti

e Dacd este posibil, programele interventionale trebuie individualiza-
fe.

Managementul riscului total de BCV

De ce li se pare oamenilor dificild schimbarea stilu-
lvi de viata?

e Statutul socio-economic redus, inclusiv nivelul educational scdzut si
veniturile mici, reprezintd un obstacol in calea adoptdrii modificdrilor
stilului de viatd

o |zolarea sociald: Persoanele care locviesc singure sunt mai predis-
puse la obiceiuri de viatd nesdndtoase

o Stresul: Stresul la locul de muncd si la domiciliv face mai dificild
adoptarea si mentinerea obiceiurilor s@ndtoase de viatd

e Emotiile negative: Depresia, anxietatea si ostilitatea Tmpiedicd
schimbarea modului de viatd

e Recomandirile complexe sau confuze

0 mai bund constientizare a acestor factori de ciitre medici faciliteazd

empatia, consilierea si furnizarea unor recomanddri comprehensive,

simple si explicite

FUMATUL

Premize $tiintifice

Exista nenumadrate dovezi ale efectului nociv al fuma-
tului asupra starii de sanatate”. Acest efect este legat
de numarul de tigari fumate zilnic si de durata fuma-
tului. Efectele fumatului asupra BCV interactioneaza
sinergic, in prezenta altor factori de risc pentru BCV,
cum sunt varsta, sexul, hipertensiunea arteriala si dia-
betul zaharat.

S-a demonstrat ca fumatul pasiv creste riscul de BCV
si de aparitie a altor boli legate de fumat*.

Beneficiile opririi fumatului au fost raportate exten-
siv***. Unele avantaje sunt aproape imediate; altele apar
in timp. Oprirea fumatului dupd un IM este potential
cea mai eficientd dintre toate masurile preventive. Tre-
buie facute eforturi sustinute in acest sens.
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Aspecte practice: preventia$i managementul fuma-

tului

Evaluarea statusului fumétor-nefumétor trebuie fa-
cuta cu fiecare ocazie.

Latoti fumatorii trebuie incurajatd oprirea fumatului.
Nu existd o limita de varsta pentru beneficiile opririi fu-
matului.

Managementul riscului total de BCV
FUMATUL

Toti fumiitorii trebuie Tncurajati Tn mod profesionist si renunte definitiv

la toate tipurile de tutun

Pot fi utili cei 5 A:

A — ASK (cercetati): identificati fumdtorii Tn mod sistematic, cu orice
ocazie

A — ASSESS (evaluati): Stabiliti gradul de dependenti a persoanei re-
spective si disponibilitatea de a renunta la fumat

A — ADVISE (consiliati): Tndemnati in mod neechivoc toti fumitorii si
renunte la fumat

A — ASSIST (ajutati): Cideti de acord asupra unei strategii de renuntare
la fumat, care sd includd consiliere, tratament de substitutie nico-
tinicd si/sau interventii farmacologice

A — ARRANGE (stabiliti) un orar al vizitelor ulterioare

Renuntarea la fumat este un proces complex si dificil,
deoarece acest obicei induce o puternica dependenta,
atat farmacologica, cat si psihologica. Renuntarea la
fumat poate fi facilitatd prin acordarea unei asistente
specializate. Recomandarea ferma si explicitd a medi-
cului de oprire completd a fumatului este factorul cel
mai important pentru inceperea procesului de renun-
tare la fumat. Indicatia de oprire a fumatului este
foarte ferma in special in momentul diagnosticarii
BCV aterotrombotice si a tratamentelor invazive, cum
sunt interventiile de by-pass coronarian, angioplastia
coronariana transluminala percutana sau interventiile
chirurgicale vasculare. Sfatul medicul are o importanta
la fel de mare i pentru persoanele sinatoase cu risc inalt
in incercarea de renuntare la fumat. Evaluarea dorintei
persoanei de a incerca sa renunte la fumat, reiterarea pe
scurtariscurilor cardiovasculare sia altor riscuri asupra
starii de sdnatate si punerea de acord asupra unui plan
specific cu stabilirea vizitelor ulterioare constituie in
practica clinica primele etape decisive §i caracteristici
esentiale ale consilierii initiale succinte asupra opririi
fumatului.

Atat interventiile individuale, cat si cele de grup
pot fi utile pentru oprirea fumatului®. Totusi, calitatea
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comunicdrii medic-pacient pare sa fie mai importanta
decat numarul sesiunilor de consiliere sau decat tipul
interventiei (de grup versus individuald). Sustinerea
partenerului de viatd si a familiei este foarte importantd
in acest proces. Sunt foarte utile implicarea familiei
in procesul de renuntare la fumat §i determinarea
altor membri fumatori ai familiei sd renunte la fumat
impreuna cu pacientul.

Gumele de mestecat si plasturii transdermici cu
nicotina au fost utilizati pe scala larga pentru a ajuta
persoanele care opresc fumatul sd depaseascd momen-
tele dificile din primele sdptdmani sau luni.

Medicatia antidepresiva si-a demonstrat eficacitatea
in renuntarea pe termen lung la fumat. Bupropiona si
nortriptilina pot fi utile in acest proces.

Un alt agent farmacologic nou care poate fi util este
vareniclina, un agonist al receptorilor de nicotind acetil-
colind. La fumatorii pe termen lung, tratamentul cu
vareniclina a fost asociat cu o ratd de oprire a fumatului
de 23% la 1 an, comparativ cu rate de 15% si 10,3% in
grupurile tratate cu bupropiona si, respectiv, placebo.
Rapoartele conform carora vareniclina este mai eficienta
decat bupropiona sau placebo necesara confirmare.

ALIMENTATIA

Premize $tiintifice

Acizii grasi regleaza homeostazia colesterolului si
concentratiile lipoproteinelor in sange si influenteaza,
prin mecanisme variate, nivelele altor factori de risc
cardiovascular, cum sunt TA, hemostaza si greutatea
corporald. Intre ingestia de grdsimi saturate, nivelul
colesterolului in sange si aparitia in masd a BCV exista
relatii puternice, consistente si gradate. Aceste legaturi
sunt acceptate a fi cauzale. Din contra, acizii grasi n-3
au demonstrat efecte protectoare asupra evenimentelor
fatale la pacientii care au suferit un IM anterior. Ingestia
de sodiu, in special sub forma de clorurd de sodiu,
influenteazd TA si, in consecintd, riscul de hipertensiune
arteriala, AVC, BC si insuficienta cardiaca. Trialurile cu
suplimente vitaminice nu au demonstrat nici un efect
protector asupra BC. Pe langa micro- si macronutriente,
obiceiurile alimentare, inclusiv consumul de fructe si
legume, de uleiuri bogate in acizi grasi mononesaturati
(cum este uleiul de masline) si de produse lactate degre-
sate, au fost asociate cu o reducere a incidentei eve-
nimentelor cardiovasculare.

Aspecte practice: management

Dieta este o parte integrantd a managementului ris-
cului cardiovascular al pacientilor. Toti pacientii cu
BCV si persoanele cu risc inalt trebuie sa primeasca
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consiliere specializatd asupra optiunilor alimentare si
dietetice care reduc riscul cardiovascular. Un regim
alimentar variat si echilibrat din punct de vedere caloric,
impreuna cu un program regulat de exercitii fizice, este
esential pentru mentinerea sanétatii cardiovasculare.

Managementul riscului total de BCV
ALEGERI SANATOASE iN CEEA CE PRIVESTE DIETA

Toate persoanele trebuie consiliate asupra alegerii alimentelor asoci-

ate cu un risc redus de BCV. Daci este posibil, persoanele cu risc nalt

trebuie s primeasci consiliere specializatiiin ceea ce priveste dieta.

Recomandarile generale trebuie adaptate obiceiurilor culturale locale.

o Trebuie consumati o varietate largd de alimente

o Estenecesard ajustareaingestiei calorice pentru a preveni suprapon-
deralitatea

e Trebuie Tncurajat consumul de: fructe, legume, cereale si pdine inte-
grald, peste (in special peste gras), carne slabd, produse lactate de-
gresate

e Tnlocuirea grisimilor saturate cu alimentele mentionate mai sus si
cu grisimi mononesaturate si polinesaturate de origine vegetald si
marind, pentru reducerea lipidelor totale la <30% din cantitatea de
energie, dintre care mai putin de 1/3 sd fie grésimi saturate

o Reducerea aportului de sare dacd tensiunea arteriald este crescutd,
prin evitarea addugdrii de sare la mese si la gdtit si prin alegerea
unor alimente proaspete sau congelate nesdrate. Multe alimente pro-
cesate si preparate, inclusiv p@inea, au un continut ridicat de sare.

Recomandarile referitoare la dieta trebuie individua-
lizate in functie de factorii de risc ai persoanei respective
— dislipidemie, hipertensiune arteriala, diabet zaharat
si obezitate.

EXCESUL PONDERAL $1 OBEZITATEA

Premize $tiintifice

Pe misurd ce societitile isi dezvoltd standarde de
viatd mai ridicate, mortalitatea prin boli cardiovasculare
cunoaste o crestere initiala. Aceasta crestere este urma-
ta de o reducere a ambilor factori de risc majori - coles-
terolemia si hipertensiunea arteriala — care alaturi de
imbunatatiri ale terapiei reuseste sa reducd mortalitatea
cardio-vasculard. Fac exceptie de la aceste tendin-
te greutatea corporald si diabetul zaharat, care tind
sd creascd, pe masura reducerii altor factori de risc.
Obezitatea devine o epidemie mondiala, atat la copii,
cat si la adulti®. In prezent se estimeazi ci, la nivel
mondial, peste 1 miliard de persoane sunt suprapon-
derale si peste 300 milioane sunt obeze. Mai mult de o
treime dintre copii sunt supraponderali sau obezi.

Ghidul european de preventie a bolilor cardiovasculare
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Greutatea corporald $i riscul

Este clar in prezent faptul ca tesutul adipos, si in
special tesutul adipos intraabdominal visceral, este un
organ endocrin activ metabolic, capabil si sintetizeze
si sa elibereze in sange o mare varietate de compu-
si peptidici si non-peptidici, care pot avea un rol in
homeostazia cardiovasculard. Tesutul adipos excesiv
este asociat cu o crestere a productiei de acizi grasi
liberi, cu hiperinsulinism, rezistentd la insuling, hiper-
tensiune arteriald si dislipidemie®***. Acesta influen-
teaza factorii de risc cardiovasculari, deci si riscul de
BCV. Efectele mecanice ale excesului ponderal favori-
zeaza morbiditatea si mortalitatea prin boli non-cardio-
vasculare. Efectele excesului ponderal asupra starii de
sdnatate sunt rezumate in TABELUL 3.

Este interesant faptul ca efectele ajustdrii multivariate
asupra asocierii dintre nivelul lipidelor si risc si intre
greutatea corporala si risc sunt diferite. Dupa ajustarea
pentru alti factori majori de risc, nivelul crescut al
colesterolului sau redus al HDL-colesterolului rdman
independent asociate cu riscul, in timp ce asocierea
dintre greutate sirisc tinde sd scadd in importantd. Acest
fapt nu trebuie interpretat ca un indiciu ca greutatea
corporald nu este importantd; din contra, aceasta are
o importantd cruciald, deoarece isi exercitd actiunea
asupra riscului prin efectele sale adverse asupra multor
factori de risc.

Tabelul 3. Impactul excesului ponderal asupra factorilor de risc,
morbiditdtii §i mortalitdlii

Factori de risc Morbiditate Mortalitate

Cresterea TA Diabet zaharat tip 2 Cresterea mortalittii

cardiovasculare totale

Cresterea colesterolului total
si a LDL-colesterolului

Rezistenti la insulind

Reducerea HDL-colesterolului | Boald coronariand

Cresterea circumferintei taliei | Accident vascular cerebral

Apnee in somn Artrozi (de genunchi)

Sindromul de hipoventilatie Cancer
din obezitate

Sedentarismul Dureri ale coloanei lombare datoritd

obezitdtii

Dispnee

Sindromul ovarelor polichistice

Infertilitate

Colelitiazd

Astm bronsic (exacerbdri)

Tromhoembolism venos, emboli

pulmonari

Inflamatie

Disfunctia sistemului nervos
vegetativ
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Care indicator al obezitdtii este cel mai bun predic-

tor al riscului cardiovascular $i factorilor de risc

cardiovascular —indicele de masé corporald (IMC),
circumferinta taliei (CiT), raportul circumferintelor
talie-$old (RTS)?

Studii recente au indicat faptul ca distributia pe
regiuni a tesutului adipos poate avea o importanta mai
mare pentruriscul cardiovascular decatgreutatea corpo-
rald totald. S-a demonstrat cd in special tesutul adipos
central (visceral abdominal) excesiv este puternic aso-
ciat cu riscul metabolic si cardiovascular®. Acest fapt
a condus la un interes crescut pentru parametrii antro-
pometrici ai riscului. Majoritatea datelor sunt disponi-
bile pentru IMC, raportul circumferintelor talie-sold
(RTS) si, mai recent, pentru simpla circumferinta a
taliei (CiT). Mdsurarea acestor parametrii ai riscului
este 0 metoda ieftina si universal valabila. CiT, chiar
daca este usor de determinat, poate fi mai predispusa
la erori de masurare decat IMC. Nivelul optim pentru
masurarea CiT este la jumatatea distantei intre rebordul
costal si spina iliaci antero-superioard. In continuare
sunt prezentate dovezile in favoarea utilitatii fiecarui
parametru in estimarea riscului.

IMC a fost utilizat in mod extensiv pentru a defini
grupe de greutate corporald [kg/indltime(m)*], utilizand
clasificdri sugerate de Institutul National de Sanatate
(National Institutes of Health) si de OMS. La adulti,
supraponderabilitatea este definita printr-un IMC cres-
cut, variind de la 25 la 29,9 kg/m?, iar obezitatea printr-
un IMC 230 kg/m?. Cresterea IMC se asociaza puternic
cu BCV.

Asocierea dintre cresterea CiT/RTS si cresterea ris-
cului de aparitie a BCV a fost demonstratd in studii
de cohortd si caz-control®. in general, acestea au indi-
cat faptul ca masurarea CiT, pe langd IMC, furnizeaza
informatii suplimentare pentru estimarea riscului de
BCV. Asocierea dintre cresterea CiT sau RT'S si prezenta
altor factori de risc cardiovascular sau a sindromului
metabolic a fost demonstrata in multe studii trans-
versale®”. Nu exista informatii consistente referitoare la
superioritatea unuia sau a altuia dintre acesti parametri
antropometrici.

Atat raportul OMS asupra obezitatii*®, cat si raportul
grupului de experti de la Institutul National American
al Inimii, Plamanului si Sangelui (American National
Heart, Lung and Blood Institute, NHLBI) asupra obezi-
tatii* recomanda ca, in cadrul fiecarei categorii definita
prin IMC, CiT sa fie utilizatd ca un indicator aditional
al factorilor de risc metabolici. Dintre diversele defi-
nitii***, limitele stabilite de OMS sunt cele mai acceptate
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in Europa; se recomandd doud nivele de actiune. Nivelul
1 de actiune - CiT =94 c¢m la barbati si >80 cm la femei
- reprezinta limita de la care nu mai trebuie crescut in
greutate. Nivelul 2 de actiune - CiT 2102 cm la barbati
si 288 cm la femei - reprezinta limita de la care se
recomandd sciderea ponderald. Aceste limite au fost
calculate pentru indivizi de rasd alba si se pare cd sunt
necesare limite diferite ale parametrilor antropometrici
pentru diferite rase si etnii®.

In concluzie, nu existi dovezi solide in favoarea
superioritdtii niciuneia dintre variabile in predictia
factorilor de risc. CiT are avantajul simplitatii, poate fi
un indicator ceva mai bun al riscului decat IMC, dar
este probabil mai predispusa la erori de masurare.

Metodele imagistice $i distribuliatesutului adipos

Pentru evaluarea distributiei anatomice a tesutului
adipos au fost utilizate mai multe metode imagistice,
cum sunt computer tomografia (CT), ultrasonografia
(US) si imagistica prin rezonantd magnetica (RM).
Aceste metode permit monitorizarea modificarilor tesu-
tului adipos intraabdominal. Totusi, sunt metode costi-
sitoare §i consumatoare de timp, iar in prezent trebuie
privite ca instrumente de cercetare rezervate specia-
listilor, mai degraba decét instrumente de evaluare coti-
diana a riscului.

Parametrii antropometrici, cum sunt CiT si RTS,
permit o estimare utila a proportiei tesutului adipos
abdominal sau din partea superioara a corpului, dar nu
permit diferentierea intre acumularea tesutului adipos
profund abdominal (visceral) si tesutul adipos abdo-
minal subcutanat. CT poate fi considerata standardul
de aur nu numai pentru evaluarea tesutului adipos, dar
si pentru evaluarea multicompartimentata a organis-
mului®; subcompartimentele volumului de tesut adipos,
tesutul adipos visceral si subcutanat, pot fi masurate cu
acuratete, cu erori de 1,2 si respectiv 0,5%.

RM furnizeaza rezultate similare CT, fird expune-
rea la radiatii ionizante, principala problemd a masu-
ratorilor efectuate pe CT multislice. Aceasta metoda
are o buna reproductibilitate pentru volumele tesutului
adipos total si visceral®.

Mai multe studii au demonstrat o corelatie inalt sem-
nificativa intre tesutul adipos intraabdominal determi-
nat prin CT si prin US#.

Diametrul abdominal sagital este derivat fie dintr-o
CT abdominala®, fie prin utilizarea unui sagitometru
plasat pe abdomen, perpendicular pe axa longitudinald
a trunchiului la nivelul crestei iliace (1.4-5), cu subiectul
pozitionat in decubit dorsal, pe un suport solid, cu
genunchii indoiti®. Diametrul sagital abdominal este
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strans corelat cu volumul tesutului adipos visceral,
masurat prin CT?. CT este o metoda costisitoare si care
implicd expunerea la radiatii. Aceastd metoda nu este
recomandatd inca pentru evaluarea de rutina a riscului
in practica clinica.

Aspecte practice: managementul obezitatii $i exce-

sului ponderal

Scaderea ponderala voluntara la pacientii obezi
poate reduce sau preveni multi factori de risc pentru
BCV asociati obezitatii. Scaderea TA survine inainte de
atingerea greutatii corporale dorite.

Managementul riscului total de BCV
GREUTATEA CORPORALA

e Greutatea corporald crescuti este asociatd cu cresterea mortalittii
si morbidititii totale si prin BCY, mediati Tn parte prin cresterea fen-
siunii arteriale si a colesterolemiei, reducerea HDL-colesterolului si
cresterea probabilitdtii de aparitie o diabetulvi zaharat

e Sciderea ponderald este recomandatd la persoanele obeze (IMC
>30 kg/m?) si trebuie avutiiin vedere la persoanele supraponderale
(IMC =25 si <30 kg/m?)

e Se recomandd ca hdrbatii cu o circumferintd a taliei de 94-102 cm si
femeile cu o circumferinti a taliei de 80-88 cm sd nu creasci supli-
mentar Tn greutate. Pentru o circumferinti o taliei de peste 102 cm
lu biirbati si peste 88 cm la femei se recomand sciidere ponderald.

e Reducerea consumului caloric total si exercitiile fizice regulate sunt
esentiale pentru controlul greutdtii. Probabil ci Tmbundtdtirea me-
tabolismului tesutului adipos central prin exercitii fizice survine
chiar inginte de sciderea ponderald.

Activitatea fizic@ $i greutatea corporald

Exista suficiente dovezi provenite din studii clinice
care sustin rolul activitatii fizice si a exercitiilor fizice
de intensitate moderata in promovarea sciderii ponde-
rale®®. Cercetarile recente au indicat faptul cd exercitiul
fizic poate avea efecte benefice inainte de instalarea unei
bune conditii fizice®*” si poate avea un impact asupra
metabolismului tesutului adipos abdominal inainte
de scdderea ponderala®’. Aceastd informatie poate fi
utila pentru a motiva persoanele cu risc inalt sd inceapa
exercitiile fizice.

Dieta $i modific@ri comportamentale

Au fost propuse multe diete si modificiri compor-
tamentale diferite pentru tratamentul obezitatii. Con-
trolul excesului ponderal este dependent de obtinerea
unui echilibru adecvat intre aportul §i consumul de
energie. Diversele tipuri de diete difera prin continutul

Ghidul european de preventie a bolilor cardiovasculare
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total de calorii, compozitia in macronutrienti (protei-
ne, glucide si lipide), valoare energeticd si indexul gli-
cemic’’. Dieta hipolipidica este consideratd abordarea
standard pentru scdderea ponderala si are un efect mai
favorabil asupra LDL-colesterolului. Aportul total de
lipide trebuie mentinut intre 25% si 35% din cantitatea
totald de calorii. Este preferata reducerea consumului
de grasimi saturate, datorita efectelor asupra profilului
lipoproteinelor. Aportul de acizi grasi saturati si trans-
trebuie sa fie <7%7.

Dieta hipoglucidica a devenit populard si, intr-un
timp scurt, reduce mult greutatea corporala si are, de
asemenea, un efect favorabil asupra trigliceridelor si
HDL-colesterolului plasmatic”. Totusi, siguranta pe
termen lung a acestei diete este in curs de cercetare.
Alcoolul este o sursa majora de calorii, iar reducerea
consumului de alcool poate reprezenta un factor impor-
tant in controlul greutatii.

Modificarea atitudinii comportamentale care induce
schimbarea stilului de viata pe termen lung, conducand
la 0 scadere ponderala treptatd, reprezinta baza tuturor
tratamentelor obezitatii. Conform unei recente analize
Cochrane, terapia comportamentala si cognitiv-com-
portamentald este utild pentru sciderea ponderala,
atunci cand este addugata dietei si programelor de
exercitii fizice™. Schimbdrile comportamentale si-au de-
monstrat utilitatea i pentru mentinerea scaderii ponde-
rale”.

Tratamentul medicamentos al excesului ponderal

in general, contributia tratamentelor medicamentoa-
se este modesta iar in trecut, unele produse au avut reac-
tii adverse severe.

Orlistat inhiba lipazele intestinale, impiedicind hi-
droliza si absorbtia lipidelor. Scaderea ponderala este,
in general, modesta si pot apdrea tulburari gastrointesti-
nale. Acest produs trebuie utilizat in asociere cu o dietd
completa si echilibrata.

Sibutramina creste senzatia de satietate dupa inges-
tia alimentard prin efectul metabolitilor sai, care inhiba
captarea noradrenalinei si a serotoninei. Atit contra-
indicatiile, cat si reactiile adverse sunt apreciabile.

Rimonabant este un inhibitor al receptorilor endo-
canabinoizi, care pare capabil sd induca o scadere pon-
derald modestd dar sustinuti, in asociere cu o dietd
caloric controlatd. Poate imbunatati tolerantala glucoza,
influenteazd in mod benefic metabolismul lipidic si se
asociaza cu o reducere modesta a TA. Posibilele reactii
adverse asupra depresiei sunt in curs de monitorizare.
Rédmane de vazut daca efectele promitatoare ale acestui
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produs asupra greutatii si altor factori de risc se vor
transforma in dovezi solide de reducere a evenimentelor
cardiovasculare.

ACTIVITATEAFIZICA

Premize $tiintifice

e Lipsa activitatii fizice regulate poate contribui la
debutul precoce si progresia BCV.

e Aproape orice crestere a nivelului de activitate
fizica va aduce beneficii asupra starii de sdna-
tate.

e Evaluarea activitatii fizice este un element esen-
tial al stratificdrii riscului.

Lipsa activitatii fizice este o problema importanta
de sanatate publicd in Europa: copiii au devenit mai
putin activi fizic si numai in cateva tari desfisoara
nivelul zilnic recomandat de activitate fizicd. Mai mult
de jumatate dintre adolescenti devin sedentari dupa
terminarea scolii.

Adultii se confruntd cu o reducere semnificativd a
solicitarilor fizice la locul de munca si, in timpul liber,
mai putini oameni sunt activi fizic. Modul sedentar
de viata este asociat cu o dublare a riscului de deces
prematur si cu cresterea riscului de BCV7®”’. Evitarea
modului sedentar de viata la varsta adulta poate creste
speranta totald de viatd si speranta de viata farda BCV
(cu 1,3-3,5 ani)”.

Exercitiul fizic are o gama largd de efecte benefice
asupra evolutiei aterosclerozei, ducand la o reducere cu
20-25% a mortalitatii totale”. Totusi, in Europa, numai
0 mica parte a pacientilor cu BCV participa la programe
de exercitii fizice. Este inclus un numair si mai mic
dintre pacientii cu insuficienta cardiaca cronica (ICC),
desi acestia pot avea beneficii considerabile printr-un
program adaptat de exercitii.

Din populatiavarstnicd,aproximativunsfertsuferade
BCV. Schimbiarile fiziologice si mentale care apar odata
cu inaintarea in varstd pot contribui la sedentarism, dar
activitatea fizicd regulata poate incetini in mod eficient
schimbidrile legate de varsta, imbunatatind functionarea
fizica si prelungind supravietuirea fard boala.

Estimarea activitatii fizice

Suntdisponibilediferitemetodepentruevaluareaacti-
vitétii fizice: metoda apei dublu marcate, calorimetria
indirectd, observarea directd, monitoare de activitate
(pedometre, accelerometre), monitoare ale frecventei
cardiace si chestionare sau jurnale de activitate. Pentru
evaluarea conditiei fizice §i a capacitatii de efort se
utilizeaza testele progresive de efort®.
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In practica clinicd, evaluarea trebuie combinati cu
estimarea riscului total de BCV, utilizdnd riscul SCORE.
La persoanele cu risc scdzut, poate fi suficienta o scurta
intervievare asupra nivelului de activitate fizica, dar la
persoanele cu risc inalt, aceasta trebuie completatd cu
un test de efort. Evaluarea adultilor cu BCV cunoscute
trebuie combinata cu testele de efort pentru detectarea
ischemiei miocardice, cu stratificarea riscului si furni-
zarea de recomanddri asupra managementului clinic.

Managementul riscului total de BCV
ACTIVITATEA FIZICA

o Subliniati faptul ¢t aproape orice crestere a nivelului de activitate
fizicti are efecte pozitive asupra sanittii; eforturile mici au un efect
aditiv; existd oportunititi de a efectua efort fizic chiar la locul de
muncd, de exemplu urcarea scdrilor Tn loc de a folosi liftul

o Tncercati sii gisiti activitdti n timpul liber care s fie plicute si si
aibd un efect pozitiv

e Exercitivl fizic de intensitate moderatd timp de 30 de minute in
majoritatea zilelor sdptdmanii va reduce riscul si va creste conditia
fizicd

o Efectuarea exercitiilor fizice impreund cu familia tinde sd creascd
motivatia

o Beneficiile suplimentare includ o stare de bine, scidere ponderald si
o pdrere mai bund despre propria persoand

o (ontinuarea Tncurajdrilor si sustinerea medicului pot fi utile pe ter-
men lung

Aspecte practice: management

La tineri, promovarea unei bune conditii fizice este
responsabilitatea comuna a pdérintilor, personalului
didactic, personalului medical, politicienilor si intregii
societati: fiecare copil din Europa ar trebui si aiba
acces in fiecare zi la programe de activitate fizica. Sunt
necesare mai multe studii pentru gésirea instrumentelor
de evaluare a conditiei §i activitatii fizice, precum si
crearea de programe pentru cresterea si mentinerea
activitatii fizice.

Alegerea modului de viata, care include mentinerea
conditiei fizice, este responsabilitatea fiecarei persoane.
Aceasta poate fi sustinutd de familie si prieteni, mediul
de la locul de muncd, accesul la activitati atractive si
accesibile in timpul liber si de campanii de promovare
a sanatatii. Se recomanda exercitiile fizice regulate utili-
zand resursele de la locul de munca. Obiectivul final
este cel putin o jumdtate de ord de activitate fizicd in
majoritatea zilelor sdptdmanii, deoarece aproape orice
crestere a nivelului de activitate fizica aduce beneficii
considerabile asupra stérii de sdanatate.
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Intensitatea efortului poate fi definita in functie de
frecventa cardiaca tintd sau de efortul perceput. Este pre-
ferata o frecventa cardiacd in timpul efortului maxim
de 60-75% din media frecventelor cardiace maxime.
Poate fi utilizata scala Borg a efortului perceput, utili-
zand nivelul de ,efort moderat”. Acest nivel poate fi
atins cu ugurinta printr-o mare varietate de activititi,
cum sunt mersul rapid sau jogging-ul, ciclismul, inotul,
gradindritul, dansul aerobic, tenisul, golful si chiar
schiatul®'.

Recomandarile pentru pacientii cu BCV cunoscute
trebuie s fie bazate pe o evaluare clinicd extensiva,
inclusiv prin test de efort. Majoritatea va beneficia de
un program de recuperare cardiaca: pe langa exercitii
fizice supravegheate in grupuri de pacienti, acesta
include recomandari asupra stilului de viata, precum
si masuri care urmaresc reducerea riscului. Daca pa-
cientii preferd si efectueze programul la domiciliu,
sunt necesare recomandari clare, sustinere si controale
regulate la medic. La pacientii cu insuficientd cardiacd
usoara sau moderatd, pot fi utile atit antrenamentul
dinamic de intensitate moderata, cit si antrenamentul
de rezistenta.

In consilierea persoanelor varstnice se recomanda
mentinerea activitatii fizice zilnice la un nivel moderat
péana la submaximal. Trebuie aplicate principiile schim-
bérilor comportamentale, care includ sustinere sociala,
auto-eficacitate si sustinere pozitivd, iar programele
trebuie sd inceapa cu o intensitate redusa si sd creasca
progresiv pand la nivele moderate de activitate. Ele-
mentele esentiale ale programelor de activitate fizica
pentru varstnici sunt o combinatie de rezistenta, forta,
echilibru si mobilitate.

Chiar pacientii varstnici cu BCV pot beneficia de
programele de recuperare: exercitiile fizice sunt sigure,
cresc forta musculara, conditia fizicd, rezistenta si func-
tia fizicd si nu exista diferente intre sexe in ceea ce
priveste rezultatele.

Astfel, evaluarea, consilierea si sustinerea pentru
mentinerea activitatii fizice sunt obiectivele esentiale
ale medicilor si a personalului medical implicat in pre-
ventia bolilor cardiovasculare.

FRECVENTA CARDIACA

Premize $tiintifice

S-a demonstrat sa frecventa cardiacd crescuta se aso-
ciazd cu un risc crescut de mortalitate de orice cauza,
mortalitate prin BCV si de aparitie a BCV in populatia
generald, la hipertensivi, diabetici si la persoanele cu
boald coronariana preexistentd®®*. Aceastd corelatie a

Ghidul european de preventie a bolilor cardiovasculare
n practica clinic: rezumat

fost observata si pe modelele animale. Levine a demons-
trat o relatie semilogaritmicd inversa intre frecventa
cardiaca §i speranta de viatd la speciile de mamifere®.
La maimutele hranite cu colesterol a fost demonstrata
o reducere a dezvoltdrii aterosclerozei dupa reducerea
farmacologica sau chirurgicala a frecventei cardiace®.

Majoritatea studiilor epidemiologice au demonstrat
ca aceasta relatie este puternicd, graduala si indepen-
denta de alti factori care includ TA i activitatea fizica.
In timp ce aproape toate studiile au demonstrat un efect
semnificativ la barbati, la femei si la varstnici relatia
dintre mortalitatea prin BCV si frecventa cardiacé cres-
cuta a fost nesemnificativd in unele studii, dupa ajus-
tarea multivariatd. La bérbati, riscul de moarte subita
se asociaza in mod particular cu o frecventa cardiacd
de repaus crescutd®.

O frecventa cardiaca redusd isi poate exercita efectele
asupra BCV prin efecte antiaritmice sau anti-ischemice.
Alte mecanisme posibile sunt efectul direct al frecventei
cardiace crescute asupra hemostazei, determinand pro-
gresia aterosclerozei.

Niciun trial nu a evaluat efectul reducerii frecventei
cardiace asupra prognosticului persoanelor asimpto-
matice. Meta-analizele care au evaluat tratamentul
cu beta-blocante si blocante ale canalelor de calciu la
pacienti post-IM si in ICC au demonstrat efectele bene-
fice ale acestora la acesti pacienti®”*%. Studiile au indicat
faptul ca beneficiile obtinute sunt legate de nivelul de
reducere a frecventei cardiace; totusi, nu se stie cu
certitudine daca acesta este singurul mecanism al efec-
tului benefic al beta-blocantelor.

Aspecte practice: management

In populatia generald, se poate recomanda evitarea
cresterii frecventei cardiace prin masuri care privesc
modul de viatd. Acestea includ exercitiile fizice regu-
late, evitarea stresului psihic §i a utilizarii excesive a
stimulantelor, cum este cofeina. Scdderea farmacologicd
afrecventei cardiace nu se poate recomanda la populatia
asimptomaticd.

Atat beta-blocantele, cat si blocantele selective ale
canalelor de calciu If sunt eficiente in tratamentul angi-
nei”. Beta-blocantele sunt recomandate la pacientii
post-IM si la pacientii cu ICC, in doze titrate cu aten-
tie.

TENSIUNEA ARTERIALA

Premize $tiintifice
Hipertensiunea arteriald reprezinta, pentru ambele
sexe, un factor de risc pentru BC*, insuficienta cardiaci,
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BCV, boala vasculard periferica si insuficienta renald®"-
*%. Valorile TA se coreleazd invers proportional cu func-
tia cognitiva, iar hipertensiunea este asociatd cu o inci-
dentd crescutd a dementei®”. Mortalitatea prin BC si
AVC creste progresiv si liniar incepand de la valori ale
tensiunii arteriale sistolice de 115 mmHg si diastolice
de 75 mmHg*.

in plus, date longitudinale obtinute din Studiul
Framingham indica faptul ca valorile TA aflate in inter-
valele 130-139/85-89 mmHg se asociaza cu o crestere
de mai mult de 2 ori a riscului relativ de BCV, com-
parativ cu valorile TA sub 120/80 mHg".

A fost pastrata clasificarea hipertensiunii arteriale uti-
lizata in Ghidul ESH/ESC din 2003 si 2007 (TABELUL 4).
Hipertensiunea arteriala sistolicd izolatd trebuie grada-
ta in acelasi fel ca valorile TA sistolice indicate pentru
hipertensiunea sistolo-diastolica. Totusi, asocierea cu
o TA diastolicd redusd (adica 60-70 mmHg), indicand
o presiune a pulsului mare, trebuie consideratd ca un
factor de risc inalt.

Tabelul 4. Definirea $i clasificarea gradelor hipertensiunii arteriale

Categorie Sistolicé Diastolicé
Optimd <120 si <80
Normald 120-129 si/sau 80-84
Normal fnaltd 130-139 si/sau 85-89
Hipertensiune gradul 1 140-159 si/sau 90-99
Hipertensiune gradul 2 160-179 si/sau 100-109
Hipertensiune gradul 3 >180 si/sau >110
Hipertensiune sistolici izolatd >140 i <90
Hipertensiunea sistolicd izolatd trebuie gradatd (1,2,3) n functie de valorile tensiunii arteriale
sistolice Tn limitele indicate, cu conditia ca valorile TA diastolice si fie <90 mmHg. Gradele 1,2 si
3 corespund clasificdrii Tn hipertensiune usoard, moderati si respectiv severd. Acesti termeni au
fost omisi aici pentru a evita confuzia cu cuantificarea riscului cardiovascular total.

Stratificarea riscului si afectarea organelor tinta

Decizia de incepere a tratamentului farmacologic nu
depinde numai de valoarea TA, ci si de riscul cardio-
vascular total, a carui evaluare impune o anamneza
atentd, examinare clinicd si analize de laborator, pentru
identificarea (i) prezentei BCV clinic instalate; (ii) co-
existentei altor factori de risc cardiovascular; si (iii)
prezentei BCV subclinice sau a afectdrii organelor tinta
- un stadiu intermediar in variabila continua a riscului
cardiovascular. Prezenta bolii cardiovasculare sau a
afectdrii renale clinic instalate creste semnificativ riscul
de evenimente cardiovasculare ulterioare, pentru orice
nivel al TA (TAaBELUL 5).

Coexistenta altor factori de risc cardiovascular (fu-
mat, colesterol plasmatic cre scut, istoric familial de
BCV prematurd) creste mult riscul asociat unei cresteri
usoare a TA (vezi diagramele de risc SCORE)*.
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Aspecte practice: managementul hipertensiunii

Cine trebuie tratat?

Termenul de ,tratament” trebuie interpretat in sensul
tuturor masurilor de management. Acestea includ con-
siliere detaliatd asupra stilului de viata pentru toate
persoanele cu TA crescutd, cu utilizarea judicioasa a
medicatiei la unele dintre acestea. Decizia de incepere
a tratamentului medicamentos antihipertensiv depinde
de prezenta sau absenta BCV instalate, a diabetului,
afectdrii renale, afectdrii organelor tinta si, de impor-
tanta criticd pentru toate celelalte persoane, de estima-
rea SCORE a riscului total de BCV (TaBeLuL 6). Per-
soanele la care determindri repetate ale TA indica
hipertensiune arteriala de grad 2 sau 3 (adica valori ale
TA sistolice 2160 mmHg sau ale TA diastolice 2100
mmHg) sunt, in general, considerate candidate pentru
tratamentul antihipertensiv, deoarece un numar mare
de trialuri controlate placebo au demonstrat clar faptul
ca, la pacientii cu aceste valori tensionale, scaderea TA
reduce morbiditatea si mortalitatea cardiovasculard® ',
Totusi, beneficiul poate fi modest la persoanele cu risc
total scazut de BCV. Lipsesc in particular date provenite
din trialuri controlate care sa furnizeze recomandari
in ceea ce priveste tratamentul medicamentos la, de
exemplu, femeile mai tinere fara alti factori de risc.
Beneficiile probabile ale tratamentului medicamentos
trebuie puse in balantd cu reactiile adverse, costurile,
utilizarea resurselor medicale si transformarea persoa-
nelor sdndtoase in ,,pacienti’.

La toti hipertensivii de grad 1-3 trebuie efectuata eva-
luarea tuturor factorilor de risc si, dupa diagnosticul
hipertensiunii arteriale, trebuie furnizate recomandari
adecvate referitoare la stilul de viatd, in timp ce promp-
titudinea initierii terapiei farmacologice depinde de
nivelul riscului cardiovascular total. Tratamentul medi-
camentos trebuie initiat prompt in hipertensiunea arte-
riald de grad 3, ca si la hipertensivii de grad 1 sau 2
cu risc cardiovascular total inalt sau foarte inalt (adica
la pacientii hipertensivi cu BCV instalatd sau cu afec-
tare renald, afectare de organe tintd, diabet zaharat
sau risc SCORE >5%). La hipertensivii de grad 1 sau
2 cu risc cardiovascular total moderat, tratamentul
medicamentos poate fi temporizat o perioadd, pentru
a permite evaluarea efectelor asupra riscului total ale
consilierii referitoare la stilul de viatd. Totusi, chiar si
la acesti pacienti, imposibilitatea controlului TA dupa
o perioadd rezonabila de masuri non-farmacologice
trebuie sd conduca la instituirea tratamentului medi-
camentos, asociat masurilor care privesc stilul de viata.
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Tabelul 5. Factori care influenteazd prognosticul in hipertensiunea arteriald

Factori de risc Afectarea organelor fintd

Diabet zaharat BCV sau afectare renald instalatd

Nivelul TA sistolice si diastolice Hipertrofie ventriculard stangd (HVS) evidentiatd
Nivelele de presiune a pulsului (la virstnici) ECG (Sokolow-Lyon >38 mm; Cornell >2440
Virsta (B >55 ani; F>65 ani) mm x ms)

Fumatul sau:

Dislipidemia HVS evidentiatd ecocardiografic® (IMVS B >125
- (T >5,0 mmol/I (190 mg/dl) g/m%, F =110 g/m?)

sau: Tngrosarea peretelui carotidian (IMT >0,9 mm)
- LDL-C>3,0 mmol/I (115 mg/dI) sau placd aterosclerotict

sau: Velocitatea undei pulsului carotidd — femurald
- HDL-C: B <1,0 mmol/I (40 mg/dl), F <1,2 >12m/s

mmol/I (46 mg/dl) Index glezni/brat al TA <0,9

sau: Crestere usoard a creatininei plasmatice:

-T6>1,7 mmol/I (150 mg/dl)

Nivelul glicemiei d jeun 5,6-6,9 mmol/l (100-125
mg/di)

Alterarea tolerantei lu glucozd

Obezitate abdominald [circumferinta taliei >102
cm (B), >88 cm (F)]

Istoricul familial de boald CV prematurd (B la
virste <55 ani; F la virste <65 ani)

B: 115-133 umol/1 (1,3-1,5 mg/dI)
F: 107-124 pmol/1 (1,2-1,4 mg/dI)

(<60 ml min/1,73 m?) sau a clearance-ului de
creatining‘ (<60 ml/min)

Microalbuminurie 30-300 mg/24 ore sau raport
albumind/creatinind: >22 (B); sau >31 (F) mg/g
creatining

Reducerea ratei estimate de filtrare glomerulari®

Glicemie plasmaticd a jeun >7,0
mmol/l (126 mg/dl)

sau: Boali cardiaci: infarct miocardic; angind pectorald;
Glicemie plasmaticd dupd inciircare | revascularizare coronariand; insuficientd cardiacd
cu glucozd >11 mmol/l (198 mg/dI)

Boali cerebrovasculard: AVC ischemic; hemoragie cerebrald;
atacuri ischemice tranzitorii

Boald renald: nefropatie diabeticd; afectare renald
(creatinind sericd B >133, F >124 mol/l), proteinurie
(>300 mg/24 ore)

Boald arteriald perifericd

Retinopatie avansatd: hemoragii sau exsudate, edem
papilar

crescute (=150 mg/dl sau 1,7 mmol/l) indicd prezenta sindromului metabolic.

"Formula MDRD
‘Formula Cockroft-Gault

Asocierea a trei din cinci factori care includ: obezitatea abdominald, glicemia & jeun, TA >140/85 mmHg, HDL-colesterol scizut (B <40 mg/dl sau 1,03 mmol/l, F <50 mg/dl sau 1,29 mmol/l) si trigliceride

B = birbati; F = femei; BCV = boali cardiovasculard; IMT = grosime intimd-medie (intima-media thickness).
*Risc maxim pentru HVS (hipertrofia ventriculard stangd) concentricd: cresterea IMVS (indexul de masi a ventriculului stdng), cu un raport grosime perete /razd >0,42

Cand TA initiala este in intervalul valorilor normal
inalte (130-139/85-89 mmHg), decizia de tratament
farmacologic depinde puternic de riscul cardiovascular
total. In cazul diabetului sau a antecedentelor de boli
cerebrovasculare sau coronariene, dovezile'**!'?justifica
recomandarea de initiere a tratamentului medicamentos
antihipertensiv (in asociere cu modificari intense ale
stilului de viatd), chiar la pacientii cu TA in limita
valorilor normal inalte, cu BCV sau diabet asociat.

Cum trebuie tratat?

Interventiile asupra stilului de viatd includ: scddere
ponderala la persoanele supraponderale sau obeze;
reducerea aportului de clorura de sodiu la <3,8 g/zi
(aport de sodiu <1,5 g/zi, sau 65 mmol/zi)"""; reduce-
rea consumului de alcool la maxim 10-30 g etanol pe
zi la barbati (1-3 mésuri standard de bauturi tari, 1-3
pahare de vin sau 1-3 sticle de bere) si la maxim 10-20
g etanol pe zi la femei (1-2 astfel de bauturi/zi); si acti-
vititi fizice regulate la persoanele sedentare. In general,
hipertensivii trebuie sfituiti sa consume mai multe
fructe si legume (4-5 portii pe zi, adicd 300 g)'"* si sa
reducd consumul de grasimi saturate si colesterol.

Medicatia antihipertensiva

Numérul mare de trialuri randomizate cu tratamente
antihipertensive, atat cele care compara tratamentul
activ cu placebo, cat si cele care compara regimuri de

tratament bazate pe compusi diferiti, confirma ca: (i)
principalele beneficii ale tratamentului antihipertensiv
se datoreaza scaderii TA per se si sunt, in general, inde-
pendente de medicamentele utilizate; si (ii) diureticele
tiazidice (clortalidona si indapamida), beta-blocantele,
antagonistii canalelor de calciu, inhibitorii ECA si
antagonistii receptorilor de angiotensind pot sciadea in
mod adecvat TA si reduc semnificativ morbiditatea si
mortalitatea cardiovasculard. Asadar, toate aceste medi-
camente suntadecvate pentru tratamentul antihiperten-
sivinitial si de intretinere, in monoterapie sau in combi-
natii.

Doua mari trialuri recente si 0 metaanalizd'*®au
concluzionat ca beta-blocantele pot avea o capacitate
mai redusd de protectie impotriva AVC, desi sunt la fel
de eficace in reducerea evenimentelor coronariene si a
mortalitatii. In plus, beta-blocantele si-au demonstrat
efectul benefic la pacientii cu angina pectorala, insu-
ficienta cardiaca si IM recent® '8 Agadar, beta-blo-
cantele trebuie considerate in continuare o optiune vala-
bila in strategiile de tratament antihipertensiv initial si
de intretinere. Totusi, acestea pot induce crestere pon-
derala'”, au efecte adverse asupra metabolismului lipi-
dic', si cresc (comparativ cu alte medicamente) inci-
denta diabetului nou diagnosticat'®’. Chiar daca aceste
efecte sunt modeste, pot impune precautii la pacientii
hipertensivi cu factori de risc metabolici multipli,

113-115
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inclusiv cu sindrom metabolic si componentele majore
ale acestuia'?™'2. Acest fapt este aplicabil si pentru diu-
reticele tiazidice, care au efecte dislipidemice si diabe-
togene, in special atunci cand sunt utilizate in doze
mari'®, Diureticele tiazidice au fost frecvent admi-
nistrate in asociere cu beta-blocantele in trialurile care
au indicat un exces relativ al cazurilor de diabet nou
diagnosticat, facand dificild diferentierea intre contri-
butiile celor doi agenti. Aceste efecte metabolice pot
fi mai reduse pentru beta-blocantele cu efect vasodila-
tat0r123’124.

Tabelul 6. Managementul riscului total de BCV — tensiunea arteriald

in TOATE cazurile, evaluati si tratati tofi factorii de risc. Persoanele cu BCV instalatd, diabet sau
afectare renald au un risc foarte crescut si este de dorit, dacd este posibil, ca TA sd fie mentinutid
<130/80 mmHg. Pentru toate celelalte persoane, verificati riscul SCORE. Persoanele cu afectare a
organelor tintd sunt tratate ca persoane cu ,risc crescut”

Riscul TA normali Normal Tnaltd Grad 1 Grad 2 Grad 3
SCORE de <130/85 130-139/85-89 140-159/ 160-179/ >180/110
BCV 90-99 100-109
Scizut | Recomanddri | Recomanddri Recomandri Tratament Tratament
<1% asupramodu- | asupra modului | asupra modu- | medicamentos, medica-
lui de viatd de viatid lui de viatd dacd este mentos
persistentd
Moderat | Recomandiri | Recomandari + avetiin Tratament Tratament
1-4% asupramodu- | asupra modului | vedere tra- | medicamentos, medica-
lui de viatd de viatid tament medi- dacd este mentos
camentos persistentd
Crescut | Recomandiri + aveti Tratament Tratament Trat
5-9% asupramodu- n vedere medica- medicamentos medica-
lui de viatd | tratament medi- mentos mentos
camentos
Foarte Recomandri + aveti Tratament Tratament Tratament
crescut | asupramodu- n vedere medica- medicamentos medica-
>10% lui de viatd | tratament medi- mentos mentos
camentos

Trialurile care evalueaza end-point-uri intermediare
sugereaza existenta altor diferente intre diversi agenti
sau compusi antihipertensivi: s-a raportat cd inhibitorii
ECA i antagonistii receptorilor de angiotensina au o
eficacitate particulard in reducerea hipertrofiei ventri-
culare stangi'®, inclusiv a componentei fibrotice'?'?’,
a microalbuminuriei §i proteinuriei'®'**'*, in men-
tinerea functiei renale si intirzierea instalarii insufi-
cientei renale terminale®'*. Antagonistii canalelor
de calciu, pe langa eficacitatea asupra hipertrofiei ven-
triculare stangi, par sd aibd un beneficiu particular
in incetinirea progresiei hipertrofiei carotidiene si a
aterosclerozei®* 1%, Evidentele in favoarea beneficiilor
altor clase de antihipertensive sunt mult mai limitate.

Pentru controlul TA este frecvent necesar un trata-
ment combinat'’. Sunt preferati agentii cu durata lunga
de actiune §i cu capacitate documentata de scidere
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eficientd a TA timp de 24 de ore, in administrare uni-
ca. Simplificarea tratamentului creste complianta la tra-
tament'*, iar controlul eficient al TA timp de 24 ore
in plus fata de controlul TA in momentul examinarii
la cabinet, are importanta prognostica'*”. Medicamen-
tele cu durata lungd de actiune reduc, de asemenea,
variabilitatea TA, conferind protectie impotriva progre-
siei afectarii organelor tinta si a riscului de evenimente
cardiovasculare!*'*2,

Tensiunea arteriald tintd

Obiectivul principal al tratamentului pacientului
hipertensiv este obtinerea reducerii maxime a riscului
total de morbiditate §i mortalitate cardiovasculara pe
termen lung. Aceasta impune tratamentul tuturor facto-
rilor de risc reversibili identificati, care includ fumatul,
dislipidemia sau diabetul zaharat, precum si mana-
gementul corespunzator al afectiunilor clinice asociate
si tratamentul hipertensiunii arteriale per se.

Dacé este posibil, TA trebuie redusd la valori de
sub 140/90 mmHg la toti pacientii hipertensivi care
au indicatie de tratament medicamentos si chiar mai
mici, dacd reactiile adverse permit acest lucru. La
pacientii diabetici, tratamentul antihipertensiv trebuie
sa fie mai intensiv, fiind propusa o tintd terapeutica de
<130/80 mmHg. Daca este posibil, aceeasi valoare tinta
este recomandatd la subiectii cu boli cardiovasculare
instalate.

Durata tratamentului

In general, tratamentul antihipertensiv trebuie con-
tinuat indefinit. In practica clinicd generald, hiper-
tensiunea arteriald nu este bine tratatd si numai o mino-
ritate dintre pacienti ating o TA <140/90 mmHg".
Cresterea compliantei la tratamentul antihipertensiv si
obtinerea pe scald larga a controlului TA in populatie
reprezinta provocari majore pentru practica clinica in
viitor.

LIPIDELE PLASMATICE

Premize $tiintifice

Relatia intre nivelul crescut al colesterolului plas-
matic §i boala vasculara aterosclerotica indeplineste
toate criteriile de cauzalitate. Dovezile in favoarea fap-
tului cd sciderea colesterolului plasmatic reduce riscul
sunt inechivoce. Cu cat riscul este mai mare, cu atat si
beneficiile sunt mai mari. O reducere cu 10% a coles-
terolului plasmatic total este urmatd de o reducere cu
25% a incidentei bolii coronariene dupa 5 ani, iar o
reducere a LDL-colesterolului de 1 mmol/l (~40 mg/
dl) se insoteste de reducerea cu 20% a evenimentelor
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coronariene'*, Chiar dacai relatia intre nivelul scazut al
HDL-colesterolului si risc este puternica, datele obtinute
din trialuri nu permit definirea unei valori tinta a
HDL-colesterolului. Valorile crescute ale trigliceridelor
plasmatice semnaleazd necesitatea cautdrii celorlalti
factori care se pot asocia cu aga-numitul sindrom me-
tabolic.

Aspecte practice: management

Ca si in cazul hipertensiunii arteriale, primul prin-
cipiu al managementului este evaluarea si controlul
tuturor componentelor riscului total de BCV, prin con-
siliere corespunzitoare referitoare la fumat, exercitii
fizice, dietd si controlul TA.

In general, colesterolul total plasmatic trebuie s fie
sub 5 mmol/l (190 mg/dl), iar LDL-colesterolul sub
3 mmol/l (115 mg/dl). La persoanele cu risc foarte
crescut, in special la cei cu BCV ateroscleroticé clinic
instalatd si la pacientii diabetici, valorile tintd ale tra-
tamentului trebuie sa fie mai mici: colesterol total
<4,5 mmol/l (~175 mg/dl), optional <4 mmol/l (~155
mg/dl) daci este posibil si LDL-colesterol <2,5 mmol/
1 (~100 mg/dl), optional <2 mmol/l (~80 mg/dl) daca
este posibil. Dacé atingerea acestor valori tinta nu este
posibild, riscul total poate fi totusi redus prin eforturi
mai sustinute de control al celorlalti factori de risc.

Statinele trebuie administrate tuturor persoanelor

cu boli cardiovasculare?

Reducerea riscului relativ pare sa fie constantd
pentru toate nivelele lipidelor, dar reducerea riscului
absolut este mica la persoanele cu nivele scizute ale lipi-
delor, existand putine dovezi ale unei reduceri a mor-
talitatii totale. Utilizarea universala a statinelor poate fi
nerealistd pentru unele economii.

Pentru HDL-colesterol si trigliceride nu sunt definite
obiective specifice ale tratamentului, dar valorile ale
HDL-colesterolului <1,0 mmol/l (~40 mg/dl) la barbati
si <1,2 mmol/l (~45 mg/dl) la femei si valori a jeun ale
trigliceridelor >1,7 mmol/l (~150 mg/dl) servesc ca
markeri pentru un risc cardiovascular crescut. Valorile
HDL-colesterolului si trigliceridelor trebuie utilizate,
de asemenea, si pentru ghidarea alegerii tratamentului
medicamentos.

Persoanele asimptomatice cu risc multifactorial cres-
cut de dezvoltare a BCV; ale céror valori fara tratament
ale colesterolului total si LDL-colesterolului sunt deja
aproape de 5 si respectiv 3 mmol/l, par sd beneficieze
de reducerea suplimentara a colesterolului total la <4,5
mmol/l (175 mg/dl) sau, daca este posibil, chiar la
valori mai mici, si de reducerea suplimentard a LDL-
colesterolului la <2,5 mmol/l (100 mg/dl) si, daca este
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posibil, chiar la valori mai mici, prin utilizarea medi-
camentelor hipolipemiante.

TABELUL7 rezuma managementullipidelor plasmatice
in practica clinicd. Primul pas constd in evaluarea
riscului total cardiovascular si in identificarea acelor
componente ale riscului care trebuie modificate. Dacd
riscul de deces de cauza cardiovasculara la 10 ani este
<5% si nu va depasi 5% daca combinatia individuald
a factorilor de risc este proiectata la varsta de 60 ani,
trebuie oferitd consiliere specializatd asupra dietei,
activitatii fizice regulate si opririi fumatului, pentru
mentinerea riscului cardiovascular redus. Evaluarea
riscului trebuie repetatd la intervale de 5 ani.

Trebuie notat faptul ca evaluarea riscului total nu
se referd la pacientii cu hipercolesterolemie familiala,
deoarece valorile colesterolul total >8 mmol/l (320 mg/
dl) si LDL-colesterolului >6 mmol/l (240 mg/dl) pla-
seazd prin definitie pacientul in grupul cu risc total cres-
cut de BCV, mai ales ca nivelul inalt al colesterolului
a fost prezent din copildrie. Acest risc crescut justifica
terapia hipolipemianta chiar la persoanele tinere,
asimptomatice.

Daca riscul de deces de cauza cardiovasculara la 10
ani este >5% sau va fi 25% daca combinatia individuala
a factorilor de risc este proiectatd la varsta de 60 ani,
trebuie efectuata o analiza completd a lipoproteinelor
plasmatice (colesterol total, LDL-colesterol, HDL-coles-
terol si trigliceride) si este necesard o consiliere inten-
siva asupra stilului de viata, in special in ceea ce pri-
veste dieta si activitatea fizicd. Dacd valorile colestero-
lului total si HDL-colesterolului scad sub 5 mmol/l
(~190 mg/dl) si, respectiv, 3 mmol/l (~115 mg/dl), iar
estimarea riscului total de BCV devine <5%, aceste
persoane trebuie urmarite anual, pentru a fi siguri cd
riscul total cardiovascular rimane redus fara tratament
medicamentos. Din contra, daca riscul total de BCV
ramane >5%, trebuie avutd in vedere initierea terapiei
hipolipemiante, pentru a scddea si mai mult valorile
colesterolului total si a LDL-colesterolului. Obiectivele
terapeutice la aceste persoane cu risc persistent crescut
sunt scaderea colesterolului total la <4,5 mmol/l (~175
mg/dl), optional <4 mmol/l (~155 mg/dl) dacd este
posibil sia LDL-colesteroluluila <2,5 mmol/l (~100 mg/
dl), optional <2 mmol/l (~80 mg/dl) daca este posibil.
Dupa cum a fost mentionat anterior, aceste valori mai
reduse nu sunt obiective terapeutice la pacientii cu
valori mari fard tratament. Trebuie subliniat faptul ca
beneficiile terapiei hipolipemiante depind de nivelele
initiale ale riscului: cu cat riscul este mai mare, cu atat
si beneficiile sunt mai mari.
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Deoarece riscul de BCV la pacientii diabetici poate
fi la fel de mare ca al pacientilor nediabetici cu BCV
anterioare, in special dacd asociaza si alti factori de
risc sau microalbuminurie, este necesard o preventie
mai precoce si mai intensivd, cu utilizarea de agenti
hipolipemianti, chiar la pacientii cu diabet zaharat tip 2
cu risc moderat'*>'46,

Tabelul 7. Managementul riscului total de BCV - lipidele
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Beneficiile statinelor par sa fie aplicabile ambelor sexe
si majoritatii varstelor'®, desi nu au fost demonstrate
beneficii pentru femeile tinere, asimptomatice.

Arsenalul actual al medicamentelor hipolipemiante
include inhibitori ai hidroxi-3-metil-glutaril-CoA-re-
ductazei (statine), fibrati, chelatori de acizi biliari (rdsini
schimbatoare de anioni), niacina (acid nicotinic) si inhi-

persoane, puteti utiliza diagramele de risc SCORE pentru estimarea riscului total.

n TOATE cazurile, evaluati si tratati tofi factorii de risc. Persoanele cu BV instalatd, diabet fip 2 sau tip 1 cu microalt

ie, sau cu hiperlipidemie severd au deja un risc mult crescut. Pentru toate celelalte

Diabet, dupd cum este
specificat mai sus

BCV instalatd

Nivele mult crescute ale
lipidelor

Risc SCORE >5% Risc SCORE <5%

o Tn primul rnd, consiliere asupra dietei si exercitiilor fizice, impreund cu reducerea tuturor
factorilor de risc

© Urmdriti st reduceti colesterolul total la <4,5 mmol/l (~175 mg/dl) sau <4 mmol/l (~155
mg/dl) dacd este posibil si LDL-colesterolul la <2,5 mmol/l (~100 mg/dl) sau <2 mmol/I (~80
mg/dl) dacii este posibil

® Aceasta va impune, la multe persoane, tratament cu statine. Unii specialisti recomandd statine Tn
toate BCV si la majoritatea pacientilor diabetici, indiferent de valorile initiale

Consiliere asupra

Consiliere asupra modului de viatd R
modului de viatd

timp de 3 luni, apoi reevaluarea

SCORE si a lipidelor a jeun pentru raducersa

colesterolului total
la <5 mmol/I
(<190 mg/dl) si a
LDL-colesterolului <3

Risc SCORE Tn Colesterol total

A

> mmol/I (115 mg/d).
Controale regulate

<5 mmol/l si LDL-
colesterol <3 mmol/l

continuare >5%

si risc SCORE acum
<5%

trigliceridelor >1,7 mmol/I (150 mg/dl) sunt markeri pentru un risc cardiovascular crescut

Nu sunt definite obiective ale tratamentului pentru HDL-colesterol si trigliceride, dar valori ale HDL-colesterolului <1 mmol/I (40 mg/dl) la biirbati si <1,2 mmol/I (45 mg/dI) la femei si valori & jeun ale

In ciuda primelor studii observationale, care indicau
faptul cd nivelul colesterolului plasmatic nu se asociazd
cu ratele globale de AVC si ca reducerea colesterolului
nu scade riscul de AVC, multe dintre trialurile mari cu
statine au raportat reduceri semnificative ale ratelor
AVC la pacientii cu boala coronariana sau risc crescut
pentru aceasta'*'*, datorita unei reduceri a ratei AVC
ischemic'’. Asadar, pacientii cu boli cerebrovasculare,
ca §i pacientii cu boala arteriala periferica, merita
acordarea aceleiasi atentii tratamentului lipidelor plas-
matice ca si pacientii cu boala coronariana.

La toti pacientii cu sindrom coronarian acut, trata-
mentul cu statine trebuie initiat din timpul spitalizarii'"-
133 Acest tratament medicamentos precoce trebuie
oricum asociat cu modificdri eficiente ale stilului de
viatd dupd externarea din spital, in particular cu inter-
ventii asupra dietei.
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bitori selectivi ai absorbtiei colesterolului (de exemplu
ezetimib). S-a demonstrat ci statinele reduc nu numai
hiperlipidemia, dar §i evenimentele si mortalitatea de
cauza cardiovasculard, ca si necesitatea efectuarii inter-
ventiilor de by-pass coronarian si a diverselor forme
de angioplastie coronariand. Statinele in doze maxime
par, de asemenea, sd opreascd progresia sau sd indu-
ca regresia aterosclerozei coronariene'®'**. Din acest
motiv, trebuie utilizate ca agenti de prima intentie.
Statinele sunt usor de administrat si toate gi-au demons-
trat siguranta in trialuri mari'*’. Disfunctia hepaticd
este ocazionala si reversibild. Rabdomioliza este rard;
durerile musculare severe impun oprirea imediatd a
tratamentului. Deoarece statinele sunt prescrise ca
tratament pe termen lung si multi pacienti vor primi
in timpul tratamentului cu statine si alte tratamente
farmacologice pentru afectiuni concomitente, trebuie
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acordata o atentie deosebitd posibilelor interactiuni
medicamentoase (ciclosporind, macrolide, antifungice
azolice, antagonisti de calciu, inhibitori proteazici, silde-
nafil, warfarina, digoxin, acid nicotinic, fibrati etc.)'>.

Inhibitorii selectivi ai absorbtiei colesterolului pot fi
utilizati in asociere cu statinele la pacientii care nu ating
valorile tinta prin monoterapia cu statine. Chelatorii de
acizi biliari reduc de asemenea colesterolul total si LDL-
colesterolul dar tind sa creasca trigliceridele. Fibratii si
acidul nicotinic se utilizeaza in principal pentru sca-
derea trigliceridelor si cresterea HDL-colesterolului, in
timp ce uleiurile de peste (acizii grasi omega-3) sunt
utilizati pentru scaderea trigliceridelor.

La unii pacienti, pentru atingerea valorilor tintd, este
necesar tratamentul combinat cu diferiti agenti hipoli-
pemianti. Asocierea statinelor cu fibratii a fost asociata
cu un risc moderat crescut de miopatie si, ocazional, cu
rabdomiolizd. Din acest motiv, pacientii trebuie selec-
tionati cu atentie si informati asupra simptomelor de
alarma. Totusi, aceste reactii adverse sunt foarte rare si
nu trebuie sd impiedice administrarea unui tratament
combinat la pacientii care au intr-adevér nevoie.

La unii pacienti, valorile tinta nu pot fi atinse nici
sub tratament hipolipemiant maximal, dar acestia vor
avea totusi un beneficiu prin reducerea colesterolului.
O atentie mai mare acordata celorlalti factori de risc
reprezintd o metodd aditionala de reducere a riscului
total.

DIABETUL ZAHARAT

Premize $tiintifice

In ghidul recent asupra diabetului, prediabetului si
bolilor cardiovasculare, elaborat de Grupul Comun de
Lucru al ECS si Asociatiei Europene pentru Studiul
Diabetului (Association for the Study of Diabetes), au
fost revizuite cu atentie numeroase publicatii referitoare
la diabet, la stadiile precursoare ale acestuia si la BCV.
Pe langa textul complet al acestui ghid, cititorilor li se
recomandd documentul respectiv’.

Aspecte practice: management

S-a demonstrat ca, la persoanele cu tolerantd alterata
la glucoza, progresia spre diabet poate fi prevenita sau
temporizata prin interventii asupra modului de viata.
Chiar si interventiile temporare par sa aiba un impact
cu durata de ani dupd perioada respectiva.

Atat pentru pacientii cu diabet zaharat tip 1, cat sila
cei cu diabet tip 2, trialurile randomizate au demonstrat
concordant cd un bun control metabolic impiedicé apa-
ritia complicatiilor microvasculare. In ceea ce priveste
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complicatiile macrovasculare, lucrurile sunt mai putin
clare. In diabetul de tip 1, a fost demonstrat efectul pe
termen lung al optimizérii controlului metabolic asupra
riscului de aparitie a BCV, dar acesta ar putea fi mediat
prin efectul asupra complicatiilor microvasculare. In
diabetul de tip 2, dovezile obtinute din studiile epide-
miologice, combinate cu cele provenite din trialurile
clinice indicd un puternic efect al controlului glicemic
asupra riscului de BCV. In consecint, este justificatd
dorinta obtinerii unui bun control glicemic in ambele
tipuri de diabet. In diabetul tip 1, controlul glicemic
necesitd tratament adecvat cu insulind, concomitent
cu o consiliere nutritionala specializati. In diabetul tip
2, consilierea nutritionald specializata, sciderea pon-
derala la persoanele supraponderale si cresterea nivelul
de activitate fizica trebuie sd reprezinte primele masuri
terapeutice, urmate de tratamentul farmacologic (hipo-
glicemiante orale si insulina la nevoie), in scopul
obtinerii unui bun control glicemic. Obiectivele reco-
mandate ale tratamentului in diabetul de tip 2 sunt
indicate in TABELUL 8. In ceea ce priveste HbA _si valo-
rile tinta ale glicemiei, la pacientii care primesc trata-
ment cu insulina sau cu agenti care stimuleazd secretia
de insulina (sulfonilureice, nateglinida si repaglinida),
trebuie acordata o atentie speciald evitarii episoadelor
hipoglicemice, conform datelor orientative furnizate
de automonitorizarea glicemiei.

Tabelul 8. Obiectivele terapeutice la pacientii cu diabet zaharat tip 2

Unitatea

HbA, (%)

Valoarea tintd

HbA, (corectate DCCT) <6,5 dacd este posibil

Glicemie plasmaticd A jeun / preprandial mmol/l <6,0(110) daci este posibil

(mg/d)

Postprandial mmol/I (mg/dl) <7,5(135) daci este posibil
Tensiune arteriald mmHg <130/80
Colesterol total mmol/l (mg/dI) <4,5(175)

mmol/I (mg/dl) <4,0 (155) daci este posibil
LDL-colesterol mmol/l (mg/dI) <2,5(100)

mmol/I (mg/dI) <2,0(80) daci este posibil

Valorile tinta ale tensiunii arteriale si lipidelor sunt,
in general, mai ,ambitioase“ la pacientii diabetici decét
la cei nediabetici.

SINDROMUL METABOLIC

Premize $tiintifice

Sindromul metabolic descrie asocierea de factori
de risc cardiovascular la persoanele cu obezitate sau
cu rezistentd la insulina. Identifica persoanele cu risc
crescut de dezvoltarea BCV, in concordantd cu asocierea
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factorilor de risc, dar nu indicd un risc de BCV mai
mare decat efectul factorilor de risc implicati.

Aspecte practice: management

Sindromul metabolic

e Termenul de ,sindrom metabolic” se referd la asocierea mai multor
factori care tind s se asocieze cu obezitatea de tip central — hiper-
tensiunea arteriald, scdderea HDL-colesterolului, cresterea triglic-
eridelor si cresterea glicemiei — crescand riscul de diabet si BCV.

e Aceasta implicd faptul cd, Tn cozul identificdrii uneia dintre compo-
nente, este indicatd o ciiutare sistematicd a celorlalte, Tmpreund cu
un management activ al tuturor acestor factori de risc.

e Acdivitatea fizicd si controlul greutitii pot reduce radical riscul de
aparitie a diabetului la persoanele cu sindrom metabolic.

Diagnosticul sindromului metabolic are o importan-
td deosebita la subiectii nediabetici, fiind un indicator
al riscului crescut de aparitie a diabetului zaharat de tip
2 si a BCV. Interesul referitor la sindromul metabolic
nu trebuie, totusi, sd inlocuiascd utilizarea altor instru-
mente similare de evaluare a riscului, care au un rol
principal in identificarea persoanelor cu risc crescut
de BCV. Dintre diferitele definitii ale sindromului meta-
bolic formulate de grupuri nationale si internationale
de experti, definitia originala a NCEP-ATP III si cea
revizuita, recomandata de Asociatia Americand a Inimii
(American Heart Association, AHA) si NHLBI"#'
(TaBELUL 9), precum si definitia formulata de Grupul
de Consens al Federatiei Internationale de Diabet (Inter-
national Diabetes Federation, IDF)"*® (TaBELUL 10) au
fost elaborate pentru uz clinic, dar este important de rea-
lizat faptul cé prevalentele obtinute din aceste definitii
sunt departe de a fi similare, iar persoanele etichetate
ca avand sindrom metabolic vor fi, in mare masura,
diferite. Prevalenta sindromului metabolic este in mod
clar mai mare cu formula revizuita AHA/NHLBI a
definitiei NCEP-ATP III decat atunci cand se utilizeaza
definitia originala NCEP-ATP III sau cea a IDF. Acest
fapt este datorat in principal valorilor mai mici care defi-
nesc toleranta alterata la glucoza in cele doua definitii
mai noi iar, in cazul definitiei IDF, contribuie si accentul
pus pe obezitatea centrald definitd prin valori stricte.
Definitia originala NCEP-ATP III este mai robusta in
ceea ce priveste predictia riscului de BCV, cu o valoare
predictiva pozitiva mai mare decat a definitiei NCEP-
ATP III revizuite si a definitiei IDE.

Modul de viatd are o influenta puternicd asupra
tuturor componentelor sindromului metabolic i,
din acest motiv, accentul principal in managementul
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sindromului metabolic trebuie pus pe modificarea
stilului de viatd, supravegheatd de specialist, in parti-
cular pe eforturile de a reduce greutatea corporala si
de a creste nivelul de activitate fizicd. Hipertensiunea
arteriala, dislipidemia si hiperglicemia (in limitele de
definitie a diabetului) pot totusi necesita un tratament
medicamentos suplimentar, conform recomandarilor
din acest ghid.

Tabelul 9. Definitia original@ $i cea revizuitd de NCEP-ATP Il a
sindromului metabolic

Cel putin trei din urmitoarele cinci criterii:

Obezitate centrald: circumferinta taliei >102 cm la biirbati si >88 cm la femei

Valori crescute ale trigliceridelor: >1,7 mmol/l (=150 mg/dl)

Valori scdzute ale HDL-colesterolului: <1,03 mmol/I (<40 mg/dl) la birbati si <1,29 mmol/|
(<50 mg/dl) la femei

Valori crescute ale tensiunii arteriale: TA sistolicd =130 mmHg si/sau TA diastolicd >85 mmHg,
sauin curs de tratament pentru hipertensiune arteriald anterior diagnosticatid

Alterarea glicemiei a jeun: glicemie plasmaticd a jeun >6,1 mmol/I (110 mg/dI) [=5,6 mmol/I
(=100 mg/dl)]a sau diabet zaharat tip 2 anterior diagnosticat

*Versiunea revizuitii recomandatd de AHA/NHLBI utilizeazd valorile mai mici pentru definirea
tolerantei alterate la glucozd.

Tabelul 10. Definitia IDF a sindromului metabolic

Obezitate centrald definitd prin valori ale circumferintei taliei specifice etniei: >94 cm pentru
barbati europeni si >80 cm pentru femeile europene si oricare doud din urmitoarele patru
componente:

Valori crescute ale trigliceridelor: >1,7 mmol/l (=150 mg/dl) sau tratament specific pentru
aceastd anomalie lipidicd

Valori scizute ale HDL-colesterolului: <1,03 mmol/I (<40 mg/dl) la biirbati si <1,29 mmol/|
(<50 mg/dl) la femei sau tratament specific pentru aceastd anomalie lipidicd

Valori crescute ale tensiunii arteriale: TA sistolici >130 mmHg si/sau TA diastolicd >85 mmHg,
sauin curs de tratament pentru hipertensiune arteriald anterior diagnosticati

Alterarea glicemiei a jeun: glicemie plasmaticd @ jeun >5,6 mmol/I (100 mg/dl) sau diabet
zaharat tip 2 anterior diagnosticat

FACTORI PSIHO-SOCIALI

Premize $tiintifice

Exista numeroase dovezi stiintifice in favoarea faptu-
lui cd factorii psiho-sociali contribuie in mod indepen-
dent la riscul de BCV, chiar dupa controlul statistic
pentru efectele factorilor de risc standard'®. Pe langa
cresterea riscului de aparitie a unui prim eveniment si
agravarea prognosticului BCV, acesti factori pot actio-
na ca obstacole in calea compliantei la tratament si a
eforturilor de imbunatatire a modului de viatd, ca si a
promovarii sdnatétii i a starii de bine a pacientilor si la
nivel de populatie.

Urmatorii factori psiho-sociali si-au demonstrat
influenta atat asupra riscului de aparitie a BCV, cét si a
agravarii evolutiei clinice si a prognosticului pacientilor
cu BCV:
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Statusul socio-economic scidzut
Izolarea sociala si lipsa sustinerii sociale
Stresul la locul de munca si in cadrul familiei

e Emotiile negative, inclusiv depresia si ostilitatea.

Este clar in prezent faptul cé factorii psiho-sociali
nu sunt izolati unul de altul, ci tind sd se agrege la
aceeasi persoana si grupuri de persoane, de exemplu la
cei cu statut socio-economic scdzut. Pe langa compor-
tamentele ddunatoare stirii de sanitate, cum sunt fuma-
tul i alimentatia nesdnatoasa, la persoanele cu factori
de risc psiho-sociali, cum este depresia, este mai pro-
babila existenta unor caracteristici fiziologice, cum
sunt modificarile vegetative, endocrine si inflamatorii,
implicate in promovarea BCV.

Exista, de asemenea, dovezi referitoare la metodele
terapeutice §i preventive care contracareaza factorii de
risc psiho-sociali §i promoveazd comportamentul si
modul sanétos de viata*»*>'°. Mai multe mésuri psiho-
sociale si-au demonstrat efectele benefice asupra facto-
rilor de risc legati de stres si a celor fiziologici***, iar
unele studii auindicat §iimbunatatirea rezultatelor BCV,
in special la barbatii de rasd alba si la pacientii care au
atins obiectivele imediate ale interventiilor terapeutice.
Lafemeile cu BC, terapiile comportamentale specifice de
grup pot fi utile pentru reducerea stresului si epuizérii.
La pacientii cu BC si depresie severa asociatd, se pot
administra inhibitori selectivi ai recaptarii serotoninei,
pentrutratareadepresieisicrestereacalittiivietii. Rezul-
tatele studiilor nerandomizate indica faptul cd aceste
substante pot, de asemenea, imbunatati prognosticul
pacientilor care suferd de depresie.

Aspecte practice: managementul factorilor de risc

psiho-sociali in practica clinicd

e Evaluati toti pacientii pentru a detecta prezenta
factorilor psiho-sociali de risc, de tipul depresiei
si ostilitatii, statut socio-economic scazut, izoldrii
sociale si stresului cronic, prin anamneza sau
chestionare specializate. Albus et al. furnizeaza o
selectie a metodelor de screening'®'.

o Intrebarile esentiale pentru evaluarea factorilor
psiho-sociali de risc includ urmatoarele. Trebuie
notat faptul ca aceste intrebdri relativ brute tre-
buie formulate cu sensibilitate dacé se doreste sta-
bilirea unei relatii constructive cu pacientul:

- Statut socio-economic redus. Nu ati benefi-
ciat decat de educatia obligatorie? Aveti o
munca fizicd?

- Izolare sociala. Locuiti singur? Va lipseste o
persoand apropiatd cu care sa discutati? Nu
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aveti nicio persoand care sa va ajute in cazul
unei boli?

- Stres la locul de munci si in familie. Aveti
un control suficient asupra modului in care
trebuie sd va indepliniti sarcinile la locul de
munca? Recompensa este suficienta pentru
eforturile depuse? Aveti probleme serioase
cu partenerul dumneavoastra de viatd?

- Depresie. Vi simtiti abétut, deprimat si fara
speranta? V-ati pierdut interesul i placerea
in viata?

- Ostilitate. Va simtiti de multe ori furios din
cauza unor lucruri marunte? Daca cineva va
supard, discutati de obicei despre acest lucru
cu partenerul dumneavoastrd? Va enervati
frecvent din cauza obiceiurilor altor oame-
ni?

e Discutati cu pacientul despre relevanta acestor
factori pentru calitatea vietii si rezultatele medi-
cale.

e Utilizati principiile unei bune comunicari si con-
silierii comportamentale, in modul descris mai
sus.

e Pacientii cu statut socio-economic redus necesita
un efort sporit de preventie.

e La pacientii cu risc inalt sau la cei cu BCV insta-
late si factori psiho-sociali de risc, recomandati
interventii multimodale comportamentale, inte-
grand consilierea individuala sau de grup pentru
factorii psiho-sociali de risc si pentru a face fata
stresului si bolii.

e Incazulunor tulburiri emotionale semnificative,
indrumati pacientul la un specialist. Pacientii cu
depresie clinica trebuie sa primeascd tratament
cu psihoterapie sau medicatie antidepresiva, de
preferat cu inhibitori selectivi ai recaptarii sero-
toninei, in conformitate cu ghidurile existente.
Cei care nu acceptd tratamentul trebuie urmadriti
cu atentie iar, daca depresia persistd mai mult
de 4-6 sdptamani, trebuie reluatd discutia referi-
toare la tratament.

MARKERI INFLAMATORI $1 FACTORI HEMOSTATICI

Premize $tiintifice

Factorii de risc pot fi clasificati in mai multe categorii
ierarhice, dupd cum urmeaza: clasici, atestati, in curs
de stabilire, presupusi si, de asemenea, in markeri ai
riscului. Cel mai inalt nivel din aceasta clasificare atins
pana acum in acest ghid este de ,,in curs de stabilire”,
dar multi sunt in curs de evaluare activa in studii clinice

403



Ghidul european de preventie a bolilor cardiovasculare
n practica clinicd: rezumat

si epidemiologice. Acesti factori sunt asociati multor
sisteme biologice diferite, cum sunt cele care controleaza
trombocitele, coagularea, fibrinoliza, functia endoteliala
si raspunsul inflamator. Acestia interactioneaza in dife-
rite modalitdti care raman incomplet cunoscute, dar
pentru care interesul si descoperirile stiintifice sunt
considerabile. Pe langa potentiala lor utilitate in predic-
tia pe termen lung a BCV, a fost demonstratd o asociere
stransd intre markerii inflamatori, obezitate si diabet,
ceea ce aduce noi argumente in favoarea investigarii
stiintifice a acestora.

Existd dovezi solide provenite din studiile patolo-
gice's>'%3 si epidemiologice'®*'%” in favoarea faptului ca
markerii circulanti ai activarii inflamatiei i hemostazei
sunt strans asociati cu aparitia IM fatal si non-fatal.
O mare serie de cazuri, obtinuta dintr-o baza de date
nationald din medicina primar3, a indicat faptul cd pri-
mul IM si AVC sunt ambele mai frecvente dupa infectii
respiratorii sau urinare recente, riscul fiind maxim in
primele 3 zile dupd diagnostic (risc relativ de 5,0 si
respectiv 3,2) si scazand in urmatoarele sdptamani'®.
Un raport european recent, parte a studiului MONICA
desfasurat de citre OMS, a indicat faptul cd nivelele
populationale ale unor diversi factori hemostatici difera
intre centrele si tarile participante, existind o asociere
semnificativa cu incidenta BCV in centrele respective.

Studii epidemiologice prospective au corelat, de
asemenea, markerii inflamatori cu aparitia diabetului
zaharat tip 2, iar interleukina-6 (IL-6) - o citokina pro-
inflamatorie - cu insuficienta cardiacd cronica. Unele
studii au demonstrat faptul cd predictia riscului de BC,
precum si a riscului de BC §i AVC, poate fi imbunatatita
prin addugarea acestor noi factori de risc la modelele
de evaluare a riscului care includ toti factorii de risc
atestati. Un raport recent din SUA a propus utilizarea
CRP ca ,optiune” in ghidurile actuale'®, dar aceasta
propunere a fost pusd sub semnul intrebarii atat in
SUA, cat si in Europa'’®'”!,

Din acest motiv, este posibil ca incorporarea CRP
si a altor factori de risc in curs de stabilire in practica
de rutind pentru predictia riscului cardiovascular sa
fie prematurd, fiind propuse criterii pentru o evaluare
riguroasd a unor astfel de factori. Aceste criterii includ:
aplicabilitatea pentru toate evenimentele cardiovas-
culare relevante; capacitate predictiva in urmdrirea pe
termen scurt, intermediar si lung; masurétori standar-
dizate; examinarea variabilitatii; gradul de corelatie
cu factorii de risc atestati; si imbundtatirea predictiei
globale, printre alte criterii. A fost efectuat un numar de
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metaanalizealestudiilor epidemiologice observationale,
de exemplu pentru CRP'”?si fibrinogen'”*.

Astfel de metaanalize vor furniza dovezi asupra posi-
bilei utilitati in practica clinica viitoare a factorilor de
risc aflati in curs de omologare; dar studiile actuale
asupra determinantilor markerilor inflamatori, care
includ activitatea fizica, factorii dietetici, alcoolul si
scaderea ponderald ca factori protectivi, precum si
infectiile, cum sunt cele periodontale, ca factori de risc
potential tratabili, incurajeazd examinarea detaliatd a
acestui grup de markeri in studiile viitoare.

Un altaspectimportant referitor laaceste metaanalize
este acela ca CRP (ca si fibrinogenul si, posibil, alti
markeri biologici) este frecvent sever influentat de alte
variabile neevaluate i supus unor relatii de cauzalitate
inversa (boli subclinice care determina cresteriale CRP).
In consecinta, metaanalizele ample, cum sunt cele citate
mai sus, cad in capcana promovarii ideii cd dovezile
in favoarea unei relatii de cauzalitate sunt puternice.
Mai multe grupuri au ales o abordare alternativa, care
examineaza direct genotipurile, demonstrand faptul
ca asocierile prevazute intre genotipurile CRP care
codeaza nivele circulante crescute ale CRP nu sunt
asociate cu BCV sau cu factorii de risc. Totusi, o ampla
metaanaliza a sapte gene hemostatice a indicat faptul
ca variante ale genei factorului V si genei care codifica
protrombina pot avea o asociere moderata cu riscul de
boald coronariana'”*.

FACTORI GENETICI
Informatiile genetice sunt impartite in trei categorii:
istoricul familial, fenotipul si genotipul.

Istoricul familial: premize $tiintifice

Unele studii au stabilit importanta istoricului fami-
lial ca factor de risc coronarian pentru BCV si au
demonstrat cd riscul asociat cu istoricul familial de
BCV precoce (la rude de gradul intéi, barbati <55 ani si
femei <65 ani) variazd intre 1,5 i 1,7 si este independent
de factorii clasici de risc pentru BCV'7>!76,

Riscul de BCV creste in cazul unui istoric pozitiv:

e la o ruda de gradul intéi (parinti, fiu, fiicd, frate
sau sora), la o rudé de gradul doi (bunici, matusi
sau unchi) sau de gradul trei (var);

e pe misurd ce numarul de membri ai familiei cu
BCV creste, si

e odata cu scaderea varstei la care membrii respec-
tivi ai familiei au dezvoltat BCV.

Istoricul familial: aspecte practice
Evaluarea factorilor de risc si a istoricului familial de
BCV prematurd, care include o anamneza detaliata si



Revista Romana de Cardiologie
Vol. XXII, Nr. 4, 2007

desenarea arborelui genealogic, trebuie asadar efectuate
la rudele de gradul intai ale oricarui pacient care dez-
volta boald coronariana inainte de 55 ani pentru barbati
si 65 de ani pentru femei. Tuturor membrilor familiilor
cu prevalenta crescuta a bolii coronariene trebuie sd li
se ofere consiliere asupra modului de viata si, cand este
cazul, terapia factorilor de risc.

Fenotipurile: premize $tiintifice

Este probabil ca studiul determinantilor genetici ai
»fenotipurilor” implicate in fiziopatologia BCV (disli-
pidemie, hipertensiune, disfunctie endoteliald, diabet,
hipertrofie cardiacd si vasculard si aterosclerozd) sa
aibd relevanta clinicd, deoarece fiecare dintre fenotip
are propriii sai determinanti genetici i de mediu.

Pentru multe dintre aceste fenotipuri (caracteristici
madsurabile) exista dovezi clare in favoarea unui deter-
minism genetic relativ puternic, care este de obicei esti-
mat prin ,rata de transmitere ereditard”. De exemplu,
pentru apolipoproteine si lipide, determinismul genetic
variaza intre 40% si 60%'”’; pentru Lp(a) plasmatica,
determinismul genetic este >90%'7®. Avand in vedere
faptul ca metaanalizele indica faptul cé nivelul Lp(a) se
asociaza cu un risc de 1,6 ori mai mare de BCV'”°, un
efect de o amploare similara fumatului, se pare cd gena
Lp(a) este un factor de risc major pentru BCV.

Datele sugereaza un determinism genetic moderat
péanalainalt pentru factorii de risc in curs de omologare,
cum sunt moleculele de adeziune intercelulara (ICAM),
IL-6, fosfolipaza A2 (PLA2) etc.'8"1!,

Genotipurile: premize $tiintifice

Nivelul caracteristicilor riscului de BCV sunt influen-
tate atat de factorii de mediu, cat si de factorii genetici.
Conceptul interactiunii gena-mediu este necesar pentru
a intelege modul in care informatia genetica poate fi
utilizata pentru evaluarea cu acuratete a riscului'®,
si probabil ca acest fapt este de o importantd majora
pentru cercetarile viitoare. Polimorfismul genetic este
definit prin variante ale secventelor genetice care apar
cu o frecventa >1%. Acesta include polimorfismul unor
singure nucleotide, ca si insertiile/ deletiile si variantele
numadrului de copii, care au fost recent raportate ca
foarte frecvente'®.

Un numar mare de gene ,candidate” au fost deja
investigate in relatie cu caracteristicile riscului de BCV
si curiscul de BCV.

Mai multe variante ale genelor implicate in metabo-
lismul lipidic [de exemplu apolipoproteina E (ApoE),
apolipoproteina B (ApoB), lipoprotein-lipaza (LPL),
proteina de transfer a esterilor de colesterol (cholesterol
ester transfer protein, CETP)], in coagulare [inhibitorul
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1 al activatorului plasminogenului (plasminogen activa-
tor inhibitor 1, PAIl), glicoproteina IIb/IIla (GPIIb/
IIIa), factorul V (FV)] si in diferite aspecte ale functiei
endoteliale [sintetaza endoteliald a oxidului nitric
(endothelial nitric oxide synthase, eNOS), metilen-te-
trahidrofolat reductaza (MTHFR) si ECA]'® par sd se
asocieze cu efecte semnificative statistic, desi relativ mo-
deste, asupra riscului.

Testele ADN pentru predictia riscului

Algoritmii disponibili in prezent pentru predictia
riscului de BCV, bazati pe factorii de risc clasici'®'* au
o ratd de predictie foarte redusa, de exemplu de 11% la
o urmdrire de 10 ani a barbatilor sinitosi din Marea
Britanie, iar adaugarea genotipurilor de risc poate imbu-
natati aceasta rata'?’.

Modelele au sugerat'®® faptul cd numai in jur de 20
de gene sunt necesare pentru a explica 50% din incar-
catura unei boli in populatie, daca genotipurile predis-
pozante sunt frecvente (>25%), chiar dacd ratele de
risc individual sunt relativ mici (cu o rata de crestere a
riscului cu numai 20-50%).

Aspecte practice

Teste ADN pentru predictia riscului

In acest moment, testele ADN nu aduc semnificativ
mai multe informatii utile pentru diagnosticul sau ma-
nagementul pacientilor. Pe termen lung, intelegerea
etiologiei bolilor in termeni de determinanti genetici,
poate fi utild pentru identificarea persoanelor cu risc
crescut si adaptarea managementului terapeutic la
structura geneticd a persoanei respective.

Farmacogenetica

In prezent existd putine date referitoare la alegerea
celui mai eficace medicament din cele disponibile pe
baza structurii genetice particulare a persoanelor sau
pentru evitarea reactiilor adverse periculoase in dome-
niul BCV.

Intregul potential al acestui domeniu poate fi atins
numai prin cercetari suplimentare extensive.

Dislipidemia familiala severa si boala coronaria-
na

Existd multe afectiuni mostenite extrem de rare in
care lipidele plasmatice au valori anormale iar riscul de
BCV este alterat. In continuarea ne vom axa numai pe

cele mai frecvente trei afectiuni de acest tip.

Hipercolesterolemia familiala (HF)

Premize stiintifice: HF are o prevalenta estimata de
1/500". Se caracterizeaza prin hipercolesterolemie
datoratd nivelelor crescute ale LDL-colesterolului, xan-
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toame, BCV premature si istoric familial de una sau
mai multe dintre acestea. Angina pectorala, infarctul
miocardic sau decesul survin in mod caracteristic
intre 30 si 50 de ani la barbati si intre 50 si 70 de ani la
femei'’, iar fumdtorii, hipertensivii sau cei care asociaza
si alti factori de risc au un risc deosebit de crescut.
Au fost elaborate mai multe metode cu sensibilitéti
si specificitati diferite pentru diagnosticul clinic al
HF""1%, dar ,,standardul de aur” este reprezentat de o
combinatie de factori clinici si biochimici §i de prezenta
unei modificiri detectabile a ADN-ului, cauzatoare a
bolii, care are cea mai mare utilitate clinica.

HF este o afectiune mostenitd, autosomal dominanta,
si este de obicei determinatd de o mutatie a genei recep-
torului pentru LDL (LDLR). Pana in prezent au fost
identificate la nivel mondial >700 de mutatii diferite
(vezihttp:/www.ucl.ac.uk/th),desispectrulacestormuta-
tii in cadrul unei singure tari este mult mai redus'**'*.
Este posibil screening-ul pentru deletiile si rearanjarile
genei LDLR, utilizand o tehnica denumita multiplex
ligation-dependent probe amplification (MLPA)'*® si se
cunoaste faptul ca pand la 5% dintre pacientii cu HF
pot avea o astfel de deletie'*’.

La aproximativ 3% dintre pacientii cu HF din Marea
Britanie, Europa de Nord si SUA survine o mutatie spe-
cifica a genei apolipoproteinei B 100 (ApoB), ligandul
receptorului LDL. Aceasta tulburare a fost denumitd
anomalia familiala a apolipoproteinei B100 (familial
defective apolipoprotein B100, FDB)'®. FDB este mai
usoard decdt LDLR-FH, dar hipercolesterolemia apare
in copildrie si, la unele persoane, apare BCV precoce.

Recent au fost identificate anomalii ale unei a treia
gene, denumite protein-convertaza subtilisind/kexind
tip 9 (PCSKD9), care determind hipercolesterolemie mo-
nogenica'”®. Aceste mutatii ar putea determina accen-
tuarea degradarii receptorilor LDL, reducerea numa-
rului de receptori de pe suprafata celulelor si hipercoles-
terolemie monogenica.

Utilizand tehnicile de diagnostic genetic disponibile
in practica clinicd actuala™ '™, este posibila demons-
trarea unei mutatii a genelor LDLR, PCSK9 sau ApoB
la pana la 80-90% dintre pacientii diagnosticati clinic,
dar aceste tehnici sunt de obicei disponibile in conditii
de cercetare. Astfel de servicii specializate existd in mai
multe tari europene'¥*'¥>2%22 dar fiecare tara ar trebui
sa dispuna de propriul sau program de testare genetica
pentru HE deoarece spectrul mutatiilor este variabil
intre tari.

Datele actuale sugereaza puternic faptul ca testarea
geneticd pentru HF completeazd determinarea coleste-
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rolului in cursul screening-ului, pentru identificarea
fard ambiguitate a persoanelor afectate?*2**,

Aspecte practice: Datorita riscului inalt de BCV, pa-
cientii cu HF trebuie tratati agresiv cu statine de la o
varstd tanard. Trebuie oferitd consiliere asupra modului
de viata. Trebuie efectuatd testarea in cascadd pentru
identificarea rudelor afectate. Este probabil ca, pentru
rezultate diagnostice si terapeutice optime, sd trebuiasca
utilizat atat diagnosticul fenotipic, cat si cel genotipic.

Hiperlipidemia combinata familiala (HCF)

Premize stiintifice: Aceasta este cea mai frecventa
dintre hiperlipidemiile severe, cu o prevalentd proba-
bild de 1/100.205 HCF are o etiologie mai probabil
poligenicd /multifactoriald decat HE In familiile fin-
landeze a fost identificatd o gend majora care determina
fenotipul HCE, identificatd ca gena factorului regulator
1 din amonte (upstream regulatory factor 1, USF 1)
- un factor implicat major in controlul homeostaziei
lipidelor si glicemiei*®.

In ciuda faptului c4, la pacientii cu HCF nu a fost
identificata o mutatie specifica a genei USF1, un haplo-
tip comun care cuprinde mai multe SNP-uri se asociaza
cu riscul de dezvoltare a HCF*”.

Aspecte practice: Datorita riscului crescut de BCV,
pacientii cu HCF trebuie tratati cu agenti hipolipemianti
si consiliati asupra modului de viatd. Experienta actuald
in favoarea utilitatii clinice a testarii in cascadd pentru
identificarea rudelor afectate este limitata, dar aceasta
testare este probabil utila.

Sindroamele de deficienta familiala alipoproteinei
cu densitate mare

Premize stiintifice: Studiile clinice i epidemiologice
au evidentiat o asociere inversd si independenta intre
HDL-colesterol si riscul de evenimente coronariene
fatale si non-fatale. Nivelul redus al HDL-colesterolului
<35 mg/dl (0,9 mmol/l) a devenit o parte a algoritmilor
multiparametrici utilizati pentru estimarea riscului de
BCV185’186.

Pacientii cunivele ale HDL-colesterolului sub percen-
tilul 5 dintr-o anumitd populatie pot fi considerati a
avea deficientd monogenica a HDL*®.

Aspecte practice: La pacientii cu posibila absenta a
HDL trebuie excluse cauzele secundare si efectuat un
examen clinic atent. Trebuie initiatd evaluarea fami-
liala, pentru demonstrarea transmiterii verticale a feno-
tipului cu HDL-colesterol scazut. Deoarece in prezent
nu existd niciun medicament disponibil de rutind
pentru cresterea nivelului de HDL-colesterol, la acesti
pacienti trebuie tratati factorii de risc aditionali.
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NOI METODE IMAGISTICE UTILIZATE PENTRU
DETECTIA PERSOANELOR ASIMPTOMATICE CURISC
CRESCUT DE EVENIMENTE CARDIOVASCULARE

Premize $tiintifice

Unul dintre obiectivele majore ale programului de
detectie a BCV este reprezentat de identificarea persoa-
nelor aparent sdnatoase, cu afectare arteriala asimpto-
maticd, pentru reducerea progresiei, inducerea regresiei
siinspecialreducerearisculuideaparitieamanifestarilor
clinice ale bolii aterosclerotice. Revolutia tehnologicé a
influentat in mod cert procesul decizional la pacientii
cardiovasculari, gasindu-si aplicatii clare in detectia
precoce a bolii, chiar la pacientii asimptomatici.

In boala coronariani, consecintele aterosclerozei
coronariene pot fi evaluate obiectiv in mod neinvaziv,
utilizand o varietate de tehnici, cum sunt testul ECG
de efort la bicicleta sau covor rulant, ecocardiografia
de stres sau scintigrafia. Aceste tehnici sunt utilizate de
rutind in cadrul programelor de diagnostic din clinica;
acestea au fost rareori utilizate in populatie ca metode
de screening. Mai recent, au devenit disponibile noi
tehnici pentru detectia leziunilor coronariene.

Rezonanta magnetica (RM) a fost evaluata ca metoda
de detectare a prezentei sau absentei stenozelor corona-
riene. Valoarea acestei tehnici pentru detectarea steno-
zei coronariene este in continuare controversatd. Sensi-
bilitatea, specificitatea si robustetea acestei metode nu
sunt suficiente pentru screening-ul de detectare a steno-
zelor coronariene la persoanele asimptomatice.

O abordare potential mai utila pentru stratificarea
riscului este imagistica in vivo a peretelui arterial, uti-
lizand RM. In vitro, RM poate face diferenta intre
componentele placilor aterosclerotice din fragmentele
carotidiene, aortice si coronariene obtinute la autopsie.
In momentul actual, RM reprezintd un instrument pro-
mitdtor pentru cercetare, dar utilizarea sa este limitata
la un numér mic de laboratoare de cercetare. Asadar,
RM nu este inca o metoda adecvata pentru utilizarea
in scopul identificarii pacientilor cu risc inalt de boala
coronariand.

Calcificdrile coronariene reprezinta ateroscleroza
arterelor coronare. In mod normal, acestea survin
exclusiv ca leziuni aterosclerotice in intima vaselor si
nu se gasesc in peretii arterelor coronare normale. Pe de
alta parte, arterele coronare afectate de ateroscleroza nu
prezinta intotdeauna calcificdri. Extensia calcificarilor
coronariene se coreleazad cu extensia bolii coronariene
totale. Trebuie notat faptul cd, calcificdrile coronariene
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nu sunt un indicator nici al stabilitatii, nici al instabili-
tatii placii aterosclerotice.

Progresele recente inregistrate in tehnologia CT clasi-
ce au dus la dezvoltarea dispozitivelor CT multislice
(CT-MS)?5. Utilizand CT-MS este posibila obtinerea
unei definiri clare a arterelor coronare la majoritatea
pacientilor. Totusi, cea mai mare valoare a acestei
tehnici pare sé fie reprezentatd de valoarea predictiva
negativa a acesteia, care atinge aproape 98% in unele
studii. Aceastd valoare predictiva negativa foarte inalta
a metodei face ca CT-MS sa fie avutd in vedere pentru
screening la anumite subgrupe populationale cu risc
crescut. Totusi, sunt necesare studii prospective pentru
a stabili clar care grupe populationale pot avea cel mai
mare beneficiu din utilizarea acestei tehnologii.

Desi scanarea pentru detectarea calcificdrilor este
aplicatd pe scala larga in prezent, nu trebuie utilizata fara
discernamant ca metodd de screening. Sunt necesare
studii prospective care s demonstreze beneficii clare
pentru fiecare subgrup individual la care CT-MS este
util.

Studiile populationale au indicat existenta unei co-
relatii intre severitatea aterosclerozei intr-un teritoriu
arterial si afectarea altor artere. Leziunile aterosclerotice
alearterelor carotide, ale membrelor inferioare sunt mai
accesibile investigatiilor neinvazive decat cele cu loca-
lizare coronariana sau intracerebrala. Din acest motiv,
detectia precoce a bolii arteriale la persoanele aparent
sdndtoase s-a axat, de asemenea, pe teritoriul arterial
periferic si pe cel carotidian. Recent, caracteristicile pla-
cilor aterosclerotice evaluate prin ecografie carotidiand
si-au demonstrat valoarea predictivd pentru aparitia
evenimentelor ischemice cerebrale ulterioare. Pacientii
cu placi aterosclerotice hipoecogene au avut un risc
mult mai mare de AVC si evenimente cerebrovasculare
decat cei cu alte tipuri de plici.

Indicele gleznd-brat (IGB) <0,9 reflecta prezenta unei
stenoze >50% intre aorta si arterele distale ale mem-
brelor inferioare. Datorita sensibilitatii si specificitatii
inalte (ambele >90%), IGB <0,9 este considerat un
semn de incredere pentru prezenta bolii vasculare peri-
ferice. La persoanele asimptomatice de peste 55 ani,
IBG <0,9 poate fi intalnit la 12-27%. Chiar intr-o popu-
latie varstnica (71-93 ani), un IGB scédzut identifica un
subgrup cu risc si mai crescut de BCV.

Recent s-a demonstrat cd extensia aterosclerozei arte-
relor retiniene se coreleaza cu extensia totala a bolii
aterosclerotice. De asemenea, ateroscleroza arterelor
retiniene se coreleazd puternic cu nivelul plasmatic
al colesterolului total, LDL-colesterolului, trigliceri-
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delor si apoproteinei B. Avand in vedere faptul ca oftal-
moscopia este o tehnicd neinvaziva, usor de efectuat
si care nu are efecte adverse, poate fi utilizatd pentru
detectarea persoanelor asimptomatice cu risc crescut
de evenimente cardiovasculare*'®?"7.

SEXUL MASCULIN SAU FEMININ: PREVENTIA BOLII
CARDIOVASCULARE LA FEMEI

Premize $tiintifice

Un numar mai mare de femei decit de barbati dece-
deazd prin BCV, desi la véarste mai avansate. BCV
reprezinta o cauza ceva mai frecventd de deces la sexul
feminin, iar AVC o cauzd mult mai frecventa de deces.
Din contra, cancerul mamar este responsabil numai
pentru 3% din numadrul total de decese la femei. Riscul
de BCV la femei este intrziat cu 10 ani, comparativ cu
cel al barbatilor. O femeie de 55 ani are un risc identic
cu cel al unui barbat in varstd de 45 ani. Scdderea
mortalitdtii prin BCV in ultimii ani a fost mai mare la
bérbati decat la femei, iar incidenta BCV a crescut la
sexul feminin, in special in grupele de vérsta cele mai
avansate?*?!°,

e Hipertensiunea arteriala sistolica devine mai
frecventa la femeile mai varstnice.

e Utilizarea contraceptivelor orale creste riscul de
BCV in asociere cu fumatul.

e Nivelul colesterolului total atinge la sexul femi-
nin un maxim in jurul varstei de 60 ani, cu aproxi-
mativ 10 ani mai tirziu decét la barbati*".

e Diabetul se asociaza cu un risc semnificativ mai
mare de BCV fatale la sexul feminin.

e Obezitatea este mai frecventd la femeile de varsta
medie si avansata.

In general, femeile sunt mai dezavantajate in toate
stadiile de evolutie clinicd a BCV?'2. Dovezile referitoare
la consilierea in ceea ce priveste managementul riscului,
in special in privinta tratamentului medicamentos,
sunt deficitare, deoarece sexul feminin este frecvent
reprezentat in proportie mai redusa in studiile clinice,
putand exista diferente in raspunsul terapeutic legate
de sex?". Aspirina reduce riscul de AVC la femei dar nu
si riscul de IMA?. La femeile farda BCV, este posibil ca
sciderea lipidelor sa nu influenteze mortalitatea totala
sau prin BCV. La femeile cu BCV cunoscute, tratamen-
tul hiperlipidemiei este eficient pentru reducerea eveni-
mentelor cardiovasculare, a mortalititii prin BCV, IM
non-fatal si procedurilor de revascularizare, dar nu
influenteazd mortalitatea totald.
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Aspecte practice

1. Politicile europene si nationale de sanatate publi-
ca trebuie sa abordeze problema recunoasterii
inadecvate a amploarei problemei BCV la sexul
feminin si sa reflecte acest fapt in publicitate
si educatie adresate atat publicului, cat si pro-
fesionistilor din domeniul medical.

2. Clinicienii trebuie sd evalueze in mod particular
riscul persoanelor de sex feminin.

3. Principiile estimarii riscului total si ale man-
agementului sunt aceleasi pentru ambele sexe,
la sexul feminin fiind necesard acordarea unei
atentii speciale fumatului, obezitatii, utilizarii
contraceptivelor orale si tolerantei la glucoza.

4. Un risc absolut scazut la o femeie tinara poate
ascunde un risc relativ crescut, care va duce la
un risc absolut crescut pe masura inaintérii in
varstd. Din acest motiv, managementul eficient al
modului de viatd este, in general, mai important
decat tratamentul medicamentos pentru evitarea
unui risc absolut crescut la varste mai inaintate.

5. Extrapolarea rezultatelor trialurilor hipolipemi-
ante la femei de varsta tAnard sau medie, fard alti
factori de risc, poate duce la un abuz substantial
de medicamente hipocolesterolemiante.

6. Terapia de substitutie hormonala a fost asociatd
cu o reducere a riscului cardiovascular, desi
aceasta ar putea fi indicata pentru ameliorarea
simptomelor menopauzale.

AFECTAREA RENALA CA FACTOR DE RISC IN
PREVENTIA BOLILOR CARDIOVASCULARE

Afectarea renald si riscul cardiovascular

e Riscul de BCV creste progresiv de la microalbuminurie cu RFG
pdstratd, pand la insuficienta renald in stadii terminale, Tn care este
de 20-30 de ori mai mare decdt cel din populatia generald.

e Se aplicd persoanelor aparent sindtoase si celor cu hipertensiune
arteriald, BCV si insuficienti cardiaci

e Se asociazd cu hipertensiune arteriald, hiperlipidemie, sindrom
metabolic, cresteri ale acidului uric, homocisteinei si anemie

o Este necesar un control deosebit de strict al factorilor de risc.

Premize $tiintifice

Afectarea renald se asociaza cu dezvoltarea BCV si
deces. Cresterea riscului este deja prezentd in momen-
tul aparitiei microalbuminuriei. Riscul creste progresiv
pe mdsura deteriorarii functiei renale, iar insuficienta
renald in stadii terminale (end-stage renal disease=
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ESRD) se asociazi cu un risc de BCV de 20-30 de ori
mai mare decat in populatia generala®'®. Asocierea intre
alterarea functiei renale si cresterea riscului de BCV
este observata in populatia generald, la hipertensivi si
la pacientii cu BCV preexistente. Aparitia insuficientei
renale este asociata cu factori de risc, care includ varsta,
hipertensiunea arteriald, dislipidemia si sindromul
metabolic, care reprezintd de asemenea si factori de risc
pentru BCV?**#°_ Din acest motiv, cele doud afectiuni
pot surveni in paralel. Odata cu aparitia ESRD, la riscul
de BCV contribuie si alti factori, cuam sunt modificarile
homeostaziei calciului si fosfatului, precum si ane-
mia**"*?2, La pacientii cu insuficienta cardiaca, functia
renald se asociazd in mod independent cu riscul de
deces, deces de cauzd cardiovasculara si spitalizare.

Aspecte practice: management

Pentru stadializarea afectdrii renale se utilizeaza rata
estimata de filtrare glomerulara (RFGe) si prezenta fie
a microalbuminuriei (30-300 mg/24 ore), fie a macro-
albuminuriei (>300 mg/24 ore). O RFGe <60 ml/min
este asociata cu un risc semnificativ de BCV. Micro-
albuminuria insoteste frecvent reducerea RFG, iar aso-
cierea acestor doua elemente se coreleaza cu un efect
aditiv asupra riscului de BCV.

La pacientii cu afectare renald este necesar un efort
precoce de controlare a factorilor de risc pentru BCV.
Este posibil ca pacientii cu afectare renald si BC sau
insuficientd cardiacd sd nu fie tratati cu toate medi-
camentele necesare’”’. Acordarea unei atentii deosebite
acestor pacienti, pentru recomandarea tuturor inter-
ventiilor terapeutice necesare, va imbundtati supravie-
tuirea?.

TRATAMENTUL MEDICAMENTOS CARDIOPROTECTOR

Premize $tiintifice

Pe langa medicamentele utilizate pentru tratamen-
tul hipertensiunii arteriale, hiperlipidemiei si hipergli-
cemiei, trebuie avut in vedere tratamentul medicamen-
tos profilactic care si-a demonstrat in studiile clinice
utilitatea in reducerea morbiditatii si a mortalitatii.

Terapiile antiplachetare

La pacientii cu boald aterosclerotica, medicamentele
antiplachetare determind o reducere semnificativa a
mortalitatii de orice cauza, mortalitatii de cauza vascu-
lara, IM non-fatal si AVC*>. Asocierea de clopidogrel
si-a demonstrat efectul benefic in sindroamele coro-
nariene acute??. In boala aterosclerotici cronici stabild,
asocierea aspirinei cu clopidogrel nu se asociaza cu un
beneficiu semnificativ in ceea ce priveste IM, AVC sau
decesul prin BCV, dar se asociazd cu un risc crescut
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de sangerare. La persoanele asimptomatice, aspirina a
redus IM si decesul prin BCV, dar a crescut AVC hemo-
ragice si hemoragiile gastrointestinale (GI).

Beta-blocantele

Metaanalizele au demonstrat beneficiile beta-blocan-
telor post-IM, in termeni de mortalitate de orice cau-
za, reinfarctare §i deces prin BCVY. (Trialurile DAVIT
indica faptul cd verapamil poate fi considerat o alter-
nativa la persoanele post-IM, cu contraindicatii pentru
beta-blocante). La pacientii cu ICC, s-a demonstrat ca
tratamentul beta-blocant reduce mortalitatea de orice
cauza.

Inhibitorii ECA

La pacientii cu insuficientd cardiaca sau la cei cu
disfunctie ventriculara stinga, s-a demonstrat ca inhi-
bitorii ECA reduc riscul de deces, IM recurent si pro-
gresia spre insuficienta cardiacd persistenta®”’. Trata-
mentul cu inhibitori ECA reduce, de asemenea, riscul
de deces dupd IMA. Studiile care au evaluat beneficiile
inhibitorilor ECA la persoanele cu boald coronariana
stabild fara disfunctie ventriculara stanga au avut
rezultate variabile. In trialul PROGRESS, la pacientii
cu BCV preexistente, scaderea TA utilizand o asociere
de inhibitor ECA cu diuretic a demonstrat o reducere
semnificativd a AVC si a evenimentelor coronariene. In
trialul HOPE, inhibitorii ECA au redus riscul de deces
si IM la diabeticii cu varste de peste 55 ani si un factor
de risc asociat, fara disfunctie ventriculara stanga sau
hipertensiune necontrolata'®.

Anticoagulantele

Anticoagularea sistemicd este indicatd, in special in
asociere cu aspirina, la pacientii post-IM al céror risc
de tromboembolism este crescut?.

Aspecte practice: management

Cdnd este recomandatd prescrierea medicamentelor
cardioprotectoare pe ldngd cele utilizate pentru tra-
tarea hipertensiunii arteriale, hiperlipidemiei si
diabetului

e Aspirind pentru toate persoanele cu BCV instalati si la cele cu risc
SCORE >10%, dupd controlul tensiunii arteriale

o Beta-blocante dupd infarctul miocardic si, in doze afent titrate, la
persoanele cu insuficientd cardiac

o Inhibitori ECA la persoanele cu disfunctie ventriculard stangd si la
subiectii diabetici cu hipertensiune sau nefropatie

e Anticoagulante la persoanele cu risc crescut de evenimente frombo-
embolice, n special fibrilatie atriald
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Tratamentul antiplachetar: aspirina

Indicata la:

1. Toate persoanele cu BCV instalata (inclusiv la
diabetici), exceptand cazurile cu contraindicatii;
se recomandd tratament pentru toatd viata cu
doze mici (75-150 mg pe zi).

2. La persoanele asimptomatice, aspirina trebuie
avuta in vedere numai atunci cand riscul la 10
ani de mortalitate prin BCV este mult crescut iar
TA este controlata.

Tratamentul antiplachetar: clopidogrel

Indicat in:

1. Cazurile de alergie la aspirind

2. Inasociere cu aspirina, in sindroamele coronari-
ene acute, timp de 9-12 luni

3. Asocierea aspirinei cu clopidogrel nu este reco-
mandata de rutind in boala aterosclerotica sta-
bila.

Beta-blocantele

Indicate la:

1. Pacientii post-IM (inclusiv diabetici)

2. Pacientii cu ICC

3. Anginosi, pentruameliorarea simptomelorische-
miei miocardice

4. Ca antihipertensive (la diabetici sunt de preferat
alte antihipertensive).

Inhibitorii ECA

Indicati:

1. In tratamentul insuficientei cardiace sau a dis-
functiei ventriculare stangi

2. La pacientii diabetici, pentru reducerea TA pana
la valoarea tinta sau in diabetul tip 1 (si posibil
tip 2) cu nefropatie

3. Pentru reducerea TA pana la valoarea tinta. Blo-
cantii receptorilor de angiotensina pot fi utilizati
la pacientii cu indicatie de inhibitori ECA dar
care nu ii pot tolera.

Blocantele canalelor de calciu

Indicate pentru:

1. Reducerea TA pana la valoarea tinta

2. Post-IM, daca beta-blocantele sunt contraindi-
cate

Diureticele

Indicate pentru:

1. Reducerea TA pana la valoarea tintd. (La persoa-
nele cu diabet zaharat tip 2 sau cu risc inalt de
dezvoltare a diabetului tip 2 sunt preferate alte
antihipertensive).
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Anticoagulantele
Indicate in:
1. Antecedentele de evenimente tromboembolice
2. Tromb ventricular stang
3. Fibrilatia atriala persistentd sau paroxistica — vezi
ghidul ESC pentru fibrilatia atriald**® (TABELUL
11)
4. De avut in vedere in caz de:
- IM anterior intins
- anevrism ventricular stang
- tahiaritmii paroxistice
- ICC post-IM

Tabelul 11. Indicalii de tratament antitrombotic la pacientii cu fibrilalie
atriald

Tratament recomandat
Aspiring 81-325 mg/zi
Aspirini 81-325 mg/zi sau warfarind (INR 2,0-3,0; tintd 2,5)
Warfarind (INR 2,0-3,0; tintd 2,5)°

Categorie de risc

Absenta factorilor de risc

Un factor de risc moderat

Orice factor de risc crescut
sau mai mult de 1 factor de
risc moderat

Factori de risc insuficient Factori de risc moderat Factori de risc crescut

validati

Sex feminin Virstd =75 ani

Virstd 65-74 ani

AVC, AITh sau embolii
anterioare

Hipertensiune

Boald coronariand Insuficientd cardiacd Stenozd mitrali

Tireotoxicozd Fractie de ejectie a VS® <35% | Proteze valvulare cardiacea

Diabet zaharat

“In cazul valvelor mecanice, raport international normalizat (INR) peste 2,5
VS = ventricul sting; AIT = atacuri ischemice tranzitorii.

STRATEGII DE IMPLEMENTARE

Premize $tiintifice

Au fost efectuate mai multe studii pentru evaluarea
efectului strategiilor de implementare a ghidurilor
asupra practicii clinice.

Studiile EUROASPIRE I (1995/96)* si IT (2000/01)3
au indicat o prevalenta crescutd a modului nesanatos de
viata, factorilor de risc modificabili si utilizarii inadec-
vate a terapiilor medicamentoase pentru atingerea
valorilor tinta ale TA si lipidelor la pacientii cu BCV
instalate, cu variatii mari intre tari in ceea ce priveste
practica medicald.

Multe studii au indicat rezultate similare, unele indi-
cand variatii mari intre tdri.

Existd un potential considerabil in toatd Europa
pentru cresterea standardului cardiologiei preventive
la pacientii coronarieni si familiile acestora, prin mai
multe interventii asupra modului de viata, controlul
altor factori de risc si utilizarea optima a terapiilor medi-
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camentoase profilactice, in scopul reducerii riscului de
boli recurente si deces. Rezultate similare au fost iden-
tificate pentru AVC.

Desi existenta analizelor sistematice si a ghidurilor
reduce necesitatea ca medicii sd citeasca studiile origi-
nale, acestia considerd totusi dificili mentinerea la
curent cu astfel de sinteze. Chiar dacd medicii sunt
congtienti de dovezile existente si doresc schimbarea,
modificarea tiparelor de ingrijire bine stabilite este
dificila, in special dacd mediul clinic nu este propice
schimbarii.

Obstacole in calea implementarii ghidurilor

Este esential ca ghidurile clinice sé fie in concordanta
cu prioritatile din sistemul sanitar si cu valorile etice
cu care majoritatea clinicienilor sunt de acord. In caz
contrar, acesta poate fi un motiv important pentru care
multi clinicieni nu respecta ghidurile®*.

Implementarea acestor ghiduri trebuie sa se bazeze
pe studii nationale, pentru ajustarea ghidurilor la
stratificarea factorilor de risc §i a decesului prematur
prin BCV in tara respectivd si pentru punerea in con-
cordantd a acestora cu prioritatile stabilite de catre
autorititile sanitare si organizatiile profesionale. Incir-
carea sistemului de sdnatate trebuie sa poata fi acoperita
financiar si nu trebuie sa implice alocarea de resurse
pentru anumite strategii de preventie, daca rezultatele
in populatie sunt superioare ca urmare a aplicdrii
altora.

Ce ar putea usura preventia BCV in practica?

e Ghiduri simple, clare si credibile

e Suficient timp

e Politici guvernamentale pozitive si utile (definirea strategiilor de
preventie cu resursele aferente si stimulente, care sd includd remu-
nerare pentru preventie, ca si pentru tratament)

e Politici educationale care s faciliteze aderenta pacientilor la consili-
ere

Analiza obstacolelor in calea schimbdrii practicii a
indicat faptul cd acestea pot surveni la diferite nivele
de organizare a ingrijirilor medicale sau a mediului.
Majoritatea teoriilor asupra implementdrii evidentelor
in sistemul sanitar accentueaza importanta unei bune
intelegeri a acestor obstacole pentru elaborarea unor
interventii eficiente.

Relatia medic-pacient
Interventiile preventive trebuie sa se bazeze pe o
abordare axata pe pacient, in care medicul acordd o
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atentie deosebitd evaludrii si respectd preocuparile, con-
vingerile si valorile pacientului, respectand alegerea
acestuia chiar dacd nu este in concordanta cu prima
propunere a medicului. Schimbarea modului de viatd
sau tratamentul medicamentos este frecvent pentru
toatd viata pacientului, astfel incat decizia trebuie sa
ii apartind acestuia. Din acest motiv, obiectivele trata-
mentului trebuie fixate in colaborare cu pacientul,
tindnd cont de valorile si prioritétile acestuia. Dacd
obiectivele tratamentului nu pot fi realizate, pot apédrea
frustrari si neglijare atat din partea medicului, cat si
a pacientului. Medicul trebuie sd exploreze valorile
importante pentru pacient, convingerile si sperantele
referitoare la masurile preventive care vor fi luate.

Aspecte practice

Domenii importante de instruire
Este necesard instruirea medicilor in domeniul medi-
cinii preventive centrate pe pacient, cu accent pe:

e Metode centrate pe pacient in procesul de con-
sultatie

e Motivatia schimbarii — cum poate fi sustinuta si
intdrita decizia pacientului de adoptare a obicei-
urilor sdnatoase

e Modul de evaluare a riscului multifactorial §i uti-
lizarea riscului SCORE

e Comunicarea riscului si a efectelor interventii-
lor

e Discutarea obiectivelor tratamentului si a modu-
lui de urmarire.

Strategii de implementare
1. La nivel european (international):

a. Publicarea ghidurilor in reviste de speciali-
tate relevante

b. Prezentarea acestora la conferinte interna-
tionale organizate de societdtile participante

c. Implicarea in politicd la nivelul intregii Uni-
uni Europene prin, de exemplu, Declaratia
de la Luxemburg si elaborarea Cartei Euro-
pene a Sanatatii Inimii.

2. Lanivel national:

a. Daca nu exista inca, implementarea solicita
infiintarea unui grup de experti cu functie de
lider al organizatiilor nationale, reprezentand
grupuri similare Grupului European de Lu-
cru. Acesta trebuie acceptat si sustinut de
autoritatile nationale de sanatate publica.

b. Ajustarea si aplicarea standardelor nationale,
in conformitate cu Ghidurile Europene.

c. Implementarea ulterioara trebuie organizatd
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de Colegiile Nationale, in conformitate cu
necesitatile locale, vezi mai jos.

Strategiile de implementare trebuie sa se constituie
intr-un pachet de masuri diferite, care functioneazd in
combinatie:

1.

Trebuie implementata o strategie de sanatate pu-
blicd, cu accent pe oprirea fumatului, alimentatia
sandtoasd si un mai bun acces la activitatea fizicd
pentru toate varstele — pentru sustinerea i com-
pletarea strategiei de preventie, initiate de medic,
individualizate pentru persoanele cu risc cres-
cut.

O campanie de informare a publicului asupra

Ghidului de Preventie a BCV elaborat de al pa-

trulea Grup reunit de Lucru si a Ghidurilor natio-

nale corespunzitoare, cu doud subiecte princi-
pale:

a. Informare asupra conceptului de evaluare si
tratament a multiplilor factori de risc, pre-
cum si a valorilor de la care se recomanda
interventia.

b. Ce pot face oamenii pentru a reduce riscul.

Acest mesaj trebuie sa incurajeze persoanele cu risc
crescut in constientizarea acestui risc i prezentarea la
medic si sd asigure persoanele cu risc scazut cd isi pot
péstra starea de sdndtate fird interventia medicului.

3. Unprogram de informare si educatie adresat me-

dicilor practicieni (medici de familie, internisti si

altii). Acesta trebuie sa se constituie intr-o selec-

tie a strategiilor eficiente mentionate mai sus:

a. Prelegeri si activitati de EMC cu participare
interactiva.

b. Audituri si feedback, de preferat in asociere
cu vizite ale colegilor instruiti.

c. Diseminarea versiunilor electronice, aplica-
bile pentru echipamentul de méana.

d. Diseminarea versiunilor simple, pe o singurd
pagina, a algoritmilor de evaluare a riscului
si a recomandarilor de tratament.
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Informalii generale

Revista Romana de Cardiologie publica articole originale din domeniul fiziologiei si patologiei cardiovasculare sub forma
studiilor clinice, de laborator, experimentale, epidemiologice etc. Autorii vor respecta principiile eticii §i adevarului stiintific
in realizarea studiului, obtinerea datelor si prezentarea rezultatelor.

Pentru publicare, articolele vor fi trimise in trei exemplare, impreuna cu toate figierele pentru text (in format MS Word 6.0)
si imagini pe floppy-disk sau pe CD. Formatul manuscrisului este de tip A4 (21 x 29,7 cm), scris la doua rdnduri, cu caractere
Times New Roman 12, cu diacritice pentru limba roméana.

Fiecare manuscris trebuie sé fie insotit de o scrisoare de intentie a autorilor, semnata in original, care sd afirme ca articolul
nu a mai fost trimis simultan niciunei alte publicatii si nu a mai fost publicat in alta revista intr-o forma substantial similara.
Responsabilitatea asupra continutului articolului trimis spre publicare apartine in intregime autorilor.

Textele trimise pentru a fi publicate vor fi avizate, in mod independent, si fard cunoasterea autorilor articolului, de catre 2
dintre referentii revistei. Articolele primite la redactie pot fi acceptate fard modificiri sau pot fi returnate autorilor pentru a le
reface atunci cdnd sunt necesare unele modificdri. Refuzul publicarii unui articol va fi motivat si comunicat in scris autorilor.
Manuscrisele nepublicate nu se returneaza autorilor.

Colaboratorii din alte tiri decdt Romania pot publica in Revista Romana de Cardiologie articole stiintifice in limba engleza
sau francezd, insotite de cate un rezumat in limbile romana si engleza.

Pregdtirea manuscrisului

Titlu (pagina 1): Pe pagina de titlu se va scrie titlul articolului, numele complet al autorilor, gradul academic, afilierea
acestora, adresa de corespondenta, precum si un titlu scurt (intre 3-6 cuvinte) pentru paginile urmatoare ale articolului, si
cuvintele cheie (max. 6) ale articolului. Numarul autorilor se va limita la 10. Totodatd vor fi precizate sursele de finantare ale
lucrarii (acolo unde este cazul).

Rezumatul (pagina 2): Rezumatul, in limba romana si englezd, va cuprinde cel mult 200 de cuvinte. Va fi alcatuit din
obiectivele studiului, metodologia folositd, principalele rezultate si concluziile studiului. Nu se vor folosi in rezumat tabele sau
prescurtari.

Textul manuscrisului: Textul manuscrisului nu va depési 12 pagini pentru studiile originale sau referatele generale si 5
pagini pentru prezentirile de caz, fiind necesara numerotarea acestora. In general, pentru studiile clinice si de laborator se va
urmari ca in structura lor sa existe o introducere scurtd, obiectivele studiului, prezentarea materialului si a metodei, expunerea
rezultatului si a concluziilor. Prescurtérile vor fi definite la prima lor folosire. Pentru denumirile medicamentelor sau ale
altor substante folosite in studiile prezentate vor fi utilizate denumirile comune internationale, iar atunci cand este necesar
va fi prezentat intre paranteze rotunde denumirea comerciald a substantei si producatorul. Aparatele utilizate in studii vor fi
prezentate cu denumirea comerciald, cu indicarea producétorului. Eventualele multumiri pentru colaborare vor fi inserate la
sfarsitul textului.

Bibliografia: Bibliografia se va dactilografia pe coli separate i se va nota cu cifre arabe in ordinea crescatoare a aparitiei
in text, unde vor fi notate superscript. Referintele bibliografice reprezentate de articole publicate in alte reviste vor cuprinde
numele autorilor (pana la 5 autori vor fi precizati toti autorii, daca sunt mai multi de 5 autori se vor preciza doar primii trei
autori urmati de locutiunea si col.), titlul complet al articolului, revista, anul aparitiei, volumul, paginile. Prescurtarea numelui

revistei se va face dupa cea folositd in Index Medicus.
Ex: Ridker PM, Rifai N, Pfeffer M et al. Elevation of TNF-a and increased risk of recurrent coronary events after myocardial infarction. Circulation,
2000; 101: 2149-53 [pentru articole din reviste] Madahi J. Myocardial perfusion imaging for the detection and evaluation of coronary artery
disease. In Cardiac Imaging: A Companion to Braunwald’s Heart Disease, Second edition. Eds: DJ Skorton, HR Schelbert, GL Wolf et al. WB

Saunders, London, 1996, 193-203 [capitole in carti]

Figurile: Calitatea figurilor trebuie sa fie excelentd pentru a permite reproducerea corectd. Ele nu vor fi inserate in interiorul
textului manuscrisului ci vor fi prezentate pe coli separate, i vor fi trimise in format alb-negru, iar in format electronic vor
fi trimise separat ca fisiere imagine (JPG, TIFF etc). Fiecare figurd va fi insotitd de o legenda, in care vor fi explicate, in mod
concis, principalele date referitoare la respectiva figurd. Pentru identificare, figurile vor fi numerotate cu cifre arabe in ordinea
aparitiei lor in text. In text va fi precizat intre paranteze rotunde numdrul figurii la care se face referire (Ex: Figura 3). Daca este
cazul, in paranteza va fi precizatd sursa bibliograficé a figurii, si, in acest caz, utilizarea figurii trebuie facutd cu avizul autorilor
articolului princeps. Prezentarea sursei bibliografice va fi urmata de cifra corespunzatoare din bibliografie.

Tabelele: Tabelele vor fi numerotate cu cifre arabe in ordinea aparitiei in text si vor fi insotite de titlul concis al tabelului
si eventualele explicatii. Vor fi precizate prescurtirile utilizate in tabel. Dacd este cazul, in parantezd va fi precizatd sursa
bibliografica a tabelului.

Manuscrisele si suportul lor electronic (CD sau floppy-disk) vor fi trimise prin posta la urmatoarea adresa:
Societatea Romana de Cardiologie; In atentia d-lui redactor-gef al Revistei Romane de Cardiologie Prof. Dr. Eduard Apetrei
Institutul de Boli Cardiovasculare ,,Prof. Dr. C. C. Iliescu®, Sos. Fundeni nr. 258; 022328 Bucuresti, Roménia; Tel./Fax: +40-21-318.07.00
E-mail: cardiorev@cardioportal.ro
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