Rezumat

In studiu s-a urmarit evidentierea factorilor de risc si a bolilor cardiovasculare asociate la bolna-
vii cu accident vascular cerebral ischemic suportat. Au fost analizati 674 de pacienti cu AVC ischemic
cu varsta medie de 64,4 de ani, spitalizati In sectia neurologie, Spitalul clinic municipal, pe parcursul
unui an. S-a constatat predominarea ictusului cerebral printre barbatii cu varsta pand la 60-69 de ani,
iar la femei in grupul cu varsta de 70-99 de ani. Patologia cardiovasculara a fost evidentiata la majo-
ritatea pacientilor, fiind prezentata prin cardiopatie ischemica (54%), hipertensiune arteriala (40%),
valvulopatie reumatismald (3 %), insuficienta cardiacd (65%), infarct miocardic (13 %), fibrilatie
atriala (25%) si asociata cu diabet zaharat (27%). Mortalitatea prin ictus cerebral a fost de 14%, sem-
nificativ mai mare la femei, fiind favorizata de asocierea mai multor factori de risc cardiovascular.

Summary

The goal of the present study was to reveal the associated risk factors and cardiovascular diseases
in stroke patients. The study included 674 patients with ischemic stroke mean age being 64,4 years old
who have been admited in specialised neurological units of a municipal clinical hospital during a year
period. The prevalence of stroke was found to be higher among men in age group 60-69years old and
among women in age droup 70-99 years old. The majority of ptients had associated cardiovascular
pathology, with the following distribution: ischemic heart disease- 54%, arterial hypertension- 40%,
reumatismal valvular disease- 3%, cardiac failure- in 65% of cases, myocardial infarction in -13%,
atrial fibrillation —in 25%, diabetes mellitus- in 27% of cases. Stroke mortality was found to be 14%,
beeng significantly greater among men and in case of multiple risc factors association.
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Hipertensiunea arteriald si diabetul zaharat reprezintd doud patologii strans legate Intre ele, care
afecteazd in mod sinergic aceleasi organe-tinta — ochii, cordul, rinichii, vasele cerebrale i coronarie-
ne.

Hipertensiunea arteriala secundara, asociatd cu DZ de tipurile 1 si 2, se produce In majoritatea
cazurilor prin nefropatia diabetica, dar, de multe ori, responsabila este stenoza de artera renala (de re-
guld, de natura ateroscleroticd), precum si pielonefrita cronicd asociata. Mecanismul cel mai frecvent,
prin care intervine nefropatia diabetica, consta in retentia de sodiu si in alterarea capacitatii de excre-
tie a apei, ceea ce duce la hipervolemie si cresterea consecutiva a TA, care, la rAndul ei, accelereaza
deteriorarea functiei renale la pacientul cu DZ, constituindu-se, astfel, un cerc vicios. La pacientul
diabetic se discuta mult despre susceptibilitatea genetica atat fatda de HTA, cat si fatd de nefropatia
diabetica, un rol important fiind atribuit cresterii contra transportului de sodiu.

Hiperinsulinemia si insulinorezistenta, caracteristice pentru DZ tip —2, predispun catre o ac-
tivitate sporita a sistemului simpatico-adrenergic. Pacientii sunt predispusi la reactii ortostatice, cu
anumite dificultati in selectarea tratamentului antihipertensiv. Tratamentul adecvat se realizeaza, de
reguld, prin asociere de doud sau mai multe preparate antihipertensive.

Scopul primar in tratamentul hipertensivului este atingerea unei reduceri maxime a riscului
total de maladie cardiovasculara. Acest tratament presupune corectia factorilor de risc reversibili,
cum sunt tabagismul, hiperecolesterolemia sau diabetul, managementul corect al conditiilor clinice
asociate, ca si tratamentul HTA propriu-zise.

Scopul medicatiei antihipertensive este atingerea TA ,,optime” sau ,,normale” la tinerii de varsta
medie sau diabetici (130/85 mmHg) si reducerea cel putin pana la 140/90 mmHg la varstnici.
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Obiectivele tratamentului antihipertensiv la pacientii cu DZ:

e Reducerea valorilor TA la limite considerate normale i mentinerea lor pe parcursul vietii.

e Scaderea maximala a riscului cardiovascular pe termen indelungat.

¢ Diminuarea mortalitatii $i morbiditatii asociate HTA, prin prevenirea §i tratamentul compli-
catiilor de la nivelul organelor-tinta.

e Controlul eventualilor factori de risc cardiovascular: DZ, dislipidemiile, fumatul, consumul
de alcool, obezitatea.

e Prevenirea aparitiei si incetinirea evolutiei complicatiilor cronice degenerative ale DZ.

Medicatia de electie in HTA asociata cu diabet zaharat constituie Inhibitorii Enzimei de Con-
versie (IECA), care pot fi folositi ca monoterapie in formele usoare si moderate ale HTA sau 1n aso-
ciere cu alte preparate antihipertensive in HTA severa.

IECA reduc rezistenta vasculara periferica si postsarcina prin actiune vasodilatatoare periferi-
ca. Datorita efectului natriuretic si actiunii asupra mecanismelor intrarenale, are loc reducerea volu-
mului circulant, cu diminuarea presarcinii excesive si ameliorarea performantei ventriculului stang.
Provoaca regresia hipertrofiei ventriculare stingi, cu diminuarea consumului miocardic de oxigen si
ameliorarea ischemiei miocardice.

La pacientii cu diabet zaharat tratati cu IECA acestia au impact asupra nefropatiei diabetice:
20-30% de pacienti cu DZ tip1 si 10-20% DZ tip 2 sufera de insuficienta renala cronica. Studiile clini-
ce efectuate au evidentiat reducerea incidentei si progresiei nefropatiei diabetice, paralel cu scaderea
valorilor TA. S-a demonstrat ca IECA sunt eficienti In reducerea albuminuriei si a ratei de evolutie
spre stadiul terminal al IRC, indiferent de efectul antihipertensiv.

Studiile efectuate la pacientii cu DZ tip 1, care prezentau microalbuminurie si HTA, au demon-
strat ca [ECA reduc progresia spre nefropatie clinic manifesta. IECA au Incetinit sau au oprit progre-
sia nefropatiei diabetice la pacientii cu DZ tip 1 si microalbuminurie, dar fara HTA.

O metaanaliza a mai multe studii (698 de pacienti cu DZ tip 1) a evidentiat ca utilizarea IECA
a redus semnificativ eliminarea de albumina si progresia spre macroalbuminurie.

Principalul studiu multicentric randomizat care a evaluat efectele reducerii valorilor TA asupra
complicatiilor DZ tip 2 este reprezentat de UKPDS — Hypertension in Diabetes. (p<0,0001). La paci-
entii care au primit [IECA s-a redus riscurile pentru toate complicatiile DZ cu 24%, pentru mortalitatea
legata de DZ cu 32%, iar pentru complicatiile microvasculare cu 37%

Studiul MICRO-HOPE tratamentul cu IECA s-a asociat cu o scadere cu 24% (p<0,027) a riscu-
lui de dezvoltare a nefropatiei diabetice clinic manifeste si cu 16% a riscului combinat de complicatii
microvasculare.

Efectele unui control optimal al glicemiei au fost demonstrate in Studiul UKPDS (United
Kingdom Prospective Diabetes Study), prin controlul intensiv glicemic cu micsorarea valorii Hb
glicozilate cu 0,9 % simai mult pe parcursul a 10 ani de urmarire de la diagnosticare DZ si
acestea au dus la reducerea riscului cu:

12% a tuturor complicatiilor cronice vasculare, p=0.029;
25% a complicatiilor microvasculare, p=0.0099;

16% a infarctului miocardic, p=0.052;
21% a retinopatiei, p=0.015;

33% a albuminuriei, p=0.000054.

Eficienta IECA in reducerea mortalititii la pacientii cu insuficientd cardiaci

Studiul Tratamentul Conditii de intrare| Nr. Durata Rezultate
in studiu pacienti
CONSENSUS Enalapril - NYHA IV 253 6 luni Scad. mortalitatii
placebo cu 40%
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SOLVD II IC moderata 2,567 41 luni Scad. mortalitatii
tratament Enalapril - sau aflatd in cu 16%
placebo tratament
FE<35%
SOLVD II Disfunctie VS 4,228 37 luni Scad. riscului
profilaxie Enalapril - asimptomatica IC manifeste cu
placebo / 1C fara trat. 37%
FE<35%
V-HeFT Enalapril IC cronica 804 2,5 ani Scad. riscului
hidralazina, FE<45% mortii subite cu
isosorbid dinitrat 36%

Influenta tratamentului antihipertensiv asupra retinopatiei diabetice reduce progresia acesteia.
In studiul UKPDS s-a evidentiat o scidere cu 34% a numarului pacientilor care necesitau fotocoagu-
lare sau au prezentat o agravare a retinopatiei.

Principalii factori care determina riscul cardiovascular la pacientii cu DZ sunt HTA, dislipi-
demiile, obezitatea androida si fumatul. Din cumularea actiunii acestor factori rezultd riscul cardio-
vascular global, cu mare semnificatie prognostica, in baza céruia se stabileste strategia profilactica
primara sau secundara.

Studiile clinice recente au demonstrat impactul realizarii unui control optim al valorilor TA
asupra reducerii riscului cardiovascular global la pacientii diabetici cu HTA, precum si faptul ca
utilizarea anumitor clase de antihipertensive (IECA, betablocante) produce efecte protectoare cardio-
vasculare aditionale, indiferent de reducerea valorilor TA.

Unele studii au inclus numai pacienti cu DZ, in timp ce altele au urmarit actiunea medicatiei
antihipertensive atat la populatia hipertensiva generala, cat si la diabetici.

Antagonistii canalelor de calciu (cu durata lunga de actiune) au fost mai eficienti pentru in-
cetinirea progresiei aterosclerozei carotidiene, comparativ cu diureticele sau beta-adrenoblocantele.
Utilizarea antagonistilor de canale de calciu (dihidropiridinelor) este indicatad in urmatoarele cazuri:
pacientii varstnici, HTA sistolicd izolatd, angind pectorald, boala vasculara periferica, ateroscleroza
arterelor carotide, graviditate.

Administrarea BCC la hipertensivi are anumite indicatii si este sigura, fiind preferabile prepa-
ratele cu duratd lunga de actiune. Studiile efectuate au indicat o reducere a mortalitatii si morbiditatii
cardiovasculare, comparativ cu placebo, la pacientii tratati cu BCC.

Studiul FACET a demonstrat un efect metabolic neutru al tratamentului cu BCC in DZ: nu in-
fluenteaza negativ glicemia, nu scade sensibilitatea la insulind §i nu modifica semnificativ lipidele
plasmatice.

Un studiu francez randomizat multicentric dublu-orb a apreciat eficacitatea tratamentului cu
amlodipina versus nicardipina la pacientii varstnici cu HTA sistolica izolata.

Peste 3 luni amlodipina in doza de 5 mg/zi a redus TA semnificativ comparativ cu nicardipina
in doza de 60 mg/zi. Administrarea BCC cu actiune prelungita pacientilor hipertensivi o perioada de
timp indelungata este inofensiva. Mai mult ca atat, ele reduc substantial riscul dezvoltarii accidente-
lor cerebrovasculare si/sau CPI, eficacitatea si inofensivitatea BCC cu actiune prelungitd nu cedeaza
IECA. Administrarea BCC duce la reducerea numarului de accese de angor, a frecventei dezvoltarii
IM, a complicatiilor cardiovasculare, ameliorarea calitatii vietii, administrarea In astm bronsic, DZ,
tulburari ale metabolismului lipidic. Farmacocinetica unicald permite administrarea intr-o priza.
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Rezumat

Diabetul zaharat si hipertensiunea arteriald, alaturi de dislipidemii si de fumat, actionand sepa-
rat sau cumulativ, sunt, in tarile dezvoltate, factorii de risc cei mai importanti ai bolii cardiovasculare
aterosclerotice, responsabile de decesul majoritatii adultilor.

Rolul agravant al hipertensiunii arteriale, cuplate cu diabetul zaharat, este sustinut de studii des-
tul de importante si, in special, de rezultatele UKPDS, care au aratat ca reducerea tensiunii arteriale,
chiar dacd nu pana la valori optime, are un impact favorabil asupra evolutiei si complicatiilor diabe-
tului, echivalent cu acela al unui control glicemic optim.

Summary

The most important risk factors atherosclerotic heart diseases are arterial hypertension and
diabetes mellitus, among with dyslipidemia and smoking, and they are responsible for the majority
of deaths in adults.

The largest studies on this subject, especially UKPDS, shown the aggravate role of arterial
hypertension with diabetes mellitus and demonstrated that the reduction of blood pressure, even not
to the optimal values, had a favorable impact on the diabetes evaluation and complications, equal with
an optimal glucose control.
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