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Tensiunea arteriala si autoreglarea circulatiei cerebrale
Dr. Raluca Nistor, Clinica de Neurologie, Spitalul Universitar de Urgenta al
Municipiului Bucuresti

TA influenteaza circulatia cerebrald implicind modificari hemodinamice s1 structurale la
nivelul vaselor de rezistentd cerebrale. In conditii normale, fluxul sanguin cerebral (FSC) in
repaus este mentinut constant la valori de 50-55 mL/100 g tesut cerebral/min, flux mentinut
datoritd interventier a cel putin 3 mecanisme reglatoare dintre care autoreglarea joacd rolul
princeps. Autoreglarea este un mecanism universal, prezent si la nivelul altor organe si se
referd la mentinerea unui flux constant intr-un organ sau intr-un pat vascular independent de
variatiile tensionale. Scaderea TA va duce la vasodilatatie si la cresterea fluxului sanguin, in
timp ce cresterea TA va duce la vasoconstrictie si scaderea fluxului sanguin.

Autoreglarea circulatiei cerebrale insa prezintda anumite particularititi, in sensul ca este
eficienta in limite foarte mari ale TA, cuprinse intre 60 si 150 mm Hg. Aceasta se realizeaza
prin modificarea rezistentei precapilare. Astfel, in conditiile scaderii tensionale, vasodilatatia
arteriolelor intracerebrale si a vaselor piale permite o crestere a FSC, in timp ce in conditiile
cresterii tensionale, vasoconstrictia lor determind scaderea fluxului. Indiferent daca
mecanismul prin care acest lucru este realizat este metabolic sau neural, efectul este rapid, st
tocmai datorita instalarii rapide, in 3-4 secunde, a autoreglarii, mecanismul miogen se pare ca
joaca un rol princeps. Variatiile presiunii transmurale sunt cele care dicteaza si variatiile de
calibru. Astfel, autoreglarea se instaleaza in 3-4 secunde, maximum 30-40 secunde. Un rol
esential 1l are endoteliul vascular, fapt dovedit de studiile experimentale care au aratat ca
disfunctia endoteliala altereaza raspunsul autoreglator.

Analizand curba autoreglarii circulatiei cerebrale, se observa ca o scadere a valorilor
tensionale sub limita inferioara a autoreglarii este urmatd de depasirea capacititii de
vasodilatatie, ceea ce determina scaderea FSC. O scadere moderata a TA sub limita de 60 mm
Hg a autoreglarii duce la interventia unui alt mecanism compensator §i anume a cresterit
fractie1 de extractie a oxigenului. Este etapa de perfuzie “de mizerie”. Daca insd aceastd
scadere este semnificativa — peste jumatate din limita inferioard a autoreglarii acest mecanism
compensator suplimentar nu poate face fatd scaderit de FSC si1 in aceasta situatie se produce si
scaderea rater metabolismului cerebral al oxigenului cu afectarea activitdtii neuronale. Dect
putem spune ca in momentul in care se pierde rezerva vasodilatatorie fluxul sanguin cerebral
devine dependent de presiunea arteriala. La fel, in momentul in care se depiseste limita
superioara a autoreglarii mecanismul vasoconstrictor de reglare fiind depasit, FSC creste.
Vasocontrictia prelungitd de la nivelul vaselor de rezistentd determina niveluri presionale
crescute care au 2 efecte: pe de o parte determind o dilatatie segmentara arteriolara, iar pe de
alta parte determina o afectare a endoteliului vascular cu alterarea barierei hematoencefalice,
cu transsudare de lichid si aparitia edemului cerebral. In momentul in care mecanismul
vasoconstrictor de reglare este depasit, FSC creste dependent de nivelul tensional.

In ceea ce priveste sistemul nervos simpatic (SNS) si sistemul renini-angiotensini-
aldosteron (SRAA), s-a constatat cad ele au o influentd moderatoare fiziologicd asupra
autoreglarii circulatier cerebrale. Cresterea activitatii simpatice determina o deplasare a curbet
de autoreglare catre nivele presionale mai mari, in timp ce blocarea SRAA deplaseaza in jos
limitele autoreglarii. Modificarea activititii SNS 1in conditiile unei autoreglari normale
influenteazd minim sau doar tranzitoriu FSC. In conditiile in care se produce o crestere
spontana a TA, bineinteles ca si sistemul simpatic este activat, cu deplasarea nivelurilor
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presionale spre limitele superioare, ceea ce implicd un mecanism protector, creierul fiind astfel
protejat de efectele negative ale unei cresteri tensionale.

Referitor la SRAA, studiile experimentale efectuate pe sobolani au evidentiat ca
administrarea intravenoasa de captopril are ca efect o deplasare in jos a limitelor autoreglarii.
In momentul in care captoprilul a fost administrat direct intraventricular efectul a fost nul, ceea
ce sugereaza prezenta sistemului RAA 1in vasele de rezistenta cerebrale.

Pe langa autoreglare mai intervin §i1 alte mecanisme: reglarea chimica si1 reglarea
metabolicd. Se stie ca hipercapnia determina vasodilatatie si crestere de FSC in timp ce
hipocapnia determind vasoconstrictie si scaderea FSC (fig.1).
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Fig. 1 Autoreglarea circulatiei cerebrale in hipercapnie si hipocapnie

De fapt presiunea partiald a CO, nu determind ea 1nsdsi aceste variatii c1 modificarea
pHului periarteriolar, pentru ci bariera hematoencefalici este impermeabild pentru H' si
HCOs5™ si permeabila pentru CO, care este un gaz lipofil. Aceasta explica de ce variatiile
sistemice ale echilibrului acido-bazic care se insotesc de valori constante ale presiunii partiale
CO,, precum acidoza metabolicd, nu determind modificiri ale FSC, in timp ce in acidoza
respiratorie, cu cresterea presiunii partiale a CO,, FSC este crescut. Referitor la presiunea
partiala a O,, ea are un efect invers moderat doar in momentul in care este <50 mm Hg. Apare
un efect evident, cu scaderea saturatiei O, in tesutul cerebral, cu scaderea rezistentei vasculare
cerebrale si a FSC. De asemenea, intervin i alte mecanisme, printre care reglarea metabolica.
Un rol esential este al NO, un vasodilatator potent. Astfel, FSC este corelat cu nevoile
metabolice cerebrale.

Perfuzia cerebrala este dependenta insa si de valoarea presiunii intracraniene. Presiunea
de perfuzie cerebrald trebuie privita ca un gradient intre presiunea arteriald sistemica si
presiunea intracraniand. Cum in majoritatea afectiunilor presiunea intracraniand nu este
crescutd, FSC devine dependent de TA sistemicd. Doar in situatiile care se insotesc de
cresterea presiunii intracraniene, presiunea de perfuzie poate sciddea si atunci intervine ca
mecanism compensator efectul Cushing , cu cresterea TA sistemice.

In ceea ce priveste efectele HTA (fig. 2) aupra acestei curbe de autoreglare, ea determin
o deplasare la dreapta a curbei de autoreglare, cu cresterea limitelor inferioare si superioare.
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Fig. 2 Curbe de autoreglare in HTA si ischemia cerebrala

Practic, in valoare absolutd, FSC e acelasi atat la normo cat si la hipertensivi. HTA
cronicd 1s1 exercitd efectul asupra vaselor de rezistentd, asupra arteriolelor si arterelor de
calibru mic, determinand modificari structurale de tipul hipertrofiei s1 hiperplaziei mediei, care
culmineaza cu lipohialinoza, ce stau la baza formarii microanevrismelor Charcot-Bouchard
care explicd hemoragia cerebrald, infarctele lacunare care apar mai frecvent la pacientit HTA.
Deplasarea la dreapta a curbei de autoreglare va avea doua consecinte: pe de o parte marii
hipertensivi tolereaza mai bine decat normotensivii valorile crescute ale TA, iar pe de alta parte
hipertensivii cronici au o reducere a tolerantei la hipotensiune, cu un risc de a genera
hipocapnie ramane nealterat.

Apare intrebarea daca tratamentul antihipertensiv intr-o HTA cronica in care s-a
realizat deplasarea la dreapta a curbei de autoreglare, are riscul de a induce ischemie
cerebrali. In realitate acest lucru nu se produce, practic tratamentul antihipertensiv
cronic producand o regresie a modificarilor structurale vasculare si o readaptare a
autoreglarii spre curba normala. Studii efectuate pe sobolani cu HTA renovasculara au
aratat ca dupa doua luni de tratament cu rezerpind curba autoreglarii se suprapune peste cea
normala, datoritd acestei regresii a modificarilor. Datele sunt superpozabile partial la om. Ele
pot fi extrapolate pacientilor hipertensivi tineri §$1 mai putin celor varstnici, la care apar
modificdri structurale degenerative ireversibile la nivelul vaselor de rezistentid, cu
predominanta hiperplaziei si implicit, raspunsul la tratamentul hipotensor nu este cel scontat.

O alta intrebare ar fi care dintre medicamentele antihipertensive au un efect de
revenire la normal a autoreglarii. Se pare ca blocantele SRAA, blocantele canalelor de
calciu si blocantele adrenergice ar avea un efect benefic.

Se stie, de asemenea, ca un tratament agresiv, cu scaderea rapida a TA diastolice poate sa
induca ischemie cerebrald. Aceasta se poate produce in cazul tratamentului agresiv al unei




HTA severe, tratamentului agresiv al HTA la varstnici, care au in special modificari la nivelul
vaselor mari, si la cei care au stenoze semnificative hemodinamic, tratamentul HTA 1n acut in
cazul AVC; HTA apare in aceasta situatie ca un mecanism compensator ce nu trebuie
combatut.

Conditiile patologice in care este afectatd autoreglarea circulatiei cerebrale sunt
reprezentate de AVC, atat ischemice cat si hemoragice, AIT, stenoze sau ocluzii carotidiene. In
aceste situatit FSC variaza direct proportional cu nivelul tensional iar tratamentul cu agenti
antthipertensivi poate creste riscul de ischemie.

Encefalopatia HTA este un model de depasire a mecanismelor autoreglarii. Poate aparea
atat ca o complicatie a HTA esentiala cat st a HTA secundara. De mentionat ca in eclampsie
sau la copii cu boala renala, valorile la care apare sunt mai mici decat in cazul uner HTA
esentiale. Depasirea nivelului superior al autoreglarii determina vasodilatatie si cresterea FSC,
urmat de alterare endoteliald, transsudare si aparitia unui edem cerebral difuz. Studii
anatomopatologice evidentiaza pe langa aspectul de edem cerebral s1 prezenta de
microhemoragii si microtromboze, atestate de trombii de fibrini. In ceea ce priveste AVCul
ischemic, zona de penumbra care se afld la periferia zonei de necroza este o zona cu
autoreglare anulata, in care FSC este strict dependent de nivelul tensional, de aceea trebuie sa
se facd cu blandete controlul TA s1 TA practic nu trebuie combatuta in primele 24 de ore decat
la valori foarte mari.

In ceea ce priveste metoda de evaluare a autoreglarii circulatiei cerebrale, cea mai fiabild
ar fi PET. O metodd mai ieftind, noninvazivid 1 mai putin iradiantd este reprezentatd de
examenul transcranian Doppler care poate explora autoreglarea si capacitatea functionald a
circulatiei colaterale dandu-ne date despre rezerva hemodinamica. Practic se exploreaza
raspunsul vasodilatator cerebral la hipercapnie. Un alt test este cel cu L-arginina in care efectul
este dependent de NO pentru ca L-arginina este clivatdi de NOS endoteliala in NO si1 in L-
citrulind. Astfel, cresterea velocitatii va fi dependentd de endoteliu iar o crestere a
vasoreactivitatii cerebrale la L-arginina ne va putea selecta pacientii cu disfunctie endoteliala si
cu risc de AVC ischemic (fig. 3).

Examen Doppler transcranian ACM — M1
1. Inhalarea de CO, (O, 95%, CO, 5%)
- raspuns vasodilatator{ cresterea velocitatii fluxului >30% (la
normali)
- cresterea PCO; cu > ImmHg ¢ cresterea velocitatii cu 5%
2. Testul la apnee (30 sec postexpirator)
- raspuns indirect la cresterea PCO,
3.Testul la acetazolamida (AZ)
- 1g AZ 1vin 5 min
- cresterea velocitatii (1-2min® maxim 10min); normal >40%
4. Testul cu L-arginina (efect al NO)
- cresterea velocitatii dependenta de endoteliu

Fig. 3 Evaluarea rezervei vasodilatatoare a circulatiei cerebrale
Practic, evaluarea vasoreactivitatii cerebrale este indicatd in aprecierea capacititii de

autoreglare la pacientii cu boald de vase mari pre si postarterectomie sau la pacientii cu ocluzie
carotidiana, pentru a evalua riscul de recurentd a unui eveniment vascular.




In concluzie:

- autoreglarea este un mecanism fiziologic specific circulatiei cerebrale, cu rol de
mentinere a FSC indiferent de nivelul TA, ce actioneazd sinergic cu celelalte
mecanisme reglatoare

- pierderea autoreglarii 1 dependenta FSC de nivelul tensional se produc in
encefalopatia hipertensiva, in AVC, 1n aterotromboza vaselor mari

- HTA cronicd determind o deplasare la dreapta a curbei autoreglarii s1 medicatia
antihipertensiva are o influenta asupra limitelor autoreglarii

- autoreglarea este putin sudiata pentru diversele clase de antihipertensive.

Bibliografie selectivi
1. Goldstein F.C. et al, 2005;
2. Suhr JA.et al, 2004;
3. Elias P.K. et al, 2004

Hipertensiunea arteriala si accidentul cerebral ischemic

acut
Conf. Dr. Cristina Tiu, Clinica de Neurologie, Spitalul Universitar de Urgenta al
Municipiului Bucuresti

Printre consecintele HTA pe termen lung se numara afectarea vaselor mari, incluzand
ateromatoza, care, printr-un mecanism de embolie arterio-arteriala poate si duca la AVC-uri
deseori Intinse (fig.1) .

HTA in AVC i1schemic acut poate duce la agravarea edemului cerebral, transformarea lui
hemoragica si recurenta frecventa (fig.2)

Pe de alta parte, scaderea intempestivd a TA in prezenta unei stenoze arteriale poate
produce infarcte in aga numitul teritoriu de granita, stiind cd vascularizatia cerebrald este una
de tip terminal.

De asemenea, in teritoriul vaselor de rezistentd, modificarile pot duce la aparitia de
infarcte lacunare care, prin acumularea lor, pot duce la deteriorare cognitivd. Leucoaraioza,
este un termen imagistic (imagine gri care se localizeaza la nivelul substantei albe, la CT) care
denota o suferintd ischemica cronica la acest nivel, cu alterarea calititii substantei cerebrale si
La IRM se pot evidentia microhemoragii, de fapt depozite de hemosiderind. O imagine
lacunara la CT evidentiatd la distanta de evenimentul respectiv, poate fi expresia atat a unui
accident vascular ischemic, cat si a unuia hemoragic mic. Cea mai de temut complicatie
cerebro-vascularda a HTA este hemoragia cerebrala.

In accidentul acut, in momentul in care valorile tensionale sunt excesiv de ridicate, ele
pot duce la agravarea edemului cerebral uneori, in formele extreme, necesitand interventie de
decompresie neurochirurgicalda. O altd complicatie acutd este encefalopatia HTA si de
asemenea poate sa creasca riscul de recurenta al AVC.

Legat de evolutia valorilor TA 1n acut, aproximativ 84% dintre pacienti au o crestere
tranzitorie a valorilor TA fatd de nivelul lor de baza, in primele 24-48 h dupa un AVC 1schemic
acut. TA se normalizeazd de obicei in urmatoarele zile, variind de la pacient la pacient,
realizandu-se cu atat mai mult in cazul celor care nu erau anterior hipertensivi.
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® Encefalopatie hipertensiva

o Creste riscul de recurenta al AVC




Explicatia cresterii tensionale ar fi activarea neuroendocrind (sistemul simpatic, SRAA,
sistemul ACTH-cortizol, efectul Cushing). De asemenea, au loc reactii vasopresoare la durere
st alterarea sensibilitatii baroreceptorilor.

Majoritatea bolnavilor cu AVC ischemic acut au TA sistolica intre 140-179 mmHg (fig.
3).

SBP in acute ischaemic
stroke
(IST, n=17,398)

120-13%9 L40-159 160-179 LB | e = 20

Sy=siolic blood pressure

Leonardi-Bee et al. Stroke 2002;33:1315-20

Fig 3. Distributia valorilor tensionale la bolnavii cu AVC ischemic acut

Analiza evolutiei g1 prognosticului pacientilor cu AVC-uri ischemice in functie de TA la
internare nu a dus la concluzii unanim acceptate. In literatura de specialitate exista diverse
opinit:

e mortalitatea creste proportional cu cresterea valorilor tensionale (1993)

e mentinerea prelungitd a unor valori tensionale ridicate se coreleazd cu AVCuri
mai severe. (Acta neurologica Scandinavica)

e recuperarea ar fi mai buna la cei la care TA se normalizeaza in ziua a 2-a

e analizand evolutia pacientilor, s-a observat ca procentul celor cu invaliditate sau
deces este mai mare la extremele valorilor TA inregistrate la internare. Acelasi
lucru s-a inregistrat si in cazul riscului de recurenta

e nimodipind iv ca tratament antithipertensiv duce la agravarea evolutiei clinice

e scaderea intempestiva a valorilor tensionale a fost asociata cu un prognostic mai
prost (2003)

“Stroke” in 2002 — studiu de AVC ichemic acut care a inclus 17398 pacienti a aratat ca
10% pacienti aveau TA la internare >200 mm Hg, 20% pacienti aveau valori ale TA>180 si un
procent mic de pacienti erau hipotensivi, cu valort <120 mm Hg. Lotul a avut o distributie
gaussiana a valorilor tensionale, majoritatea avand valori ce se incadreaza aproape in limitele




mentinerii autoreglarii circulatier cerebrale. Evolutia nefavorabila a AVC-ului s-a corelat cu
valorile extreme ale TA (fig. 4).

TA la internare
International Stroke Trial, 17.398 pacienti
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Fig. 4 Influenta valorilor TA la internare asupra mortalitdti1 1 a invaliditati

Ghidul Societdtii Romane de Neurologie prevede scaderea cu atentie a TA recomandata
la pacientii cu valori extrem de marit (220 cu 120 mm Hg), la masurator: repetate s1 la valori
mai mici la cei cu disectie de aortd sau encefalopatie hipertensivd. Se recomanda evitarea
scaderii brutale a TA. In cazurile asociate cu hipotensiune secundara hipovolemiei sau asociati
cu deteriorare neurologica, aceasta trebuie corectata.

Ca atitudine practica in fata unui pacient care nu se stia anterior hipertensiv, care
mentine mai mult de o saptimana valori ridicate ale TA, se recomanda initierea tratamentului
hipertensiv, insa momentul initierii nu este determinat cu precizie.

Daca pacientul era diagnosticat cu HTA si urma un tratament anterior accidentului, se
mentine tratamentul, monitorizand TA pentru a evita hipotensiunea.

Daca TA este foarte mare (>220 cu 120 mm Hg), se administreazd medicatia
antihipertensiva, cea mai frecventa alegere fiind inhibitorul de enzima de conversie si
diureticul.

Situatii particulare: un pacient care se prezinta in primele 4,5 ore de la debutul unui
AVC ischemic are indicatie de fibrinoliza. La acesti pacienti se recomandd ca TA, daca
depaseste 185/110 mm Hg sa fie scazuti. Medicamentele de electie sunt labetalolul sau
nicardipina, pe care noi insa nu le avem la dispozitie.

Se foloseste schema (studiul ECASS III):

e 1tPA intravenos (0,9 mg/kg de masa corporala, maximum 90 mg), cu 10% din doza
administrata ca bolus urmata de o perfuzie de 60 de minute se recomanda in primele 4,5
ore* de la debutul AVC ischemic (Clasa I, Nivel A), desi tratamentul intre 3 s1 4,5 ore
nu este inclus 1n inregistrarea europeana a produsului (modificat ianuarie 2009).
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® Serecomanda ca tensiunea arteriala de 185/110 mm Hg sau mai ridicata, sa fie scazuta
inaintea trombolizei (Clasa IV, BPC)
In practica, daci pacientul nu este eligibil pentru trombolizi, atitudinea diferd in
functie de TA:
TA s <220 sau TAd <120 mm Hg
® Se observa pacientul pentru a exclude o alta afectiune (ex. disectie de aorta, infarct
miocardic acut, edem pulmonar acut, encefalopatie hipertensiva). Se trateaza alte
simptome ale AVC (ex. cefalee, durere, agitatie, greatd, varsaturi). Se trateaza alte
complicatii, incluzand hipoxia, cresterea presiunii intracraniene, convulsii, hipo- /
hiperglicemia
TAs >220 sau TAd =121 — 140 mmHg
® Labetalol 10 sau 20 mg IV for 1 to 2 min. Se poate repeta sau dubla doza la 10 min
(max 300 mg) sau Nicardipine 5 mg/h PEV doza initiald; se titreaza pana la atingerea
efectului dorit crescand cu 2.5 mg/h min 5 pana la max 15 mg/h. Obiectiv: 10% pana
la 15% reducere a valorilor
TAd >140 mm Hg
® Nitroprusiat 0.5 pg/kg pe minut PEV doza initiala, cu monitorizarea continua a TA.
Obiectiv: scaderea cu 10% -15% scadere a valorilor TA

Daca pacientul este eligibil pentru tromboliza:
Anterior fibrinolizei :
TAs >185 sau TAd >110 mmHg
® Labetalol 10 pana la 20 mg IV in 1 to 2 min. Se poate repeta o data.
® in timpul/post fibrinolizi
1. Monitorizarea TA: la 15 min primele 2 h, apoi la
fiecare 30 min ptr 6 h, s1 in final la fiecare ora pentru 16 h (atentie la calibrarea aparaturii)
2. TAd >140 mm Hg

® Nitroprusiat de sodiu 0.5 pg/kg pe minut PEV doza initiala cu titrare pentru atingerea
tintel

3. TAs >230 sau TAd 121 — 140 mmHg
® efectului Labetalol 10 mg IV in 1 - 2 min.

® Se poate repeta doza la fiecare 10 min pana la max. 300 mg, sau Nicarpidine 5 mg/h PEV
doza initiala; se titreaza pana la atingerea nivelului dorit crescand cu 2.5 mg/h minim 5
pand la max 5 mg/h. Daca TA nu este controlatd se poate incerca nitroprusiatul.

4. TAs 180 - 230 sau TAd 105 - 120 mmHg
® Labetalol 10 mgIVin 1 -2 min.
® Se poate repeta doza la fiecare 10 min pana la max. 300 mg

La pacientii eligibili pentru fibrinoliza, (studiu prof. Mahler, Berna) s-a observat ca dupa
12 ore de la tromboliza TA medie a scazut cu pana la 14,2 mm Hg. Reducerea mai mare a
valorilor tensionale a fost remarcatd la pacientii cu o recanalizare completd a vasului,
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comparativ cu cei cu o recanalizare partiala, astfel incat mentinerea unor valori tensionale
ridicate poate fi o reactie compensatorie la persistenta ocluziei vasculare.

In ceea ce priveste stenozele carotidiene, existd studii care aratd ci indicele de
autoreglare scade semnificativ odata cu cresterea gradului de stenoza (fig.5).

Relationship between ARI and degree of carotid stenosis in patients with carotid stenosis

Autoregulatory index

(ARD)

<60% 60-79% 80-99% 100%

Degree of Stenosis
White, R. P. et al. Stroke 1997;28:1340-1344

Fig. 5 Indicele de autoreglare a circulatiei cerebrale in raport cu gradul stenozei carotidiene

Exista situatii in care scaderea chiar cu putin a valorilor tensionale la un pacient care are
o astfel de stenoza stransa (95-99%) poate sa duca la completarea accidentului ischemic. Din
fericire, aceleasi studii aratd ca dupa endarterectomie se poate normaliza autoreglarea
circulatieir cerebrale. Recomandarile actuale in ceea ce priveste momentul interventiei de
revascularizare aratd ca beneficiile cele mai mari ar fi in primele 2 saptimani de la producerea
unui astfel de eveniment.

Atitudinea cea mai corectd ar fi evaluarea multimodala in urgentd. Evaluarea computer
tomografica ar trebui sd nu dureze mai mult de 20 de minute 1 ne-ar oferi informatii prin
combinarea CT nativ, de perfuzie, angioCTului. AngioCTul poate pune in evidenta existenta
unei stenoze vasculare. Se mai poate folosi IRM de perfuzie/difuzie, nu cu mult mai bogata
informational, dar ar fi de preferat, insd nu este nicéieri in lume disponibild in unitatile de
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stroke 24 de ore din 24. Daca nu se poate IRM in urgenta, atunci cel putin CT nativ i evaluare
Doppler extra si transcranian (fig. 6).

Atitudinea corecta : evaluarea multimodala in urgenta (CT/ IRM)

o CT nativ
o CT de perfuzie
e AngioCT

e CT cucontrast

e IRM nativ
e PWI
e DWI
PWI > DWI
e AngioRM

CT nativ + Examen Doppler (ECD + TCD)

Fig. 6 Algoritm de investigatii imagistice in fata unui AVC acut

O complicatie a AVC acut este edemul pulmonar acut. El poate fi si neurogen, printr-o
crestere brusca si severa a presiunii intracraniene, mai ales in hemoragia subarahnoidiand, insa
mai frecvent ne intalnim cu cel cardiogen, unde fie insuficienta cardiacd preexistenta, un
episod paroxistic de fibrilatie atriald sau chiar valorile tensionale foarte mari pot duce la
declansarea unui astfel de eveniment. Tratamentul se face conform protocolului.

Infarctul miocardic acut are si el o relatie bidirectionalda cu AVCul; pe de o parte, un IMA
poate sa determine asociat un AVC prin mecanism embolic sau in momentul in care este
fibrinolizat poate aparea o complicatie hemoragica; pe de alta parte, AVCul se poate asocia cu
un IMA. La un pacient cu AVC acut la care valorile tensionale sunt normale sau scazute se
suspicioneaza intotdeauna un eveniment coronarian acut. Prezenta unui AVC asociat cu IMA
contraindicd tratamentul fibrinolitic. Tratamentul AVC ischemic dupa IMA reperfuzat are
unele particularitati (fig. 7).

IMA poate aparea ulterior, in evolutia AVCului. La un pacient cu AVC existd un risc de
2-3 ori mai mare de aparitie a IM. Bineinteles ca cel mai mare este riscul de recurenta a AVC.

(fig. 8)
12




-
&
-
L
o
v

13




Riscul unui eveniment vascular secundar

Cresterea riscului fata de populatia generala (%)

Eveniment initial Infarct miocardic AVC

Infarct miocardic 5-7 x risc mai mare' 3—4 x risc mai mare’
(include decesul) (include AIT)

AVC 2-3 X risc mai mare’ 9 X risc mai mare’

(include angina si
moartea subita’)

Boala arteriala periferica 4 X risc mai mare* 2-3 x risc mai mare’
(include doar IMA fatal si alte (include AIT)
decese de cauza cardiaca’)

*Moartea subita definita ca deces documentat survenit intr-o ora si attribuita bolii coronariene T Nu include IMA non-fatal
1. Adult Treatment Panel Il. Circulation 1994; 89:1333-63. 2. Kannel WB. J Cardiovasc Risk 1994; 1: 333-9.
Fig. 8 Riscul asociat de evenimente cardiovasculare

Hipotensiunea arteriald clinic semnificativd este aceea care determina suferinta unui
organ. Este greu de stabilit un cut-off pentru hipotensiune. Ea depinde de varsta, de tensiunea
habituald a pacientului, de statusul vascular si de mentinerea sau nu intactd a autoreglarii
circulatiei cerebrale. Deoarece AVC-ul afecteaza autoreglarea cerebrald, perfuzia cerebrala
poate fi alterati chiar daci se mentin constante valorile tensionale. In lipsa unei metode
adecvate de evaluare a perfuziei la nivelul microcirculatiei, semnele clinice riman suverane.

Este importanta stabilirea cauzei, daca este deshidratarea, insuficienta cardiaca sau exces
de medicatie antihipertensiva, si trebuie corectatd deoarece scaderea debitului cerebral duce la
accentuarea si progresia zonei de infarct. In lipsa unei cauze evidente s-a incercat administrarea
de diverse substante vasopresoare (angiotensina, norepinefrina etc) care au fost utilizate in
studii mici, de 8 pana la 24 de pacienti. Scorul de apreciere a deficitului neurologic la pacientul
cu AVC acut a fost mai bun decat la pacientii netratati cu aceste substante vasopresoare.
Aceste studi1 nu sunt deocamdata suficiente.

Bibliografie selectiva
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10. Crigqui MH et al. N Engl J Med 1992; 326: 381—6.
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Hipertensiunea arteriala si accidentele vasculare

hemoragice

Conf. Dr. Cristina Panea, Clinica de Neurologie, Spitalul Universitar de
Urgenta Elias

Accidentul vascular cerebral (AVC) reprezintd o entitate complexda, cu cauze si
mecanisme multiple, elucidate mai ales recent, odata cu pregresele tehnicilor imagistice (fig.1).

Studiul Framingham a aratat ca cele mai frecvente AVC-uri sunt cele aterotrombotice
(60%) , pe cand cele hemoragice ating aproximativ 14% (fig. 2).

In Roménia AVC-urile hemoragice reprezinti 30% din totalitatea AVC-urilor.

Cauza cea mai frecventda a AVC-urilor hemoragice este HTA 1iar controlul TA reprezintd

principala arma de preventie a lor.
AVC-ul hemoragic intraparenchimatos (HIP) apare prin efractia unui vas in parenchim

(fig. 2).

Subtipuri de AVC (CT, RMN)

AVC

15 Hemoragic

o/, .
I ntraparenchimatos
. Subarahnoidian

v
I schemic
! ! ! ! '

Boala Artere Embolie AVC Cauze rare
aterosclerotica penetrante cardiogena criptogenic o
o arl
vas mare (« Lacunar ») FIA S
. Valvulopatii . Disectii arteriale
. Trombi . Arterite
intraventriculari .Migrena/Vasospas
. Altele m
. Abuz droguri
. Altele

Fig. 1. Tipuri de AVC si etiologia cea mai frecventa
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B Fig 1 Framingham (55 ani) : frecventa pe tipuri de AVC

AVC\% B F  Total
I Aterotrombotic 615 59 60
[ Embolic 235 262 251
Hsubarahnoidiana 5 4 54 5,4
Hintaparenchin g ¢ g 8,3
Altele 1,1 1,3 1,2

AVC hemoragic intraparenchimatos (HIP)

Efractie vas ->
parenchim
Manifestari clinice:
fenomen de focar
hipertensiune
intracraniana

mortalitate precoce
(la 30 zile): 35 - 50%
complicatii severe

invaliditate severa
(20% indep la 6 1)

Fig. 2 AVC hemoragic intraparenchimatos

Factorii de risc pentru HIP sunt: varsta peste 55 ani, sex M, consumul de alcool, droguri,

HTA (50% cazuri), amiloidoza cerebralda (30% cazuri), malformatii vasculare, 1atrogenii
(antitrombotice (Asp), simpatomimetice), coagulopatii, leucoze, tumori, traumatisme.

Antiagregantele plachetare, mai ales in asociere, cresc rata HIP (fig. 3).
16

sk
ClaxoSmithKline




| a0 4.9%

400

=
=

Asp

130, B Clopidogrel plus
10 e Asp

Rata sangerari (%o}

U l:| T T
=100 mg 100-200 mg 100 mg
Dhoza Asp 75325 mgp
Fig. 3 Rata sangerarii intracerebrale in relatie cu asocierile medicamentoase antiagregante
plachetare si dozele folosite

HTA are impact multiplu asupra evenimenteelor vasculare cerebrale, putand induce:
AVC ischemic, HIP, hemoragie subarahnoidiana (HAS) prin ruperea microanevrismelor
cerebrale frecvente la hipertensivi. Reducerea cu 6 mmHg a tensiunii arteriale scade riscul de
AVC cu 42 %. Datele AHA din 2003 aratd ca la persoanele peste 60 ani, prezenta HTA in
ultimii 10 ani creste riscul relativ de AVC cu 1,8. Riscul creste proportional cu valorile
tensionale:

B risc T cu50% -TA =140 -159 mmHg
300% - TA > 160 mmHg
AVC: -130 mmHg = 12% 160 - 179 =20%
130 -139=19% >180=19%
140 - 159 =30%

B Diastolica < 65 ani > sistolica

Alcoolul, amfetaminele, cocaina, inhibitori MAO, frigul extrem, stimularea trigeminala,
eclampsia, insuficienta renald acutd pot determina HP la cresteri relativ mici ale TA. HTA
cronicd duce la modificari structurale arteriale (necroza fibrinoida) si ale substantei albe, care
pot genera HP. Prognosticul asocieriit HA cu HP este infaust, mai ales in leziunile talamo-
striate.

Tratamentul HTA in prezenta HP este controversat. Se accepta ca principii generale:
B La pacientii hipertensivi cu TA >180/105 mmHg
B Tintd: 170/100 mmHg (medie 120)
B Pacientii non-hipertensivi cu TA > 160/95
B Tintd: 150/90 mmHg (medie 110)
B Nu se va scadea cu > 20% - mentinerea perfuziei cerebrale
B Pacientii cu IMA, ICC, IRA, disectie aorta
B Tinta < 130/85 mmHg

Se pot folosi ca medicatie antihipertensiva: Enalapril, Nitroprusiat, nitroglicerina,
Furosemid, Captopril po.
Profilaxia primara a HP consta din tratamentul corect al HTA.
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Profilaxia secundara se initiazd la 48-72 h (remisiune salt simptomatic) si se face prin
controlul valorilor TA cu diuretice, IECA.

IECA cu actiune centrala (captopril, perindopril, fosinopril, lisinopril, ramipril)
traverseaza bariera hemato-encefalica si actioneaza pe sistemul renind-angiotensina intrinsec,
implicat in memorie si cognitie; de asemenea, mediaza activarea citokinelor inflamatorii. Scad
rata declinului cognitiv cu 65%/an .

AV C-ul hemoragic subarahnoidian (HAS) are ca manifestiri clinice:

B sindrom meningeal

B coma

B fenomen focar
B mortalitate precoce (primele 30 zile): 25 - 85%
B complicatii severe
B invaliditate variabila

Etiologia HAS

m Anevrisme intracraniene (75%)
m HTA favoriz:

m  Anevrisme saculare
m rupere
m Fara corelatie directa cu
valoarea TA Anterae Ienesral carcti artery
mm‘::l'ﬁ :I'? 5 y
B traumatisme y 2 X L
M disectii arteriale 73—{1’:“ d:' 1 ¢
B coagqulopatii e — P S
M Vasculite e 2 ) e
M Cocaina, fumat e
B Femei pe N
B Post-menopauza add”

| e
&

Tratamentul se refera la controlul TA, daca aceasta este peste 150 mmHg; se folosesc
nicardipina, labetalol, esmololul, nimodipina po, utild pentru actiunea vasospastica si de
protectie cerebrala.

Bibliografie selectiva

1. Sim K M Arch. Int. Med.2009;169:1195-1202

2. Wilterdink JI, Easton JD. Arch Neurol1992; 49: 857-63.
3. Criqui MH et al. N Engl J Med 1992; 326: 381—6.
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Hipertensiunea arteriala si preventia accidentelor
vasculare cerebrale

Prof. Dr. Ovidiu Bdjenaru, Clinica de Neurologie, Spitalul Universitar de
Urgenta al Municipiului Bucuresti

Accidentul vascular cerebral este un eveniment mai frecvent intalnit decat infarctul
miocardic acut in studiile de hipertensiune arteriala (fig.1).

Stroke more common than Mi
in hypertension trials

Incidence Il Stroke
7 STO MI

STO SYST- NI
5 1 China

4 NOR

STOgyqT. CAP DIL

EUR

w
m
o

INSI

Kjeldsen et al 2001

Fig. 1 Incidenta AVC in studiile legate de hipertensiunea arteriala

La aceleasi valori ale TA, riscul cardiovascular al varstnicului este semnificativ mai mare
decat al adultului tanar 1ar studiile au aratat beneficiile tratamentuluit HTA la varstnic (fig.2).
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Study n Age Inclusion BP (mmHqg)
(mean) SBP DBP

SCOPE 4937 70-89 160-179 90-99
(76)

SHEP 4736 >60 160-219 <90
(72)

Syst-Eur 4695 >60 160-219 <93
(70)

STOP 1627 70-84 180-230 105-120
(76)

STOP-2 6614 70-84 >180 106
(76)

MRC elderly 4396 65-74 160-209 <115
(69)

EWPHE 840 >60 160-239 90-119
(72)

Fig. 2 . Studiile de HTA care au aratat beneficiile neurologice ale reducerii valorilor TA

Atingerea cerebrala are un substrat complex - afectarea vaselor mari, boala
microvasculard - si multiple fatete clinice, de la accidentul vascular acut ischemic sau
hemoragic, pana la deficitele de cognitie, boala Alzheimer, dementele vasculare, dementele
mixte. Monitorizarea ambulatorie a TA, de la 50 ani, in cadrul unui studiu prospectiv cu o
duratd de 20 ani, a ardtat ca TA crescuta, mai ales la non-dipperi, se asociaza cu functie
cognitiva scazuta dupa 70 ani. HTA diastolica a determinat alterarea autoreglarii fluxului
sanguin cerebral si lacune asimptomatice, leziuni difuze ale substantei albe, dementa. Aceasta
se coreleaza cu modificarea raspunsului sistemului nervos simpatic si cu cresterea rezistentei la
insulina. TA diastolica crescutd se asociaza cu prezenta leziunilor difuze ale substantei albe si
cu atrofia hipocampica si de amigdala aparutd dupa aproximativ 5 ani de evolutie.
Microsangerarile cerebrale frecvent intalnite la IRM la pacientii hipertensivi se asociaza cu
deficite cognitive. Vastnicii cu HTA moderata, fara alta patologie, au volum cerebral mai mic
st leziuni ale substantei albe periventriculare. Curba de autoreglare a fluxului sanguin cerebral
sufera o deplasare la dreapta (fig. 3).
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Cerebral blood flow autoregulation during chronic hypertension

Cerebral blood flow
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min g) i
Normotension
50
Hypertension
| |
0 | 100 200

Mean arterial pressure (mm Hg)

Fig. 3 Modificarea autoreglarii fluxului sanguin cerebral la hipertensivi

Testarea reactivititii la acetazolamida confirmd modificarea reactivitatii vasculare
cerebrale. HTA induce disfunctie endoteliala, evidentiata precoce in arterele retiniene in HTA
Cronica:
scade activitatea NOSe — scade NO

* creste activitatea endotelinelor

* creste expresia receptorului AT1 pentru AII

* creste expresia ICAM-1 — adeziune leucocitara
* creste expresia factorului tisular si PAI -1

* scade activitatea t-PA

Metaanaliza realizata de Lawes CMM in 2004 asupra relatiei intre HTA s1 AVC, care a
cuprins studii de cohortd s1 > 40 studi1 randomizate ( > 188.000 pacienti, cu varsta medie 70
ani), a aratat:

* scaderea cu 10 mmHg a TAs—scadere risc AVC cu 1/3

* pentru 1 mmHg de reducere a TAs, beneficiile par a fi similare
pentru diferitele clase de medicamente

* asocierea intre valorile TAs / AVC pare similara si la octogenari

* scaderea cu S mmHg a TAd —scadere risc AVC cu 30 — 40%

Reducerea TA pare mai importantd pentru preventia primard decat medicamentele cu
care se realizeaza aceasta.

Totusi, anumite clase de medicamente asociaza si alte efecte benefice asupra disfunctiei
endoteliale, remodelarii vasculare, aterogenezei.: IECA, blocantii de receptori pentru ATII,
blocantele canalelor de Ca, diureticele.
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Conform ghidului de HTA, valorile tinta ale TA sunt de 140/90 mmHg in populatia
generald si 130/80 la diabetici. Nu este clar daca valori mai mici aduc vreun beneficiu
suplimentar.

In preventia secundard dupi AVC sau AIT s-a aritat ci sciderea TAd cu 5 — 6 mmHg si
TAs cu 10- 12 mmHg, scade riscul de recurentd a AVC cu 19 —30%

In studiul PROGRESS controlul TA s-a obtinut firi reducerea debitului sanguin cerebral
(fig. 4).

No adverse effect on
cerebral blood flow

BP control

Dieisiolig olode) or233ur Wsan) flov yeloiiy iidlls gara0r0)) artery)

Hours Hours Weeks

012345672890 N12 24 012345672890 N12 24 2
Time since administration of drug Time since administration of drug

.~ Perindopri +—— Placebo

Dyker AG, Grosset DG, Lees K. Stroke. 1997,28:580-583.

Fig. 4 Controlul TA si debitul sanguin cerebral

Atat studiul PROGRESS (fig.5), cat si studiul HOPE (fig.6) au aritat reducerea
tulburarilor cognitive si a dementei la pacientii la care au fost controlate valorile TA.
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Dementia and severe cognitive decline
( PROGRESS )

Events Favours Favours Risk reduction
active blacebo active nlacebho (95%CI

Dementia (DSM 1V)
With stroke 43 34% (3 to 55%)

Without stroke L5t 1% (-24 to 22%)

Kl 193 12% (-8 to 28%)

Severe cognitive d 48 45% (21 to 61%)
With stroke 228 9% (-10 to 84%)

Without stroke 276 19% (4 to 32%)
Total : 1.0 :
Odds ratio

Fig. 5 Reducerea deficitului cognitiv si a dementei la pacientii cu si fara tratament
antihipertensiv in studiul PROGRESS

HOPE: Reduced risk of cognitive
and motor changes

Qcular Face
Conscious- or visual of limb Sansory Dysarihria/
Cognition ness symploms  weakness symploms dysphagia Dysphagia

Relative
rigk

reduction

(%)

Bosch J, el al. BMJ. 2002,324:600-702

Fig. 6 Reducerea riscului cognitiv si a deficitului motor la pacientii tratati pentru HTA in
studiul HOPE
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Studiul SCOPE (The Study on Cognition and Prognosis in the Elderly) care a cuprins
varstnici cu HTA usoara/moderata tratati cu Candersartan, a aratat ca reducerea moderata a TA
scade frecventa AVC, dar nu si1 a altor evenimente vasculare si a tulburarilor cognitive. Ghidul
de preventie a recurentelor AVC recomanda reducerea valorilor tensionale (fig.7).

Table 3. Recommendations for Treatable Vascular Risk Factors

Claz/Lewe of
Rish Factor Fecommendations Evidence®
Hyperensin BP reduction i& roommended for both prewention of recurent siroke and prewention of ofher vascular ewents in Class | Lewel &
rersnns wha fee had an ischemic droke or I and & beyand the fiet 24 houm (Gass - Lewsl of Euitance 41
Becase this benefit extends to persons with and without a documented history of fyperiension, this Class la: Level B

rcommendation & reasonable far all patients wih ischemic stoke or TIG who am considerd approprate for BF
eduction (Gass f; Lewel of Cuidance 5.

A atealie tanget BP leiel and reduction am uncerain and shauld be individualized, but benafit has been Class a: Level B
asciated with an awerage reduction of approxdmately 10/ mm H, and nomal BF levels have been defined a5
<2080 mm H by JWG 7 (Cass Mg Leval of Evidence &)

Seweral festyle modifications have been associated with BP mduction and are a reasonable part of a Class a: Level ©
comprehensiie antihyperiensie therapy (Gass Mg Leve! of Evidance ). These modfications inclide salt
restriction; weight loes; comsumption of & diet rizh in fruits, vegetables, and low-fat dainy products: mqular
aembic physical activity: and limited albahal consumption.

The optimal drug regirmen 1o achieve the recommended level of reduction is uncertain because direct comparkans Class | Lewel &
between regimens are limited. The available data indicate that diuretics ar the combination of diuretios and an
ACE| am useful (Ghass | Loval of Evidence 4.

The chaice of speciic dnigs and tangets should be indvidualized on the basis of pharmacalogical properies, Class a: Lewel B
mechanism of actian, and comsideration of specific patient characterkdios for which speciic agents are pmbabhy
indicated (0, edracranial cembroascular occhisive disease, renal impairment, cardiac disease, and diabetes)
(Cass Mo Level of Evidence &) (hew moommendation)

Diabetes (122 of gisting quidelines for ghycemic contml and BP targets in patients with diabetes & recommended fr patients Class | Lewel B
whi e had & stobe or TIA ((ass | Levsl of Evidance B (e recommendation)

Fig. 7 Recomandarile de preventie secundara in AVC

European Stroke Organization recomanda in 2009 ca, dupa faza acuta, valorile TA sa fie
reduse, inclusiv la pacientii cu TA normala.

Studiul ACCESS (Acute Candersartan Cilexetil Evaluation in Stroke Survitors) a aratat
beneficiile reducerii TA in bratul de tratament activ 1n ceea ce priveste scaderea mortalitatii si a
numarului de evenimente vasculare la 12 luni. Au fost inclusi 342 pacienti hipertensivi cu
accident vascular ischemic acut, dintre care 175 pacienti au fost tratati cu candesartan din a 7-a
zi de la internare (Schrader, Stroke, 2003). Rata cumulativa de evenimente cardiovasculare a
fost semnificativ mai mica in bratul activ (fig.9).
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Schrader et al. Stroke 2003; 34:1699-703

Fig. 9 Rata cumulativa de evenimente cardiovasculare la pacientii tratati cu Candersartan
versus placebo, in studiul ACCESS

Datele experimentale arata ca existd o hiperactivitate a sistemului renina-angiotensina
cerebral s1 o hiperexpresie a receptorilor AT I pentru AT II la soarecii hipertensivi, asociate cu
modificari inflamatorii vasculare si1 cu reducerea sintezei de NO (Saavedra JM et al - Cell Mol
Neurobiol. 2006;26(7-8):1099-111). Tratamentul cu IECA s1 blocanti de receptori de AT II pare a
avea o actiune protectiva dincolo de reducerea valorilor tensionale. Aceste clase scad riscul de
AVC cu 25 - 50% si riscul de declin cognitiv sever si de dementa dupd AVC. Hoffman LB et
al. Neurology, 2009 au aratat intr-un studiu anatomopatologic ca bolnavii hipertensivi tratati au
mai putine modificdri patologice neurologice nu numai fata de hipertensivii netratati, ci si fata
de nonhipertensivi. Bolnavii hipertensivi netratati au modificari anatomopatologice
neurologice in aceeasi masura ca si bolnavii nehipertensivi.

Exista si studii cu rezultate negative in privinta efectului benefic al tratamentulut HTA
asupra sistemului nervos:

— systolic HTN in the elderly program (SHEP) - JAMA. 1991
— MRC study. Br Med J. 1996;312:801: B-blockers/diuretics

Tratamentul cu IECA la pacientii cu insuficientd cardiacd amelioreaza semnificativ
performantele cognitive ( Zuccala G. et al, 2004).
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Controlul HTA previne DECLINUL COGNITIV VASCULAR (Erkinjuntti T. et al,
2004; Joels S. 2000)

Pe de alta parte, TAd persistent scazuta ( sub 70 mmHg ) se asociaza cu risc crescut de
dementa la > 75 ani (Verghese J. et al, 2003; Pandav R. et al, 2003) iar scaderea TA la cei care
constitutional au hipotensiune arteriala, creste riscul de dementd odatd cu varsta (Chengxuan
Q. etal, 2004).

In concluzie:

* Medicatia antihipertensiva are un efect protectiv asupra sistemului nervos central
dincolo de efectele antihipertensive Hoffman LB et al. Neurology, 2009

* Date noi oferite de Cardiovascular Health Study arata ca IECA activi central reduc
declinul cognitiv cu 65% pe an de administrare, datorita trecerii barierei hemato-
encefalice

 IECA activi central sunt: captopril, fosinopril, lisinopril, perindopril, ramipril si
trandolapril

» IECA ce nu strabat bariera hematoencefalica sunt: benazepril, enalapril, moexipril
si quinapril

* Studiul nu a inclus suficienti pacienti tratati cu blocanti de receptori de AT I pentru
a extinde analiza la aceste medicamente.
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intrebari, raspunsuri, comentarii

Conf. dr. Adriana Iliesiu: Are evaluarea vasoreactivititii cerebrale si alte consecinte
terapeutice?

Dr. Raluca Nistor: Vasoreactivitatea poate fi studiata si ca factor de predictie pentru o posibild
dementa vasculara si inclusiv pentru a urmari eficienta medicatiei.

Conf. dr. Cristina Tiu: Este una din metodele ce ofera o predictie a riscului de recurentd si
poate fi o metoda de selectare a pacientilor cu stenoze carotidiene asimptomatice. in prezent
stenoza asimptomatici nu are indicatie terapeutici. In cazul in care se demonstreazi epuizarea
rezervel vasomotorii acel pacient are un risc cert de AVC.

Dr. Frasineanu: Ce se intampla cu autoreglarea la varstnic?

Prof. dr.Ovidiu Bajenaru: Depinde de varstnic. Daca este vorba despre un varstnic sanatos cu
imbatranire normald, la care exista o modificare de vitezi a autoreglarii dar care este
nesemnificativa, el trebuie sa aiba o tensiune normald. Varstnicul vechi hipertensiv, cu
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modificari structurale importante ale peretilor vasculari si la care autoreglarea e profund
perturbata, este forate vulnerabil la tratamentul HTA. Explorarea Doppler a vasoreactivitatii
este extrem de importanta pentru a diferentia in prognosticul acestor doua categorii si chiar in
alegerea modalitatii de tratament antihipertensiv. Hipertensivul cronic i1 modifica structural si
functional s1 microcirculatia, aparand modificari in special legate de disfunctia endoteliala, cu
modificari ale ENO sintetazei, cu modificari protrombotice, care fac ca bariera
hematoencefalica sa fie mai vulnerabila.

Dr. Adrian Mereuta: Pentru noi cardiologii fibrinoliza in AVC reprezintd un lucru de care ne
cam temem. As vrea sa detaliati cum se face, adica se face intravenos, se da streptokinaza sau
si altceva?

Conf. Dr. Tiu: Nu se utilizeaza streptokinaza. Folosim alteplazi in doza de 0,9mg/kgc in pev,
cu o selectie foarte atentd a pacientilor. Timpul de prezentare de la debutul evenimentulur acut
este una din conditiile esentiale, pacientul eligibil fiind cel care se prezinta in primele 4,5 ore.
In prima ora sansele de reusitd sunt de 60-65%, scazand apoi treptat. Se trombolizeazi orice
ischemie, indiferent de mecanismul prin care s-a produs.

Dr. Mereuti: In infarctul miocardic acut se utilizeaza terapia interventionald, de dezobstructie
mecanica. Exista aceastd posibilitate s1 in AVCul acut?

Conf. Dr. Tiu: Existd. De regula insa obstructia este in vasele intracraniene. Existd deviceuri
care pot extrage cheaguri din artera cerebrald medie. Dar de regula atitudinea preferati este de
tratament trombolitic intravenos sau tromboliza intraarterialda, de reguld in teritoriul posterior,
necesitand doze mai mici. Aceasta se face administrand prin cateter fibrinoliticul. Se mai poate
face agsa numitul bridging, in care se incepe tromboliza intravenoasa si daca nu functioneaza se
poate suplimenta intraarterial.

Prof. Dr. Bajenaru: Acel timp de 4,5 ore include si timpul de diagnostic si evaluare,
reprezentand practic timpul de la aparitia primului semn de AVC pand la ac. Acesta este
factorul cel mai limitant de indicatie terapeutica.

Dr. Mereuta: In ghidul de cardiologie, stenoza asimptomaticd de arterd carotidd internd de
peste 70% are indicatie de revascularizare.

Prof. Dr. Bijenaru: In momentul de fatd stenoza carotidiani asimptomatici este
contraindicatie de interventie de revascularizare fie prin endarterectomie si cu atat mai mult
prin stentare. Progresele care s-au facut in cunoasterea evolutiei naturale a stenozelor ne arata
ca riscul de a face AVC sau de deces prin boala cardiaca la pacientul cu stenoza asimptomatica
este mai mare decét daca este tratat agresiv medicamentos. In momentul de fata toate ghidurile
din lume pentru stenoza asimptomatica recomanda tratament agresiv cu statine, antitrombotic,
tratamentul HTA, pentru cd mortalitatea postinterventional pe termen mediu si lung este mai
mare decat la pacientii tratati medicamentos. Situatia este complet diferita fatd de stenoza
simptomatica in care interventia chirurgicala, care s-a dovedit superioard interventiei
endovasculare, este cea mai eficienta metoda de preventie cand se efectueaza la un interval de
timp de reguld de 2 saptamani dupa episodul acut. Prin simptome se intelege aparitia unui
AVC sau a unui accident ischemic tranzitor. Ameteala este cel mai frecvent simptom de
prezentare la camera de garda peste tot in lume, este cel mai sensibil si cel mai nespecific.
Cefaleea este al doilea. Trebuie dovedit prin examen neurologic existenta obiectiva a semnului
neurologic. Ameteala fiind subiectiva nu are semnificatie. 75% dintre ele sunt sindroame
anxioase sau atacuri de panica.
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Conf. Dr. Tiu: Nu sunt neaparat necesare semnele clinice pentru evaluarea unui pacient cu
stenoza carotidiand. Existd solutia de a evalua foarte corect imagistic, prin IRM si daca se
observa imagini sugestive de accidente in teritoriul acelui vas stenozat, atunci stenoza poate fi
considerata simptomatica.

Prof. Dr. Tiberiu Nanea: Pentru cd ati amintit de stenoza carotidiand care poate fi
simptomatica si pentru ca suntem cardiologi trebuie sa recunoastem ca suntem inferiori pentru
ca natura si Dumnezeu a iubit mai mult creierul inzestrandu-l cu 4 artere, pe cand cordul are
numai 3 artere coronare. In cardiologie nu putem functiona cu o arterd coronard asimptomatica.
Am inteles ca HTA este toleratd in AVC. Cum ati putea sintetiza momentul in care se incepe
tratamentul unei tensiuni arteriale cu valori mai mari si care este magnitudinea scaderii
valorilor tensionale.

Conf. Dr. Tiu: Momentul nu este stabilit clar. Existd studii randomizate in desfasurare si
probabil in momentul in care vor fi finalizate vom avea o indicatie mai clard. In ceea ce
priveste magnitudinea, tensiunea se scade cam cu 15% din valoarea sa, deci o scddere blanda.

Prof. Dr. Bajenaru: Apropo de comparatia arterelor coronare cu cerebralele, diferenta consta
mai mult din anatomia patului vascular. Existd 4 afluenti mari care se varsa intr-un lac de
acumulare. Circulatia cerebrala este reprezentata de ceea ce pleaca din lacul de acumulare si nu
de ceea ce il alimenteaza. Poti sd astupi un rau ce alimenteaza si daca lacul de acumulare pe
nume poligon Willis este functional, asigurda o perfuzie bund - si asta o face autoreglarea
circulatiei cerebrale - trebuie lasat in pace. Istoria naturala a stenozei asimptomatice conteaza
foarte mult. Autoreglarea permite readaptarea circulatiei intregului creier s1 momentul in care
nol intervenim riscam sa perturbam hemodinamica si s facem mult mai mult rau decat daca
am lasa-o in pace.

Dr. Sorin Maximeasa: Care este atitudinea cea mai corectd in cazul unui pacient cardiac cu
angor de efort, cu leziuni bicoronariene cunoscute care are i o stenoza de artera carotida
internd de 75% ce urmeaza sa fie supus interventiei de revascularizare coronariana, stenoza
fiind asimptomatica?

Prof. Dr. Bajenaru: Dacd este o stenozd asimptomaticd cu reactivitate cerebrala buna,
rezolvam stenoza carotidiand. Dacd stenoza asimptomatica este insotita de o reactivitate
cerebrald proastd atunci fara sa fie indicatie, este de preferat sa fie rezolvata mai intai stenoza
carotidiana si mai apoi boala coronariana. Situatiile sunt diferite in functie de evaluarea intregii
circulatii cerebrale.

Dr. Sorin Maximeasa: Poate exista o abordare simultana a celor doud stenoze?

Prof. Dr. Bajenaru: S-a observat ca este de preferat sa se desfasoare in doi timpi. Sunt centre
in care s-a facut g1 abordare simultana. Dar mai trebuie luati in discutie s1 alti factori de risc:
varsta, patologia asociatd, insuficienta cardiaca, pentru ca abordarea simultana are prognostic
mai prost in aceasta situatie.

Dr. Mereuta: La cat timp am putea relua tratamentul anticoagulant la un bolnav cu hemoragie
cerebrala?

Conf. Dr. Cristina Panea: Teoretic aceasta reluare a tratamentului anticoagulant se poate face
intr-un interval de una pana la 4 saptamani. Sunt Insd situatil in care nu se mai face deloc.
Atunci cand apreciem ca hemoragia cerebrala poate fi considerata ca o consecinta a unei terapit
care nu era neaparat necesara sau care nu poate fi controlata, se prefera terapia antiagreganta.
De regula decizia se ia in functie de riscul vital.
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Dr. Mereuta: Existd niste probe pe care le putem face sau ne putem ghida dupd evolutia
clinica astfel incat in context de protezd mitrald sa incepem terapia anticoagulanta la o
saptamana? Sau trebuie efectuate teste pentru evaluarea capacitatii de recurenta a hemoragiei?

Conf. Dr. Panea: Hemoragia are capacitate de recurentd. Teoretic, marea majoritate a
hemoragiilor intraparenchimatoase (ele sunt mai frecvente ) se autolimiteaza intr-un interval de
3-10 ore, dar asta nu inseamna ca nu exista riscul de resangerare, greu de evaluat. Aprecierea
momentului de reinitiere a terapiei se face in functie de dimensiunea hemoragiei, de pozitia et
in raport cu structurile vitale ale creierului. Sunt multi parametri care trebuie luati in calcul,
inclusiv variatiile tensiunii arteriale ne oferda o informatie suplimentara privitoare la tendinta de
evolutie a hemoragiei cerebrale.

Prof. Dr. Bajenaru: Subiectul este extrem de delicat 1 de aceea nu exista nicio indicatie de
ghid. Cand vorbim de hemoragia hipertensiva (cea mai frecventa) avem factori de prognostic
clar 1 anume: hipertensiunea mare de insotire la debut si care se mentine este un factor de
prognostic foarte prost si edemul cerebral mare si efectul de masa, mare de la inceput si care se
mentine in urmatoarele zile. Hemoragia cerebrala este o boald cu multe paradoxuri. Sangerarea
initiald se produce dintr-un focar — un vas rupt. Sangele care se acumuleaza in jurul acestui vas
formeaza un hematom care de reguld in aproximativ 6 ore, prin presiune mecanica opreste
sursa primara de sangerare. Si totusi extensia sangerarii in unele cazuri continua pana la 72 de
ore sau ceva mai mult. Extensia hematomului dincolo de 6 ore se face prin surse de sangerare
secundare de la periferia hematomului. Pentru ca sangerarea primara activeaza cascada
coagularii cu eliberare de trombina, ori aceasta este cea mai neurotoxica dintre substantele
biologice cunoscute si produce efecte metabolice extrem de severe asupra tesutului din jurul
hematomului — tesut neural 1 vas — s1 produce necroza vaselor mici din jurul hematomului
initial, care sangereaza si extind “in pata de uler” hemoragia initiald. Din acest motiv dinamica
hematomului, daca acest pacient are intr-adevar nevoie de tratament anticoagulant este cea care
pune indicatia de reinitiere a anticoagulantului. Daca este vorba despre un varstnic care are
amiloidoza cerebrali prognosticul este foarte prost din cauza calitatii proaste a microvaselor. In
cele din urma este o decizie de experienta, de evolutie individuald a pacientului si de risc —
moare prin cord sau moare prin efectele hemoragiei cerebrale. Deci trebuie sa tinem seama de
fiziopatologia hemoragiei cerebrale. In anumite localiziri hemoragia cerebrali poate fi
paradoxal tratatd prin fibrinoliza — prin intermediul unui cateter se introduce fibrinolitic in
masa hematomului pentru a-l fluidifica si se absoarbe, si asta este salvator pentru ca se scoate
toatd trombina care face leziuni in parenchimul sanatos. Soarta pacientului cu hemoragie
cerebrald tine de ce se intampla 1n parenchimul in principal din jurul hematomului s1 nu de ce
este Tn hematom. Ce este in hematom influenteaza doar prin edemul $1 mérimea lui, prin efectul
compresiv. In alte situatii hemoragiile mai mici, sunt limitate de la inceput. In astfel de situatii
eu nu intrerup anticoagulantul ci reduc INRul pentru cateva zile si urmaresc pacientul.

Prof. Dr. Nanea: Cu ce anticoagulant am reinitia tratamentul la un pacient cu proteza
valvulara? Sunt preferate heparinele cu greutate moleculara mica o perioada mai lunga de
timp?

Prof. Dr. Bajenaru: Indicatia este cardiologica. Se prefera ceva ce se poate opri repede, dect
evident ca se prefera o heparind. Dacad se alege o heparind cu moleculd mica sau heparina
nefractionatd depinde mai putin de riscul de sangerare, pentru ca st HGMM au un risc foarte
mare de sangerare cerebrala.

Prof. Dr. Nanea: Care au un risc mai mare — cumarinicele sau heparina?
Prof. Dr. Bajenaru: Riscul este la fel de mare.
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Prof. Dr. Nanea: Trebuie sa scidem TA cu 20% si nu mai mult, foarte dificil de realizat.
Exista studii in care s-a monitorizat TA 24-48 ore pentru ca exista variatii care pot creste riscul
de sangerare.

Prof. Dr. Bajenaru: Acesta este unul din motivele pentru care acesti pacienti trebuie tratati in
unitati de urgenta neurovasculara (stroke units) in care nu se face numai fibrinolizd pentru
accident ci s1 monitorizarea pacientilor atat timp cat este nevoie. Din pacate in Romania exista
numai doud astfel de unitati — una la Spitalul Universitar de Urgentd Bucuresti si una la
Institutul de Boli Cerebrovasculare.

Intrebare: Cat de utila ar fi masurarea TA centrale fatd de masurarea ei la nivelul arterei
brahiale pentru prezicerea riscului de AVC?

Prof. Dr. Bajenaru: Studiile clinice nu au aratat o diferentd semnificativa astfel incat sa merite
o astfel de metoda. Pentru cercetare este semnificativ, avand o mai mare acuratete.

Prof. Dr. Nanea: Prognosticul AVC este mai sever In comparatie cu prognosticul unor boli
cardiovasculare, nu aceasta este explicatia pentru care ameliorarea parametrilor cardiovasculari
este superioara in comparatie cu AVCul?

Prof. Dr. Bijenaru: Este greu de interpretat de ce beneficiul in cazul AVC este mai mic decat
beneficiul cardiovascular. Intrebarea este mult mai complicatdi pentru ci acelasi lucru s-a
observat si in studiile cu statine. Raspunsul tine probabil din nou de particularitatile reactivitatii
circulatiel cerebrale 1n situatia noastra la pacientul hipertensiv in care modificarile structural-
functionale care regleaza controlul debitului sanguin cerebral ce e profund alterat s1 probabil ca
de aceea si magnitudinea efectelor benefice este mai mica decat in cazul bolilor coronariene.
Este o interpretare speculativa dar nimeni nu a dat una mai buna.

Prof. Dr. Nanea: Ce parere aveti despre preventia stroke-ului la pacientii cu accident ischemic
tranzitor? Existd ceva mai special?

Prof. Dr. Bajenaru: AIT este o mare urgentd medicala pentru ca in istoria naturala dintre
pacientii care au un AIT mare si 1l repetd in urmatoarele 24 de ore, cca 60% au sansa de a face
un accident cerebral constituit. Din acest motiv in lumea civilizata au aparut asa numitele
unitati de AIT. Exista si un Telverde, se face educatia populatiei pentru a recunoaste un AIT,
astfel incat acestia sd ajunga cat mai repede. Existd s1 un scor de evaluare, ABCD2, care
permite, pe baza unei evaluari imediate legata de varsta, deficit motor, TA, prezenta sau nu a
diabetului zaharat, estimarea riscului de AVC in zilele urmitoare. In functie de acest rezultat se
instituie de urgenta un tratament de preventie. Astfel AIT-ul este poate cea mai mare urgenta
vasculara intr-un anume sens, pentru ca este ultimul moment in care se poate preveni infarctul
cerebral care are o sansa de a se produce extrem de mare, mai mare de 50%.

Conf. Dr. Iliesiu: Referitor la valorile tensionale tintd sub tratament medicamentos la pacientul
hipertensiv, actualmente sunt dezbater: intense. S-a demonstrat ca scidderea valorilor TA se
asoclaza cu scaderea risculut de AVC in preventia primara, fard a exista o curba J la valori ale
TA sistolice de pana la 110 mmHG. Actualmente sunt tot mai multe evidente ca exista curba J
la bolnavii coronarieni si la bolnavii cu diabet zaharat, cu cresterea riscului cardiovascular la
anumite nivele ale TA. In studiul ACCORD, la bolnavii diabetici tensiunea arteriala sistolici
sub 120 mm Hg sub tratament medicamentos nu s-a asociat cu beneficii in privinta
prognosticului fatd de bolnavii la care tensiunea arteriald sistolicd a fost sub 140 mmHg.
Ghidului european de HTA updatat din 2009 recomanda ca valorile tintd ale TA la pacientii
diabetici sa fie in jur de 130 cu 80-85 mm Hg. O tensiune arteriala diastolica de 60 mm Hg
creste riscul cardiovascular, in special la coronarieni.
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Prof. Dr. Biajenaru: Oricum TA diastolicd sub 70 mm Hg nu este recomandata deja nici
pentru dementa.

Prof. Dr. Nanea: TA nu este numai o boala a cifrelor. Ea trebuie tratatd in contextul factorilor
de risc: dislipidemia, sindromul metabolic, diabetul zaharat, conditii sine quo non asociate
hipertensiunii arteriale.

Interpretarea ecografiei din numarul precedent

Pacienta, 61 ani, cu sufllu mezosistolic gradul IV, de intensitate maxima la baza cordului, fara
antecedente de reumatism articular acut.
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Ecografia nr.1. Sectiune apicald 4 camere cu Ecografia nr.2. Sectiune apicala
esantionul de volum plasat la nivelul 4 camere cu esantionul de volum
valvelor aortice plasat in tractul de ejectie al VS

Comentariu Prof. Dr. Ioan Tiberiu Nanea

Ecografia nr. 1

Cu esantionul de volum la nivelul valvelor aortice se distinge flux patologic sistolic cu viteza
de 3,10 m/sec sugestiv unei stenoze valvulare aortice. Se observa de asemenea flux de
regurgitatie aortica.

Ecografia nr. 2

Cu esantionul de volum in tractul de ejectie al ventriculului stang se observa flux sistolic
patologic cu morfologie in “iatagan” cu viteza maxima 4 m/sec sugestiv cardiomiopatiel
hipertrofice obstructive.

Comentarii:
Stenoza subaortica este rezultatul hipertrofiei ventriculare stangi excesive secundara leziunilor
valvulare aortice sau este o cardiomiopatie hipertrofica obstructiva mediata genetic?
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