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Prefat,:i la cea de-a zecea edit,:ie
in limba romana

Editarea in limba romana a celui de-al zecelea Compendiu
de ghiduri prescurtate ale Societatii Europene de Cardi-
ologie se inscrie in linia eforturilor societitii profesionale
medicale de a asigura educatia continua.

Implicit, ea ilustreaza aderarea noastra la sistemul Bo-
logna si sincronizarea Tnvatamantului romanesc cu cel
european.

Ghidurile sunt realizate de Societatea Europeana de Car-
diologie. Prin efortul Comitetului de Ghiduri de Practica,
si Societatea Romana de Cardiologie a aderat la spiritul
si litera lor.

Ghidurile succinte (aparute initial in format de buzunar)
care includ un rezumat al recomandarilor fundamenta-
le ale ghidurilor extinse, sunt apreciate de practicieni
si contribuie substantial la implementarea imediata a
recomandarilor.

Prof. Dr. Dragos Vinereanu
Presedinte Societatea Romana de Cardiologie
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Viteza de acumulare a noilor informatii si de aici — schim-
barea ghidurilor — obliga practicianul la o continua adu-
cere la zi.

Pe aceasta linie, Compendiul actual include cele cinci ghi-
duri noi publicate in 2019 privind dislipidemiile, diabetul,
pre-diabetul si bolile cardiovasculare, embolia pulmonara
acuta, sindroamele coronariene cronice si tahicardia su-
praventriculara.

Interactiunea sistemului de invatamant romanesc cu idei
venite din creuzetul altor culturi medicale (autorii ghidu-
rilor apartin diverselor tari europene) este bine-venita
— ideile lor fiind aduse la unison de Societate.

Speram ca aceasta a zecea aparitie editoriala a Compen-
diului de ghiduri prescurtate ale Societatii Europene de
Cardiologie va fi un produs de succes pe ,,piata educatiei”
din Romania.

Prof. Dr. Carmen Ginghina
Coordonator National Ghiduri
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Trecerea in revista a ghidurilor

Ghidurile Tsi propun sa prezinte recomandarile bazate pe
toate dovezile relevante ale diverselor subiecte, in aju-
torul managementului medical. Acest lucru este facut in
scopul de a ajuta medicii in alegerea celor mai bune stra-
tegii terapeutice posibile la pacienti individuali, cu mor-
biditati specifice, luand in considerare impactul asupra
evolutiei si raportul risc-beneficiu al diverselor proceduri
diagnostice sau terapeutice.

Numeroase trialuri clinice au demonstrat o evolutie mai
bund a pacientilor in momentul in care au fost aplicate
recomandarile din ghiduri, bazate pe evaluari riguroase
ale cercetarii sustinute de dovezi.

Un numar mare de ghiduri au fost elaborate in ultimii
ani de catre Societatea Europeana de Cardiologie si de
alte organizatii sau societati inrudite. Abundenta docu-
mentelor ar putea reprezenta un risc pentru autoritatea
si credibilitatea ghidurilor, indeosebi in cazurile in care
apar discrepante intre diferite documente ce vizeaza
aceeasi tema, aspect care poate crea confuzii in rationa-
mentul medical. Pentru a evita aceste capcane, Societatea
Europeana de Cardiologie si organizatiile sale au emis re-
comandari pentru formularea si crearea ghidurilor. Reco-
mandarile ESC privind realizarea ghidurilor pot fi gasite
pe site-ul ESC (http://www.escardio.org/guidelines). Nu
reprezinta scopul acestui preambul s3a reaminteasca toa-
te aceste reguli, ci doar pe cele de baza.

Pe scurt, Societatea Europeana de Cardiologie organi-
zeaza reunirea expertilor in domeniul de interes care sa
efectueze o recenzie comprehensiva a literaturii specifice
n vederea efectudrii unei evaluari critice in ceea ce pri-
veste utilizarea procedurilor diagnostice si terapeutice si
stabilirea raportului risc-beneficiu al conduitelor terape-
utice recomandate pentru managementul si/sau preventia
unei anumite conditii. Daca datele sunt disponibile, sunt
incluse si estimari privind prognosticul. Puterea dovezilor
pro sau contra diverselor proceduri sau tratamente este
cantarita cu atentie, fiind bazata pe scale predefinite in
ceea ce priveste recomandarile si nivelele de evidenta,
asa cum vor fi descrise mai jos.

Membrii Grupurilor de Lucru implicati, ca si cei care re-
vizuiesc documentul, au obligatia sa dea declaratii des-

pre toate situatiile care ar putea fi percepute ca un real
sau potential conflict de interese. Aceste declaratii sunt
pastrate in cadrul European Heart House, sediul central
al Societatii Europene de Cardiologie si pot fi obtinute
prin aplicarea unei cereri scrise catre presedintele So-
cietatii. Orice schimbare legata de conflictul de interese
care apare in cursul perioadei de intocmire a ghidurilor
trebuie notificata la ESC.

Ghidurile si recomandarile sunt prezentate intr-un for-
mat usor de interpretat. Aceasta ar trebui sa ajute me-
dicii in luarea deciziilor clinice in practica de zi cu zi prin
descrierea sirului de abordari general acceptate de dia-
gnostic si tratament. Oricum, rationamentul final in ceea
ce priveste ingrijirea fiecarui pacient apartine medicului
curant.

Comitetul pentru Ghiduri de Practica al Societatii Euro-
pene de Cardiologie supervizeaza si coordoneaza reali-
zarea noilor ghiduri de catre Grupurile de Lucru. Comi-
tetul este de asemenea responsabil pentru adeziunea la
aceste ghiduri a Societatilor Nationale a tarilor membre.

Odata ce documentul a fost finalizat §i aprobat de catre
toti expertii Grupului de Lucru, acesta este referit altor
specialisti pentru a fi revizuit. In unele cazuri, documen-
tul poate fi prezentat unui cerc de formatori de opinie
din Europa, specialisti in domeniul respectiv, pentru a fi
discutat si revizuit. Daca este necesar, acesta va fi revi-
zuit inca odata si in final aprobat de Comitetul pentru
Ghiduri de Practica si de catre membrii selectionati ai
conducerii Societatii Europene de Cardiologie, ulterior
puténd fi publicat.

Dupa publicare, raspandirea documentului este de im-
portanta cruciala. Este utila publicarea de rezumate exe-
cutive, producerea versiunilor de buzunar si a versiunilor
PDA — care se pot descarca de pe site-ul ESC. Cu toate
acestea, sondajele efectuate au aratat ca utilizatorii vizati
sa puna in practica ghidurile deseori nu sunt la curent
cu existenta acestora sau pur si simplu nu le aplica. Prin
urmare programele de implementare sunt necesare si
reprezinta o componenta importanta a raspandirii infor-
matiei. Societatea Europeana de Cardiologie organizeaza
intruniri si, astfel, transmite mesaje citre societdtile na-



tionale ale ale tarilor membre si liderilor de opinie din
Europa. Intrunirile care vizeazi implementarea ghidurilor
pot fi sustinute si la nivel national, din momentul in care
ghidurile au fost aprobate de citre societitile membre
ESC si eventual traduse in limba autohtona.

Sarcina scrierii ghidurilor nu implica numai integrarea ce-
lor mai recente cercetari, dar, de asemenea, presupune
crearea de metode educationale si implementarea pro-

Tabel |I: Clase de recomandari

gramelor vizind recomandarile. Caracterul ciclic al cer-
cetarii clinice, scrierea de ghiduri si implementarea lor
in practica clinica, poate fi completatd doar dacd sunt
efectuate anchete si completate registre in scopul veri-
ficarii aplicabilitatii in practica clinica a recomandarilor
din ghiduri. Aceste registre si anchete efectuate, fac de
asemenea posibila verificarea impactului de implementa-
re stricta a ghidurilor si evolutia pacientilor.

Clasele de S Formularea sugerata
< Definitie :
recomandari v pentru folosire

Dovezi contradictorii si/sau divergenta de opinie privind

Ar trebui luat in
considerare

Clasall utilitatea/eficienta unui tratament sau proceduri
Clasa lla Ponderea dovezilor/opiniilor este in favoarea utilitatiil
eficientei
Clasa lIb

Utilitatealeficienta sunt mai putin stabilite de dovezilopinii

Poate fi luat in
considerare

Tabel 2: Niveluri de evidenta

Nivel de evidenta A Date obtinute din multiple studii clinice randomizate sau meta-analize.
. q Date obtinute dintr-un singur studiu clinic randomizat sau din studii ample
Nivel de evidenta B I
U nerandomizate.

Nivel de evidenta C :;ogri\ssterr;s al opiniilor expertilor si/sau studii mici, studii retrospective sau
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Personal ESC: Veronica Dean, Erika Matuizaite, Catherine Despres (Sophia Antipolis, Franta)
*Adaptat dupa ,,Ghidurile ESC/EAS 2019 pentru managementul dislipidemiilor: modificarea lipidelor pentru redu-
cerea riscului cardiovascular” (European Heart Journal; 2019 — doi: 10.1093/eurheartj/ehz455).

Traducere coordonatd de Grupul de Lucru de Ateroscleroza si Aterotromboza din cadrul Societatii Romane de Cardiologie, Presedinte: Dr. Mircea
lurciuc, Secretar: Dr. Andrea O. Ciobanu, efectuata de Andrea O. Ciobanu, Cosmina Ciobanu, Mircea lurciuc, Ovidiu Mitu, Andreea Antonia Nica,

Georgiana Saftiuc, Vladiana Turi.

Elaborarea Ghidurilor cu
ajutorul Grupurilor de Lucru

Ghidurile actuale reprezinta un consens bazat pe dovezi
a Grupurilor de Lucru europene, incluzind Societatea
Europeana de Cardiologie (ESC) si Societatea Europeana
de Ateroscleroza (EAS). Acest document a fost elabo-
rat pentru profesionistii din domeniul sanatatii pentru a

usura comunicarea informata cu pacientii in legatura cu
riscul lor cardiovascular (CV) si beneficiile adoptarii si
pastrarii unui stil de viata sanatos si ale modificarilor pre-
coce ale riscului CV bazat pe profilul lipidic.

Nivelul de dovezi si puterea recomandarilor cu privire
la optiunile de tratament au fost evaluate si clasificate
potrivit unor scale predefinite, aga cum este subliniat in
tabelele de mai jos.

Clasele de recomandare ale ESC

Clase de recomandare ESC

recomandare

Clasa ll

Clasa lla

Dovadal/opinia este mai degraba in favoarea utilititii/eficientei.

Dovezi contradictorii sau / si divergenta de opinii asupra
utilitatii/eficacitatii unui anume tratament sau proceduri.

Ar trebui luata in
considerare.

Nivelurile de dovezi ESC

Niveluri de evidenta

Nivel de evidenta A

Nivel de evidenta B

Nivel de evidenta C Consens de opinii ale expertilor sau/si studii mici, studii retrospective, registre.
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I. Riscul cardiovascular total

Riscul CV, in contextul acestor ghiduri, inseamna proba-
bilitatea unei persoane de a dezvolta un eveniment CV
aterosclerotic intr-o perioada de timp definitd. Riscul to-
tal de boala cardiovasculara (BCV) exprima efectul com-
binat al unui numar de factori de risc pe aceasta estimare
de risc. in aceste ghiduri ne vom referi la contributia lipi-
delor la riscul CV total si cum poate fi el manageriat din
punct de vedere clinic.

I.1 Estimarea riscului
cardiovascular total

Toate ghidurile de preventie a BCV aterosclerotice in
practica clinica recomanda evaluarea riscului CV total.
Preventia BCV aterosclerotice in cazul fiecarui individ in
parte ar trebui sa ia in calcul riscul CV total: cu cat ris-
cul este mai mare, cu atdt mai intense ar trebui sa fie si
masurile luate.

Persoanele cu BCV aterosclerotica documentata, DZ
tip | sau 2, risc foarte ridicat din cauza unui singur factor
de risc sau boala renala cronica (BRC) sunt in general la
risc CV total foarte nalt sau nalt. Pentru acest tip de
indivizi nu sunt necesare modele de estimare a riscului;
cu totii au nevoie de control activ al tuturor factorilor de
risc. Pentru persoanele aparent sanatoase, utilizarea unui
sistem de estimare a riscului, cum este sistemul SCORE,
care apreciaza riscul cumulativ pe 10 ani de aparitie a
primului eveniment aterosclerotic fatal, este recomandat
pentru estimarea riscului CV total, tindnd cont ca multi
oameni au asociati cativa factori de risc, a caror combi-
natie poate determina un risc CV total inalt.

Estimarea riscului se face pe baza unor grafice pentru
regiunile cu risc inalt si scazut din Europa (Figurile | si
2). Sunt incluse toate codurile pentru Clasificarea Inter-

nationald a Bolilor (CIB) care sunt legate de decesele de
origine vasculara cauzate de ateroscleroza.

Datele SCORE indica faptul ca riscul total de eveni-
mente CV este de aproximativ trei ori mai mare fata de
riscul de BCV fatala pentru barbati, astfel ca un risc SCO-
RE de 5% este echivalent cu un risc de BCV de ~15% de
evenimente CV totale (fatale si nonfatale); aceste numere
sunt mai mari pentru femei si mai mici pentru varstnici.

Riscul fatal la 10 ani de BCV in populatia la risc inalt si
scazut de BCV bazata pe factori de risc CV (varsta, gen,
fumat, tensiunea arteriald sistolicd, colesterolul total)
este prezentat in Figurile | si 2.

Pentru a converti riscul fatal de BCV la riscul total (fa-
tal + non-fatal) de BCV, se inmulteste de 3 ori la barbati
si de 4 ori la femei, fiind usor mai mic la varstnici. Nota:
hartile SCORE se aplica la populatia fara BCV cunoscuta,
diabet (tip | si 2), BRC, hipercolesterolemie familiala sau
niveluri foarte crescute ale unor factori de risc indivi-
duali, deoarece aceasta populatie este considerata deja
la un nivel de risc Tnalt si necesita un control intensiv al
factorilor de risc.

Colesterol: | mmol/L=38,67 mg/dL.
SCORE=Estimarea sistematica a riscului
(Systematic Coronary Risk Estimation)
Diagrama SCORE prezentata in Figurile | si 2 difera putin
de cea prezentata in Ghidul ESC/EAS de management al
dislipidemiilor din 2016 si Ghidul European de preventie a
bolilor cardiovasculare in practica clinica din 2016 astfel:
I. Limita de varsta a fost extinsa de la 65 la 70 de ani.
2. Interactiunea dintre varsta si fiecare dintre ceilalti
factori de risc a fost incorporata, diminuand astfel su-
praestimarea riscului la varstnici in graficele SCORE
originale.
3. Nivelul de colesterol de 8 mmol/L a fost inlaturat
intrucat aceste persoane se califica pentru evaluari
suplimentare in caz de orice eveniment.

coronarian
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Harta de risc cardiovascular SCORE
Riscul de BCV fatald la 10 ani

Regiunile din Europa la risc inalt

. FEMEl | | BARBATI |
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Figura 1 Diagrama SCORE pentru populatia europeani cu risc cardiovascular inalt.
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Harta de risc cardiovascular SCORE
Riscul de BCV fatala la 10 ani

Regiunile din Europa la risc scazut

| FEMEl | | BARBATI |

| Nefumator H Fumator ‘ ‘ Nefumator H Fumator ‘

\ Tensiune arteriala sistolicd (mmHg) |

| Colesterol total (nmol/L) |
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Figura 2 Diagrama SCORE pentru populatia europeana cu risc cardiovascular scazut.
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Clinicienii doresc frecvent praguri clare de la care ar fi
necesara initierea anumitor interventii. Acest lucru este
destul de dificil, avand in vedere faptul ca riscul este in
continua schimbare si nu exista un prag de la care, spre
exemplu, un medicament este automat indicat. Acest lu-
cru este valabil pentru toti factorii de risc ce se modifica
in permanenta, precum nivelul plasmatic al colesterolului
sau tensiunea arteriala sistolica (TAS). De aceea, tintele
propuse in acest document reflecta acest concept.

O problema speciald o reprezinta tinerii cu niveluri
crescute ale factorilor de risc; un risc absolut scazut
poate ascunde un risc relativ foarte inalt, ce necesita cel
putin o schimbare intensiva a stilului de viata. Pentru a
motiva oamenii tineri (cei cu varsta <40 de ani) sa nu
intarzie schimbarea stilului de viata nesanatos, ar putea fi
de ajutor estimarea riscului lor relativ, scotand in eviden-
ta ca modificarea stilului de viata poate reduce semnifica-
tiv riscul relativ (Figura 3).

Nefumator Fumator
(0
SE o (a0s]
3 €
pu
o £| 160 21313 |4 4
m‘-—’
O°8| 140|122 2|3
= 0
2a4G 120011 /12 2
Q wuv
|_
4 5 6 7 8 4 5 6 7 8

Colesterol (mmol/L)

Figura 3 Diagrama care estimeaza riscul relativ de mortalitate cardiovasculara la 10 ani la persoanele tinere.

Aceasta diagrama ilustreaza riscul RELATIV de mortalitate cardiovasculara la 10 ani la un tanar fumator comparativ cu riscul
unui nefumator cu o TAS de 120 mmHg si un nivel al colesterolului de 4 mmol/L (colt stanga jos).

Colesterol: | mmol/L= 38,67 mg/dL.
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Riscul la 10 ani de BCV fatala

Regiuni din Europa la risc scdzut (interactiuni determinate de vérsta incluse)

BARBATI

Fumétor | Varsta

Nefumator ‘ |

Fumator I

11 31.[12 |13
10 11

‘ Tensiune arteriala sistolica (mmHg) |

Riscul acestui barbat fumator de
40 de ani cu factori de risc este
acelasi (3-4%) cu riscul unui
barbat de 65 de ani cu nivel
ideal al factorilor de risc- de
aceea varsta riscului siu este 65
de ani.

‘ Colesterol total (mmal/L) ‘

[ as-ax

Figura 4 Conceptul de varsta asociata cu riscul.

O alta abordare a acestei probleme este utilizarea var-
stei riscului CV. Varsta riscului unui individ cu mai mul-
ti factori de risc CV reprezinta varsta unei persoane cu
acelasi nivel de risc, dar cu niveluri ideale ale factorilor
de risc. Astfel, un individ de 40 de ani la risc nalt are o
varsta conform riscului de 265 de ani. Varsta evaluata in
functie de risc poate fi estimatd vizual din diagrama de
risc SCORE (asa cum este ilustrata in Figura 4). In aceasta
diagrama, varsta corespunzatoare riscului unei persoane
cu factori de risc este definita ca varsta la care o persoa-
na cu niveluri ideale ale factorilor de risc ar atinge acelasi
nivel de risc. Factorii de risc ideali sunt absenta fumatului,
colesterolul total (COT) <4 mmol/L (<155 mg/dL) si TAS
<120 mmHg.

Virsta riscului este de asemenea calculatd automat in
cea mai recenta varianta revizuita a HeartScore (http:/
www.HeartScore.org).

| ET Bt

Varsta riscului s-a dovedit a fi independenta de eveni-
mentele CV, poate fi folositad Tn orice populatie, indife-
rent de riscul de baza sau schimbarile in mortalitate, si
de aceea nu are nevoie de recalibrare.

Riscul estimat pentru intreaga viata reprezinta o alta
abordare pentru a ilustra impactul factorilor de risc in
cazul tinerilor. Cu cat factorii de risc cantdresc mai mult,
cu atdt mai mare este riscul pe intreaga viata. Aceasta
abordare duce la cifre mai mari pentru oamenii tineri,
din cauza timpului de expunere mai indelungat. De ace-
ea, este mai utila ca mod de a ilustra riscul decét ca un
ghid de tratament, deoarece trialurile terapeutice au fost
bazate pe o perioada de urmarire fixa, nu pe riscul de-a
lungul intregii vieti. R

O alta problema priveste varstnicii. In anumite cate-
gorii de varsta, majoritatea oamenilor, mai ales barbatii,
vor avea un risc cumulat estimat de deces CV la 10 ani
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Figura 5 Riscul in functie de valoarea HDL-C la femei, in populatia cu risc crescut de BCV.

care va depasi nivelul de 5-10%, numai din cauza varstei,
chiar si atunci cand nivelurile altor factori de risc CV sunt
relativ scazute. De aceea, inainte de a initia tratamentul
la varstnici, pacientii trebuie evaluati cu grija. Puterea re-
lativa a factorilor de risc variaza cu varsta, iar SCORE
supraestimeaza riscul la varstnici (adicd cei peste 65 de
ani). Aceste ghiduri includ harti ilustrative pentru varst-
nici (vezi Figurile | si 2).

In timp ce persoanele mai in varsta beneficiazd ca ur-
mare a intreruperii fumatului, controlului hipertensiunii
si hiperlipidemiei, judecata clinica este obligatorie pentru
a evita efectele adverse ale supramedicatiei.

Impactul aditional al HDL-C in estimarea riscului este
ilustrat in Figurile 5 si 6; HDL-C poate fi folosit pentru
a creste acuratetea evaludrii riscului. in aceste grafice,
HDL-C este folosit in mod categoric. Versiunea electro-
nicd a SCORE, HeartScore (http://www.heartscore.org),
a fost modificata pentru a considera HDL-C ca pe vari-
abila continua. Clinicienii ar trebui sa tina cont de faptul
ca la valori foarte mari (peste ~2,3 mmol/L [90 mg/dL])
ale HDL-C, se pare ca exista un risc crescut de BCV ate-
rosclerotica, astfel incit HDL-C nu poate fi folosit ca un
predictor de risc la asemenea niveluri.
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Caseta | Cum se folosesc graficele de estimare a riscului

Pentru estimarea riscului de deces la 10 ani prin BCV, gisiti tabelul corespunzator sexului, statusului de fumator si varstei. in
tabel gasiti casuta cea mai apropiata de tensiunea arteriala (TA) si nivelul de colesterol total (CoT) ale persoanei respective.
Estimarea riscului trebuie adaptata catre casutele superioare, pe masura ce persoana respectiva se apropie de urmatoarea
categorie de varsta.

Riscul este estimat initial pe baza CoT si TAS inainte de tratament, daca acestea sunt cunoscute. Cu cat tratamentul este mai
de durata §i mai eficient, cu atat este mai mare reducerea riscului, dar in general nu va depasi circa o tremie din riscul initial. De
exemplu, pentru o persoana aflata sub tratament antihipertensiv, la care valoarea TA inainte de tratament nu este cunoscuta,
daca riscul cardiovascular (CV) total SCORE este 6%, atunci riscul CV total inainte de tratament ar fi putut fi 9%.

Persoanele la risc scazut ar trebui sa primeasca sfaturi pentru mentinerea acestui status de risc scazut. Desi nu exista o limita
universal valabila, recomandarile ar trebui sa fie cu atat mai intense cu cét riscul este mai mare.

Digramele pot fi folosite pentru a oferi o perspectiva in ceea ce priveste reducerea factorilor de risc, avind in vedere faptul ca
aparent este nevoie de o perioada de timp pana cand riscul va scadea. In general, oamenii care opresc fumatul isi injumatatesc
riscul cumulat dupa o perioada de timp relativ scurta.

Caseta 2 Digramele de estimare a riscului pentru diferite tari

Diagramele pentru risc scazut ar trebui luate in considerare pentru a fi utilizate in Austria, Belgia, Cipru, Danemarca,
Elvetia, Finlanda, Franta, Germania, Grecia, Irlanda, Islanda, Israel, Italia, Luxemburg, Norvegia, Malta, Marea Britanie, Olanda,
Portugalia, Slovenia, Spania i Suedia.

Diagramele pentru risc inalt ar trebui luate in considerare pentru a fi utilizate in Albania, Algeria, Armenia, Bosnia si
Hertegovina, Republica Cehd, Croatia, Estonia, Letonia, Liban, Libia, Lituania, Maroc, Muntenegru, Polonia, Romania, Serbia,
Slovacia, Tunisia, Turcia, Ungaria.

Unele tari au o ratid de mortalitate prin boli cardiovasculare >350/100000, iar hartile pentru risc inalt ar putea subestima
riscul. Acestea sunt Azerbaidjan, Belarus, Bulgaria, Egipt, Georgia, Kazahstan, Kargastan, Macedonia, Republica Moldova,
Federatia Rusa, Siria, Tajikistan, Turkmenistan, Ucraina si Uzbekistan.

Caseta 3 Calificative

Diagramele pot fi de ajutor in evaluarea si managementul riscului, dar trebuie interpretate prin prisma cunostintelor si
experientei clinicianului si a probabilitatii pre-test a pacientului pentru BCV.

Riscul va fi supraestimat in tarile cu mortalitate prin BCV in scadere si subestimat in tari cu mortalitate in crestere. Acest lucru
poate fi ajustat folosind recalibrarea (www.heartscore.org) (http://www.heartscore.org/en_GB/).

Valorile riscului estimat sunt mai scazute pentru femei decat pentru barbati. Totusi, riscul este numai decalat la femei; riscul
unei femei de 60 de ani este acelasi cu riscul unui barbat de 50 de ani. In cele din urma, mortalitatea prin BCV este mai mare la
femei decit la barbati.

Riscul relativ poate fi neasteptat de mare la persoanele tinere, chiar daca nivelurile de risc absolut sunt scazute. Diagrama de
risc relativ (Figura 3) si varsta riscului (Figura 4) ar putea fi de ajutor in identificarea si consilierea acestor persoane.

Caseta 4 Factori care modifica riscul SCORE

Deprivarea sociala: originea multor cauze de BCV.

Oberzitatea §i obezitatea centrala masurate cu ajutorul indexului de masa corporala si respectiv circumferintei taliei.

Inactivitatea fizica.

Stresul psihosocial, incluzand epuizarea vitala.

Istoricul familial de BCV prematura (barbati: <55 de ani; femei: <60 de ani).

Boala inflamatorie cronica mediata imun.

Boli psihiatrice majore.

Tratamentul pentru infectia cu virusul imunodeficientei umane.

Fibrilatia atriala.

Hipertrofia ventriculara stanga.

Boala renala cronica.

Sindromul de apnee in somn de tip obstructiv

Steatoza hepatica non-alcoolica.
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Caseta 5 Estimarea riscului: mesaje cheie

La persoanele aparent sinatoase, riscul de BCV este cel mai des rezultatul mai multor factori de risc care interactioneaza intre
ei. Aceasta este baza pentru estimarea si managementul riscului total de BCV.

Screening-ul pentru factorii de risc, incluzand profilul lipidic, ar trebui sa fie luat in considerare la barbatii >40 de ani si femeile
>50 de ani sau post-menopauza.

Un sistem de estimare a riscului de tip SCORE poate fi de ajutor in luarea unor decizii logice de management si pentru evitarea
sub- si supratratamentului.

Anumiti indivizi sunt la risc inalt sau foarte inalt de BCV, fara a avea nevoie de evaluarea scorului de risc, i necesita atentie
imediata asupra tuturor factorilor de risc. Acest lucru este valabil pentru pacientii cu BCV cunoscuta, indivizii mai in varsta cu
istoric indelungat de DZ, hipercolesterolemie familiala, boala renalad cronica, ateromatoza carotidiana sau femurala, scor de
calciu coronarian (CAC) >100, niveluri extrem de crescute ale Lp(a).

Toate sistemele de evaluare a riscului sunt relativ brute si necesita atentie in identificarea elementelor de calificare.

Factori suplimentari care influenteaza riscul pot fi inclusi prin sistemele electronice de estimare a riscului precum HeartScore
(www.heartscore.org).

Evaluarea riscului total permite flexibilitate; daca un control optim nu poate fi atins pentru unul din factorii de risc, incercarile
de a modifica alti factori de risc ar putea totusi reduce riscul.

1.2 Nivelurile de risc fel, intensitatea masurilor de preventie ar trebui ajustata
pentru riscul CV total al pacientului. Cel mai puternic
determinant al riscului CV total este varsta, care poate fi
considerata “timp de expunere” la factorii de risc.

Din aceste motive, acest Grup de Lucru sugereaza ur-
matoarele categorii de risc si tinte ale LDL-C, bazandu-se
pe cele mai bune dovezi disponibile si intr-un cadru ideal
in care resursele sunt nelimitate. Aceste categorii prezin-
ta un scenariu ideal, dar sunt numai cu scop orientativ,
decizia finala bazandu-se pe ceea este potrivit in situatia
respectiva.

Pornind de la aceste considerente, propunem niveluri-
le de risc total CV prezentate in Tabelul I.

Estimarea riscului total CV face parte dintr-un conti-
nuum. Valorile limitd folosite pentru a defini riscul inalt
sunt atat arbitrare, cat si bazate pe nivelurile de risc la
care beneficiul este evident in trialurile clinice. In practi-
ca clinica, trebuie luate in considerare elementele prac-
tice legate de sistemele locale de sanatate. Este nevoie
nu numai de identificarea si tratarea persoanelor la risc
inalt, dar si cei la risc moderat ar trebui de asemenea sa
primeasca sfaturi profesionale cu privire la modificarea
stilului de viatd; in unele cazuri, va fi nevoie de terapie
medicamentoasa pentru a reduce riscul aterosclerotic.
Oamenii care au un risc scazut ar trebui sa primeasca
sfaturi care sa ii ajute sa isi mentind acest status. Ast-



Ghidurile ESC/EAS 2019 pentru managementul dislipidemiilor

Tabelul I: Categoriile de risc cardiovascular

Risc foarte inalt

durata lunga (>20 de ani).

Persoane cu oricare dintre urmatoarele:

BCYV aterosclerotica documentata, evidentiata clinic sau demonstrata cert imagistic.
BCV aterosclerotica documentata include istoric de SCA (IM sau angina instabila), angina stabila,
revascularizare coronariana (PCI, BPAC, alte proceduri de revascularizare arteriald), accident
vascular cerebral si AT, boala arteriala periferica. BCV aterosclerotica cert documentata
imagistic include acele modificari care sunt predictorii de evenimente clinice, precum placile de
aterom semnificative la coronarografie sau CT (boala coronariana multivasculara cu doua artere
epicardice mari avand stenoze >50%) sau la ecografia carotidiana.

DZ cu afectare de organ tinta*, 23 factori majori de risc sau DZ de tip | cu debut precoce si

BRC severd (eGFR <30 mL/min/1,73 m?).
Risc SCORE calculat 210% pentru risc la 10 ani de BCV fatala.
HF cu BCV aterosclerotica sau cu oricare factor de risc major.

Persoane cu:

Risc inalt

aditional.

Un singur factor de risc foarte crescut, in particular CoT >8 mmol/L (>310 mg/dL), LDL-C >4,9
mmol/L (>190 mg/dL) sau TA 2180/110 mmHg.

Pacienti cu HF fara alti factori majori de risc.

Pacienti cu DZ fari afectare de organ tinta*, cu o duratd a DZ 210 ani sau alt factor de risc

BRC moderata (eGFR 30-59 mL/min/I,73 m?).
Risc SCORE calculat 25% si <l0% pentru risc de BCV fatala la 10 ani.

Risc moderat

Pacienti tineri (DZ de tip | <35 de ani; DZ de tip 2 <50 de ani) cu o durata a DZ de <I0 ani, fara alti
factori de risc. Risc SCORE calculat 21% si <5% pentru risc de BCV fatala la 10 ani.

Risc scazut

Risc SCORE calculat <1% pentru risc de BCV fatala la 10 ani.

on); TA=tensiune arteriald; CoT=colesterol total.

AlT=accident ischemic tranzitor; BPAC=bypass aortocoronarian; BCV=boala cardiovasculard; CT=tomografie computerizatd; DZ=diabet zaharat;
eRFG=rata estimata de filtrare glomerulara; IM=infarct miocardic; LDL-C=colesterol de tip lipoproteine cu densitate mica; PCl=interventie per-
cutand coronariand; SCA=sindrom coronarian acut; SCORE=estimarea sistematici a riscului coronarian (eng. Systematic Coronary Risk Estimati-

*Afectarea de organ tinta este definitd ca microalbuminurie, retinopatie sau neuropatie.

1.2.1 Rolul tehnicilor imagistice cardiovasculare
non-invazive in evaluarea riscului total de boala
cardiovascular

Tehnicile imagistice non-invazive pot detecta prezenta,
estima extensia i pot evalua consecintele clinice ale afec-

tarii vasculare aterosclerotice. Decelarea calcificarilor la
nivelul arterelor coronare cu ajutorul tomografiei com-
puterizate (CT) fara substantd de contrast ofera o buna
estimare a Tncarcaturii aterosclerotice si este puternic
asociata cu evenimentele CV.

Recomandari pentru analiza nivelului lipidelor in estimarea riscului de boala cardiovasculara

Recomandari

Nivel®

Clasa®

Grosimea placii arteriale (carotidiene/femurale) evidentiata la ecografia arteriala ar trebui considerata ca
un factor modificator al riscului in cazul pacientilor cu risc scazut sau moderat.

lla B

asimptomatici cu risc scazut sau moderat.

Evaluarea scorului CAC prin CT ar trebui considerata ca un modificator al riscului CV in cazul pacientilor

lla -]

2 Clasa de recomandare;
® Nivelul de dovezi.

CAC=calciu arterial coronarian, CT=tomografie computerizata, CV=cardiovascular.

1.2.2 Strategii de interventie bazate pe nivelul de
risc

Tabelul 2 prezinta strategiile de interventie sugerate in
functie de riscul total CV si de nivelul LDL-C. Aceasta
abordare se bazeaza pe dovezile obtinute din mai multe
meta-analize si studii individuale controlate randomiza-
te (RCT), care arata o reducere constanta si graduala a
riscului de BCV aterosclerotica ca raspuns la reducerea

nivelurilor CoT si LDL-C (a se vedea Recomandarile din
tabelul de mai jos). Aceste date subliniaza ca, din moment
ce reducerea relativa a riscului este proportionala cu re-
ducerea absoluta a LDL-C, iar reducerea absoluta a LDL-
C obtinut printr-un regim medicamentos depinde doar
de LDL-C de baza, atunci la orice nivel de risc dat, cu cat
nivelul initial al LDL-C este mai mare, cu atit reducerea
absoluta a riscului este mai mare.
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Tabelul 2: Strategii interventionale in functie de riscul total CV si nivelul LDL-C bazal fara trata-

ment

Riscul CV total
(SCORE) %

Nivel LDL-C fara tratament

<I,4 mmol/L
(55 mg/dl)

1,4 pana la
<1,8 mmol/L
(55 panala
<70 mg/dL)

1,8 pana la
<2,6 mmol/L
(70 panala
<100 mg/dL)

2,6 panala <3
mmol/L
(100 panala
<116 mg/dL)

3,0 panala
<4,9 mmol/L
(116 panala
<190 mg/dL)

>4,9 mmol/L
(=190 mg/dL)

<l
Risc scazut

Clasa*/Nivel®

2| pana la <5
Risc moderat
(vezi Tabelul 1)

Clasa*/Nivel®

25 pana la <10
sau risc inalt
(vezi Tabelul 1)

Clasa*/Nivel®

2|0 sau risc
foarte crescut
datorat unei
conditii la risc
(vezi Tabelul 1)

Clasa*/Nivel®

Ila/B

Modificarea
stilului de
viata, se ia in
considerare
tratamentul
medicamentos
daca nivelurile
LDL-C nu sunt
controlate

Preventie primara

Modificarea
stilului de
viata, se ia in
considerare
tratamentul
medicamentos
daca nivelurile
LDL-C nu sunt
controlate

Modificarea
stilului de
viata si terapie

1/C

Modificarea
stilului de
viata, se ia in
considerare
tratamentul
medicamentos
daca nivelurile
LDL-C nu sunt
controlate

Ila/A

Modificarea
stilului de
viata, se ia in
considerare
tratamentul
medicamentos
daca nivelurile
LDL-C nu sunt
controlate

Modificarea
stilului de
viata, se ia in
considerare
tratamentul
medicamentos
daca nivelurile
LDL-C nu sunt
controlate

lla/A

Modificarea
stilului de
viata si terapie
medicamentoasa

Modificarea
stilului de
viata si terapie

lla/A

Modificarea
stilului de
viata si terapie

Modificare
stilului de
viata si terapie
medicamentoasa

Ila/A

Modificare
stilului de
viata si terapie
medicamentoasa

lla/A

Modificarea
stilului de
viata si terapie

medicamentoasda medicamentoasa

Modificarea
stilului de
viata si terapie

Modificarea
stilului de
viata si terapie

medicamentoasa medicamentoasa medicamentoasa medicamentoasa

Risc foarte inalt

Modificarea
stilului de
viata, se ia in
considerare
tratamentul
medicamentos
daca nivelurile
LDL-C nu sunt
controlate

Clasa*/Nivel®

lla/A

Modificarea
stilului de
viata si terapie

IIA

Modificarea
stilului de
viata si terapie

/A

Preventie secundara

Modificarea
stilului de
viata si terapie

/A

Modificarea
stilului de
viata si terapie

II/A

Modificarea
stilului de
viata si terapie

medicamentoasa medicamentoasa medicamentoasa medicamentoasa medicamentoasa

/A

CV=cardiovascular; LDL-C=colesterol de tip lipoproteine cu densitate mica; SCORE=estimarea sistematica a riscului coronarian (eng. Systematic
Coronary Risk Estimatio)
* Clasd de recomandare;

® Nivelul de dovezi.
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Caile metabolice ale lipoproteinelor
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Figura 7 Metabolismul si transportul lipoproteinelor.

O mare parte din colesterol este sintetizat in ficat unde este ambalat impreuna cu trigliceridele (TGs) in lipoproteine ce
contin o molecula de apolipoproteini B (ApoB) sau este utilizat in sinteza acizilor biliari. Lipoproteinele ce contin ApoB
sunt secretate in plasma ca lipoproteine cu densitate moleculara foarte mica bogate in TG (VLDL) si sunt hidrolizate

pentru a elibera TG avand ca scop stocarea §i consumul de energie si obtinerea unor particule de lipoproteine restante
mici, mai dense si bogate in TG (TRL). Aceste particule restante pot fi preluate de catre ficat, dar majoritatea sunt
hidrolizate progresiv pentru a deveni lipoproteine cu densitate mica (LDL). Majoritatea particulelor de LDL sunt preluate de
hepatocite pentru metabolizare si secretie in bila. O parte din LDL este preluat de celulele periferice ca sursa de colesterol.
Apolipoproteina Al (apoAl) ce contine lipoproteine cu densitate mare (HDL) transporta excesul de colesterol de la
celulele periferice inapoi la ficat, printr-un proces ce poarta numele de transport invers al colesterolului. Particulele HDL
pot fie sa transporte colesterolul direct inapoi la ficat, fie sa interactioneze cu proteina de transfer a ester colesterolului
pentru a schimba colesterolul cu trigliceride din lipoproteinele care contin ApoB bogate in TG. Colesterolul astfel
transferat poate fi preluat din nou de catre ficat fiind transportat fie de catre lipoproteinele bogate in trigliceride, fie de
catre particulele LDL. TG sunt o sursa majora de energie pentru procesele biologice si pot fi depozitate predominant in
tesutul adipos. Trigliceridele sunt transportate de la ficat la muschii striati pentru utilizare si la tesutul adipos pentru depozit
de citre VLDL bogate in TG si particulele lor restante. Grasimile din dietd sub forma de TG sunt supuse digestiei in intestin
si apoi transformate la loc in TG in enterocite unde se combina cu colesterolul si cu o forma modificata de ApoB (ApoB48)
pentru a produce chilomicronii bogati in TG. Aceste particule sunt mult mai mari si contin mai multe TG decit particulele
VLDL. In majoritatea cazurilor, VLDL si particulele lor restante reprezinta <I0% si chilomicronii <I% din concentratia totald
de lipoproteine circulante ce contin ApoB, chiar si in perioada imediat postprandiala.
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2. Lipidele si lipoproteinele

2.1 Rolul biologic al lipidelor si

lipoproteinelor

Lipoproteinele transporta lipide prin plasma catre tesu-
turi ca sursa de energie, pentru depozitare, producerea
hormonilor steroizi si formarea acizilor biliari. Lipopro-
teinele sunt formate din colesterol esterificat si neesteri-

ficat, trigliceride, fosfolipide si componente de proteine
numite apolipoproteine cu rol structural, rol de ligand
pentru receptorii celulari si de activatori sau inhibitori
de enzime.

Existd 6 liporpoteine majore in sange: chilomicro-
nii; lipoproteinele cu densitate moleculara foarte mica
(VLDL); lipoproteinele cu dentitate moleculara interme-
diara (IDL); lipoproteinele cu densitate moleculara mica
(LDL); lipoproteina a (Lp(a)); si lipoproteinele cu densita-
te moleculara mare (HDL) (Figura 7).

Recomandari pentru analiza nivelului lipidelor in estimarea riscului de boala cardiovasculara

Recomandari

Nivel®

Colesterolul total este folosit in estimarea riscului CV total prin intermediul sistemului SCORE.

HDL-C este recomandat pentru estimarea mai exacta a riscului utilizand sistemul online SCORE.

management.

LDL-C este recomandat a fi utilizat ca analiza lipidica principala pentru screening, diagnostic si

Masurarea TG face parte din analiza de rutina a profilului lipidic.

Evaluarea non-HDL-C este recomandata pentru evaluarea riscului, in special la persoanele cu niveluri
crescute de TG, diabet, obezitate sau niveluri foarte scazute de LDL-C.

scazute de LDL-C.

Dozarea ApoB este recomandata pentru evaluarea riscului, in special la persoanele cu niveluri crescute

de TG, diabet, obezitate sau niveluri foarte scazute de LDL-C. Poate fi folosita ca o alternativa la LDL-C,
daca este disponibild, ca metoda primordiala de screening, diagnostic si management, si poate fi preferata
comparativ cu non-HDL-C la persoanele cu niveluri crescute de TG, diabet, obezitate sau niveluri foarte

familiala heterozigota.

Masurarea Lp(a) ar trebui luata in considerare cel putin o data in viata adulta pentru a identifica persoanele
cu niveluri crescute mostenite de Lp(a) >80 mg/dl (>430 mmol/L) care au un risc pe durata vietii de a
dezvolta boala cardiovasculara aterosclerotica echivalent cu cel al persoanele cu hipercolesterolemie

Lp(a) ar trebui luata in considerare la pacientii selectati cu un istoric familial de boala cardiovasculara
prematura si pentru reclasificarea personelor cu risc la limitd, intre moderat si sever.

Apo=apolipoproteini; CV=cardiovascular; HDL-C=colesterol de tip lipoproteine cu densitate mare; LDL-C=colesterol de tip lipoproteine cu den-
sitate mica; SCORE=estimarea sistematica a riscului coronarian (eng. Systematic Coronary Risk Estimation); CoT=colesterol total; TG=trigliceride.
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3. Tintele si obiectivele terapeutice

Tabelul 3: Obiectivele si tintele tratamentului pentru preventia bolilor cardiovasculare

Fumatul Nicio expunere la tutun, sub nicio forma a acestuia.
Dieta Dieta sanatoasa, saraca in grasimi saturate, bogata in cerealele integrale, legume, fructe si peste.
Activitatea fizica 3,5-7 ore de activitate fizici moderata pe saptamana, sau 30-60 de minute in majoritatea zilelor.

Greutatea corporald | IMC 20-25 kg/m?, circumferinta taliei <94 cm (barbati) si <80 cm (femei).

Tensiunea arteriala | <140/90 mmHg*

Risc foarte inalt in preventia primara sau secundara:

Un regim terapeutic care va determina reducere a LDL-C de 250% din valoarea de baza® si o tintd a
LDL-C <I,4 mmol/L (<55 mg/dL).

Fara statina in tratament: cel mai probabil este necesar tratament pentru scaderea intensiva a LDL-C.
in tratament de scadere a LDL-C: este necesari o crestere a intensitatii tratamentului.

LDL-C
Risc fnalt: Un regim terapeutic care va determina o reducere a LDL-C de 250% din valoarea de baza®
si o tinta a LDL-C <I,8 mmol/L (<70 mg/dL).
Risc moderat: Tinta LDL-C <2,6 mmol/L (<00 mg/dL).
Risc scazut: Tinta LDL-C <3,0 mmol/L (<116 mg/dL).
Non-HDL-C Tinte secundare ale non-HDL-C sunt <2,2, 2,6, si 3,4 mmol/L (<85, 100 si 130 mg/dL) pentru pacientii

cu risc foarte inalt, inalt si, respectiv, moderat.

Tinte secundare ale ApoB sunt <65, 80 si 100 mg/dL pentru pacientii cu risc foarte fnalt, inalt si,

Apolipoproteina B "
polipop respectiv, moderat.

Niciun obiectiv, dar <I,7 mmol/L (<150 mg/dL) indica un risc scazut, iar valori mai mari indica

Trigliceridele ] 2o . ;
necesitatea cautarii altor factori de risc.

Diabet HbAlc: <7% (<53 mmol/mol).

Apo=apolipoproteina; HbAlc=hemoglobina glicozilata; HDL-C=colesterol de tip lipoproteine cu densitate mare; IMC=indice de masa corporala;
LDL-C=colesterol de tip lipoproteine cu densitate mica.

* Tinte mai scazute de tratament sunt recomandate pentru majoritatea pacientilor hipertensivi, daca tratamentul este bine tolerat.

® Termenul de ,valoare de baz3” se referi la nivelul de LDL-C la o persoani care nu urmeaza niciun tratament hipolipemiant, sau extrapolind

valoarea de bazd la cei care sunt in tratament.

Recomandari pentru valorile tinta terapeutice pentru LDL-C

Recomandari Clasa® | Nivel®
In preventia secundara, la pacientii cu risc CV foarte nalt¢, o reducere a LDL-C cu 250% fata de valoarea I

de bazi’si o tintd LDL-C <I,4 mmol/L (<55 mg/dL) sunt recomandate.

Tn preventia primara, la pacientii cu risc CV foarte inalt, dar fira HF<, o reducere a LDL-C cu 250% fata de I

valoarea de bazi® si o tinta LDL-C <I,4 mmol/L (<55 mg/dL) sunt recomandate.

in preventia primara, la pacientii cu FH si risc CV foarte inalt, o reducere a LDL-C cu 250% fati de lla
valoarea de baza si o tintd LDL-C <I,4 mmol/L (<55 mg/dL) ar trebui luate in considerare.

La pacientii cu BCV aterosclerotica care sufera un al doilea eveniment vascular in primii 2 ani (nu este

necesar sa fie acelasi tip de eveniment) sub tratament cu statind in doza maxim tolerata, o tintd a LDL-C IIb
<1,0 mmol/L (<40 mg/dL) ar putea fi luata in considerare.

La pacientii cu risc inalt¢, o reducere a LDL-C cu 250% fatd de valorea de baza“ si o tintd a LDL-C <I,8 I
mmol/L (<70 mg/dL) sunt recomandate.

La pacientii cu risc moderat, o tinta a LDL-C <2,6 mmol/L (<100 mg/dL) ar trebui luata in considerare. lla
La pacientii cu risc scazuts, o tinta a LDL-C <3,0 mmol/L (<116 mg/dl) poate fi luata in considerare. Ilb

BCV=boala cardiovasculara; HF=hipercolesterolemie familiala; LDL-C=colesterol de tip lipoproteine cu densitate mica.

2 Clasa de recomandare;

® Nivelul de dovezi.

¢ Pentru definitii vezi Tabelul 1.

4 Termenul de ,,valoare de baza” se refera la nivelul de LDL-C la o persoana ce nu urmeaza niciun tratament hipolipemiant. La pacientii care pri-
mesc medicamente de scidere a nivelurilor de LDL-C, ar trebui estimate nivelurile de baza (fara tratament) ale LDL-C, in functie de eficacitatea
medicatiei respective sau a combinatiilor de medicamente care vizeaza scaderea LDL-C.
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Au fost definite de asemenea tinte secundare pentru
non-HDL-C si ApoB; ele au un nivel moderat de gradare,
intrucat nu au fost studiate extensiv in TCR. Tinta spe-
cifica pentru non-HDL-C ar trebui sa fie cu 0,8 mmol/L
(30 mg/dL) mai mare decit tinta corespunzatoare pentru
LDL-C; terapia hipolipemianta ar trebui ajustatd dupa
obtinerea tintelor terapeutice de LDL-C la pacientii cu
risc CV foarte inalt, desi avantajele clinice ale acestei
abordari cu privire la rezultate raman a fi cercetate. Cand
sunt utilizate tintele secundare, recomandarile sunt ur-
matoarele:

e non-HDL-C <2,2 mmol/L (<85 mg/dl), <2,6 mmol/L
(100 mg/dl) si <3,4 mmol/l (<130 mg/dl) la pacientii cu
risc CV foarte inalt, inalt, respectiv moderat.

4. Modificari ale stilului de viata cu scopul de a imbunatati

profilul lipidelor plasmatice

e ApoB <65 mg/dl, <80 mg/dl, <I00 mg/dI la pacientii
cu risc CV foarte inalt, inalt, respectiv moderat.

Pana in acest moment, nu au fost determinate tinte
terapeutice specifice pentru HDL-C sau trigliceride in
trialurile clinice, desi niveluri crescute ale HDL-C sunt un
predictor pentru regresia aterosclerozei, iar niveluri sca-
zZute sunt asociate cu evenimente in exces §i mortalitate
la pacientii cu BAC, chiar si in prezenta unui LDL-C sca-
zut. Clinicienii ar trebui sa se bazeze pe judecata clinica
atunci cand iau in considerare un tratament si mai agresiv
la pacientii cu risc CV total inalt sau foarte inalt.

’

Tabelul 4: Impactul unor modificari specifice ale stilului de viata asupra nivelului lipidelor

Magnitudinea | Nivelul de
efectului dovezi

Modificarile stilului de viata pentru reducerea nivelurilor de CoT si LDL-C

Evitarea grasimilor trans din alimentatie ++ A

Reducerea grasimilor saturate din alimentatie +++ A

Cresterea fibrelor din alimentatie ++ A

Consumul de alimente functionale imbogitite cu fitosteroli ++ A

Consumul de suplimente cu drojdie de orez rosu ++ A

Reducerea greutatii corporale excesive ++ A

Reducerea colesterolului din alimentatie B

Intensificarea activitatii fizice obisnuite + B

Modificarile stilului de viata pentru reducerea nivelului de lipoproteine bogate in TG

Reducerea greutatii corporale excesive + A

Reducerea consumului de alcool +++ A

Intensificarea activitatii fizice obisnuite ++ A

Reducerea cantitatii totale de carbohidrati din alimentatie ++ A

Utilizarea suplimentelor cu grasimi polinesaturate n-3 ++ A

Reducerea aportului de mono- si dizaharide ++ B

inlocuirea grisimilor saturate cu mono- sau polinesaturate + B

Modificarile stilului de viata pentru cresterea nivelului de HDL-C

Evitarea grasimilor trans din alimentatie ++

Intensificarea activitatii fizice obisnuite +++

Reducerea greutatii corporale excesive ++

Reducerea carbohidratilor din alimentatie si inlocuirea acestora cu grasimi nesaturate ++

Consumul in cantitate mica de alcool poate fi continuat la cei care consuma deja alcool ++

Renuntarea la fumat +

TG=trigliceride.

HDL-C=colesterol de tip lipoproteine cu densitate mare; LDL-C=colesterol de tip lipoproteine cu densitate micid; CoT=colesterol total;

Magnitudinea efectului (+++=mai mult de 10%, ++=intre 5 si 10%, +=mai putin de 5%) si nivelul de evidenta se referi la impactul fiecarei modificari
din alimentatie asupra nivelurilor plasmatice ale unei anumite clase de lipoproteine.
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4.1 Influenta stilului de viata asupra nivelurilor de colesterol total si

LDL-C

in general

Tabelul 5: Recomandari de dieta pentru scaderea LDL-C si imbunatatirea profilului lipoproteinelor

Dieta De preferat

A se alege ocazional in

A se utiliza cu moderatie cantitati limitate

Cereale Cereale integrale

Paine rafinata, orez si paste,
biscuiti, fulgi de porumb

Patiserie, briose, placinte,
croissant

Legume Legume crude si gatite

Legume preparate in unt sau

Cartofi A
smantana

Lintea, fasole, fasole fava,

Leguminoase = < -
mazare, naut, soia

Fructe proaspete sau

Fructe
congelate

Fructe uscate, jeleu, gem,
conserve de fructe, serbeturi,
inghetata pe bat, suc de fructe

Dulciuri si indulcitori Indulcitori non-calorici

Sucroza, miere, ciocolata,
bomboane

Torturi, inghetata, fructoza,
bauturi racoritoare

Peste slab sau gras, carne de

(CETm ) 312 pasare fara piele

Bucati de carne de vita slaba,
miel, porc sau de vita, fructe
de mare, scoici

Carnati, salam, slanina, coaste,
cremvursti, organe

Lactate si oud Lapte degresat si iaurt

Lapte semidegresat, branza
semidegresata si alte lactate,
oua

Branzeturi, smantana, lapte si
jaurt gras

Grasimi alimentare si sosuri Otet, mustar, sosuri slabe

Grasimi nesaturate si
margarine solide (mai bine
de evitat), ulei de palmier si
cocos, unt, untura, grasime din
slanina

Ulei de masline, uleiuri
vegetale non-tropicale,
margarine slabe, dressing-uri
de salata, maioneza, ketchup

Nuci/Seminte

Oricare, dar nesdrate

A . Nuci de cocos
(exceptand nucile de cocos)

Gratar, fierbere, gatire la

Proceduri de preparare aburi

Prijire in timp foarte redus,

Prijire
coacere

4.2 Recomandari legate de stilul

de viata pentru imbunatatirea
profilului lipidelor plasmatice
Deoarece supraponderalitatea, obezitatea si in special
adipozitatea abdominala contribuie deseori la dislipide-
mii, aportul caloric trebuie redus si consumul energetic

crescut la acesti pacienti cu exces adipos si/sau adipozita-
te dispusa predominant adominal.

4.3 Suplimentele alimentare si
alimentele functionale pentru

tratamentul dislipidemiilor

Evaluarea nutritionald a alimentelor functionale include
nu doar cautarea dovezilor clinice cu privire la efecte-
le benefice relevante pentru imbunitatirea sanatatii sau
pentru reducerea riscului de boala, dar si demonstrarea
unei tolerante bune. Per total, dovezile existente cu pri-
vire la alimentele functionale identificate in acest dome-
niu nu sunt complete; marele dezavantaj este absenta
trialurilor interventionale bazate pe dietd, cu o durata
suficient de mare pentru a fi relevante pentru istoria na-
turala a dislipidemiilor si BCV.
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4.4 Alte caracteristrici ale unei diete sanatoase care contribuie la

preventia bolilor cardiovasculare

gementul riscului CV total

Caseta 6: Rezumat al modificarilor stilului de viata si al alegerii unei diete sanatoase pentru mana-

y

Recomandarile privind alimentatia ar trebui sa tina cont intotdeauna de obiceiurile culinare locale; cu toate acestea, ar trebui
promovat interesul pentru alimentele sanatoase din alte culturi.

obezitatea.

Trebuie consumata o gama variata de alimente. Aportul energetic trebuie ajustat pentru a preveni supraponderalitatea si

Trebuie incurajat consumul de fructe, legume si leguminoase, nuci, cereale integrale si peste (in special gras).

Alimentele bogate in acizi grasi trans ar trebui complet evitate; alimentele bogate in grasimi saturate (uleiuri tropicale, grasimi,
carne grasa sau procesata, dulciuri, smantana, unt, branza obisnuitd) trebuie Tnlocuite cu alimentele de mai sus si cu grasimi
mononesaturate (ulei de masline extra virgin) si polinesaturate (ulei vegetal non-tropical) pentru a reduce aportul de grasimi
saturate <10% (<7% in cazul pacientilor cu niveluri plasmatice crescute ale colesterolului).

Aportul de sare trebuie redus <5 g/zi prin evitarea sarii de masa si limitarea folosirii sarii in mancare, precum si prin folosirea
de alimente proaspete sau congelate fara sare; multe alimente procesate, inclusiv painea, sunt bogate in sare.

hipertrigliceridemie trebuie sa intrerupa consumul.

Pentru cei care consuma bauturi alcoolice, se recomanda moderatia (<10g/zi pentru femei si barbati), iar pacientii cu

Aportul de bauturi si alimente la care s-a adaugat zahar, in special bauturi racoritoare, trebuie descurajat la persoanele
supraponderale, care au hipertrigliceridemie, sindrom metabolic sau diabet zaharat.

Activitatea fizica trebuie incurajatd, avand ca tintd exercitii fizice regulate cu durati de minim 30 min/zi, in fiecare zi.

Utilizarea §i expunerea la tutun trebuie evitate.

5. Medicamente pentru tratamentul dislipidemiilor

5.1 Statinele

Intr-o meta-analizi ce cuprinde 26 de TCR privind tra-
tamentul cu statine versus control sau un regim intensiv
versus unul mai putin intensiv cu statine, s-a observat ca
fiecare scadere a LDL-C cu | mmol/L sub tratamentul
cu statind este urmata de o reducere a evenimentelor
vasculare majore (IM, deces prin BAC, accident vascular
cerebral sau revascularizare coronariana) cu 22%, a eve-
nimentelor majore coronariene cu 23%, a deceselor prin
BAC cu 20%, a accidentelor vasculare cerebrale cu 17%,
si a mortalitatii totale cu 10% la 5 ani. Efectele proportio-
nale (scaderea in mmol/L a LDL-C) pe evenimentele vas-
culare majore a fost similara in toate subgrupurile exami-
nate, deci reducerea absoluta a riscului a fost proportio-
nala cu cea a riscului absolut de baza. Beneficiile relative
au fost in primul an si jumatate fatd de anii ulteriori.
Urmatoarea schema poate fi propusa.
e Evaluarea riscului CV total al pacientului.
e Determinarea tintelor tratamentului (in functie de
riscul actual).
e Implicarea pacientului cu decizii referitoare la mana-
gementul riscului CV.

o Alegerea unei statine si, cand este necesar, tratament
suplimentar (ezetimib, inhibitori PCSK9) cu care se
pot obtine tintele finale (procent si valoare absoluta).

e Raspunsul la tratamentul cu statine fiind variabil,
cresterea dozei ar putea fi necesara inainte de a ada-
uga medicamente pentru reducerea suplimentara a
LDL-C.

Acestea sunt, desigur, criterii generale de alegere a
unui medicament. Factori precum conditia clinica a pa-
cientului, medicatia concomitenta, tolerabilitatea medi-
camentului, obiceiuri locale de tratament si costul me-
dicamentului vor juca un rol important in determinarea
alegerii finale a medicamenului si a dozei.

Cu toate ca statinele sunt in general bine tolerate, au
totusi cateva efecte adverse specifice asupra muschilor,
a homeostaziei glucozei si asupra accidentelor vasculare
hemoragice. Simptomele musculare sunt cele mai comu-
ne efecte adverse cu relevanta clinica ale tratamentului
cu statine. Pe langa factorii de risc pentru miopatie, in-
teractiunea cu alte medicamente ar trebui luata in con-
siderare in mod special (vezi Tabelul 6). Managementul
situatiilor practice al simptomelor musculare este deta-
liat in Figura 8.
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Decizii privind continuarea/reluarea tratamentului in cazul existentei
simptomatologiei musculare determinate de tratamentul cu statine

l i l

Simponldage preens (Kt <UIN n—

l l

2-4 saptdmani de epurare
a statinei - normalizare CK si
simptomatologie

2-4 saptamani de epurare a statinei

\
i l

Simptomatologia

Simptomatologia

persista: se amelioreazd:

* reluare statina 0 a doua statind la doz3
= verificare cauze de uzuald sau initiere
mialgie

Y
Simptomatologia reapare: 1) O atreia statini potentd in
1) O a treia statina potenta in dozd micd
dozd mica 2) O statind potentd o datd la
2) O statind potentd o datd la doud zile sau o datd/de doud
doud zile sau o datd/de doud ori pe sdtamand
ori pe satamana
v l l v

Scop: atingerea valorii tinta a LDL-C cu doza maxima tolerata de statina

v

Ezetimib

I
v v
Adaugare inhibitori PCSK9
« recomandare |/ATn preventie secundard (risc foarte inalt)
o recomandare I/Cin preventie primara la pacientii cu FH si
altfactor de risc major (risc foarte inalt)

= recomandare I1b/CTn preventie primard la pacientii cu risc
foarte Tnalt {dar fard FH)

Seiain considerare adiugarea
sechestansilor acizilor biliari-
recomandare I1b/C

Figura 8 Algoritm de tratament al simptomelor musculare in timpul tratamentului cu statina.

CK=creatinkinaza; FH=hipercolesterolemie familiald; LDL-C=colesterol de tip lipoproteine cu densitate mica;
PCSK9=proprotein convertaza subtilizin/kexin tip 9; ULN=limita superioara a normalului.
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Tabelul 6: Medicamente cu potential de interactiune cu statinele, care sunt metabolizate de
CYP3A4 si care duc la risc crescut de miopatie si rabdomioliza

Agenti anti-infectiosi

Antagonisti de calciu

Altele

Itraconazol Verapamil Ciclosporina
Ketoconazol Diltiazem Danazol
Posaconazol Amlodipina Amiodarona

Eritromicina

Ranolazina

Claritromicina

Suc de grapefruit

Telitromicina

Nefazodona

Inhibitori de proteaza HIV

Gemfibrozil

Combinatia statinelor cu gemfibrozil creste riscul de mi-
opatie, fiind de evitat. Existd un risc foarte scazut de mio-
patie atunci cand se asociaza statina cu alti fibrati precum
fenofibrat, bezafibrat sau ciprofibrat.

5.2 Inhibitorii absorbgiei de
colesterol

Studiile randomizate sustin utilizarea ezetimibului ca te-
rapie de linia a doua, Tn asociere cu statinele, atunci cand
tinta terapeutica nu este atinsa cu doza maxima de stati-
na sau aceasta nu poate fi prescrisa.

Nu exista efecte clinic semnificative privind varsta, se-
xul sau rasa in farmacocinetica ezetimibului, iar doza nu
trebuie ajustata la pacientii cu patologie hepatica usoara
sau insuficienta renald usoara pana la severa. Insuficienta
hepatica potential fatald asociata cu ezetimib in monote-
rapie sau in asociere cu statind este foarte rara. Asoci-
erea ezetimib la terapia cu statina nu pare sa produca o
crestere a incidentei nivelurilor ridicate de creatinkinaza
fata de monoterapia cu statina.

5.3 Sechestrangii acizilor biliari

in trialurile clinice, sechestrantii acidului biliar au contri-
buit mult la demonstrarea eficacitatii scaderii LDL-C in
ceea ce priveste reducerea evenimentelor CV la pacien-
tii cu hipercolesterolemie, cu un beneficiu proportional
cu gradul de scadere al LDL-C. Totusi, aceste studii s-au
desfasurat cu mult timp inainte ca optiunile moderne de
tratament sa devina accesibile.

Efectele adverse gastrointestinale (cel mai des flatulen-
ta, constipatie, dispepsie si greatd) sunt deseori prezente
cu aceste medicamente, chiar si la doze mici, ceea ce li-
miteaza utilizarea lor in practica. Aceste efecte adverse
pot fi atenuate prin initierea tratamentului cu doze mici
si ingestia unei cantitati mari de lichide odata cu medica-
mentele.

5.4 Inhibitorii de PCSK9

De curand, o noua clasa de medicamente, inhibitorii pro-
protein convertazei subtilizina/kexina tip 9 (PCSK9), a
devenit accesibila, care tinteste o proteina (PCSK9) im-
plicata in controlul expresiei LDLR. Datele preliminare
din trialurile de faza 3 sugereaza o reducere a evenimen-
telor CV corespunzatoare scaderii LDL-C.

In studiul FOURIER, dupa o urmarire medie de 2,2 ani,
tratamentul cu evolocumab a redus semnificativ riscul de

aparitie a obiectivului primar (compus din moarte de ca-
uza CV, IM, accident vascular cerebral, spitalizari pentru
angind instabila sau revascularizare coronariand) cu 15%.
in studiul ODYSSEY Outcomes s-a observat o reducere
relativa cu 15% a obiectivului primar (compus din deces
de cauza cardiacd, IM non-fatal, accident vascular ische-
mic sau angina instabila ce a necesitat spitalizare) (HR
0,85, 95% CI 0,78-0,93) dupa o urmarire medie de 2,8
ani.

Anticorpii monoclonali antiPCSK9 se injecteazd sub-
cutanat, la douda saptamani sau lunar, in diferite doze
in functie de agentul utilizat. Printre cele mai frecvente
efecte adverse au fost raportate prurit la nivelul locului
de injectare si simptomatologie pseudo-gripala.

Desi inhibitorii PCSK9 sunt medicamente foarte efici-
ente care pot reduce LDL-C si evenimentele CV, atunci
cand sunt adaugate tratamentului cu statina si/sau ezeti-
mib, luand in calcul costul tratamentului si datele limitate
de siguranta pe termen lung, aceste medicamente vor fi
considerate cost-eficiente numai la pacientii cu risc foar-
te inalt de BCV aterosclerotica, iar utilizarea lor nu poate
fi posibild in unele tari cu resurse medicale limitate.

5.5 Lomitapid

Lomitapid este un inhibitor al proteinei microzomale de
transfer al trigliceridelor ce se administreaza per os o
data pe zi la pacientii cu HF homozigota. Efectul pe eveni-
mentele CV nu a fost inca determinat. Ca o consecinta a
mecanismului de actiune, lomitapid a fost asociat cu cres-
terea transaminazelor, ceea ce reflectda cu mare probabi-
litate nivelul ridicat de grasime din ficat cel mai probabil,
precum si o tolerabilitate gastrointestinala scazuta.

5.6 Mipomersen

Mipomersen este un oligonucleotid antisens capabil sa
lege ARN-ul mesager (ARNm) al ApoB-100, cu declan-
sarea degradarii selective a moleculelor de ARNm. Un
adjuvant al medicatiei hipolipemiante si al dietei, mipo-
mersen este indicat in reducerea LDL-C la pacientii cu
HoHF. Mipomersen este in prezent aprobat de Food and
Drug Administration (FDA) din SUA, dar nu si de Agentia
Europeana a Medicamentului (EMA).

Reactiile la locul injectarii sunt cele mai frecvente efec-
te adverse observate la pacientii tratati cu mipomersen.
Cu toate acestea, principala problema privind siguranta
mipomersenului este legata de toxicitatea hepatica.
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5.7. Fibragii

Fibratii sunt agonisti ai receptorului o activat de proli-
ferare a peroxisomilor (PPAR-a), care actioneaza prin
factori de transcriptie care regleaza, printre altele, di-
feriti pasi in metabolismul lipidelor si lipoproteinelor. In
consecinta, fibratii au o eficacitate buna in scaderea nive-
lurilor de TG a jeun, precum si a TG postprandiale si a
particulelor restante de lipoproteine bogate in TG (TRL).
In trialurile cu fibrati care au urmarit evenimentele CV,
reducerea riscului pare sa fie proportionala cu gradul de
scadere a non-HDL-C.

Fibratii sunt in general bine tolerati cu efecte adver-
se usoare, tulburdrile gastrointestinale fiind raportate la
<5% dintre pacienti, iar eruptiile cutanate la 2%. in gene-
ral, miopatia, cresterea enzimelor hepatice si colelitiaza
reprezinta cele mai cunoscute efecte adverse asociate cu
terapia cu fibrati.

5.8 Acizii grasi n-3

Acizii grasi n-3 (sau omega-3) (acidul eicosapentaenoic
[EPA] si acidul docosahexaenoic [DHA]) sunt folositi in
doze farmacologice pentru a scadea TG. Acizii grasi n-3
(2-4 gl/zi) afecteaza lipidele si lipoproteinele serice, in
special concentratia VLDL.

O meta-analiza ce a inclus 79 de studii a raportat lipsa
vreunui efect al acizilor polinesaturati omega-3 pe mor-
talitatea totala, sugerand doar ca acizi grasi omega-3 re-
duc aparitia bolii cardiace coronariene (BCC) (RR 0,93,
95% CI 0,88-0,97). Un studiu recent de preventie secun-
dara, REDUCE IT, a aratat ca 4 grame/zi de EPA a redus
semnificativ evenimentele CV.

Administrarea acizilor grasi n-3 pare ca este sigura si
lipsita de interactiuni clinice semnificative. Cea mai frec-
venta reactie adversa a fost tulburarea gastrointestinala.

5.9 Strategii pentru controlul nivelului plasmatic al colesterolului

Recomandari pentru tratamentul farmacologic al hipercolesterolemiei

Recomandari

tintelore corespunzatoare nivelului specific de risc.

Se recomanda prescrierea unui regim intensiv cu o statina pana la doza maxima toleratd pentru atingerea

recomandata.

Daca tintelec nu sunt obtinute cu doza maxima tolerata de statina, combinatia cu ezetimib este

considerare.

In preventia primara, la pacientii cu risc foarte fnalt, dar fira HF, daci tinta LDL-C nu se obtine cu
doza maxima tolerata de statina si ezetimib, combinatia cu un inhibitor de PCSK9 ar putea fi luata in

Tn preventia secundari, pacientii cu risc foarte nalt care nu fsi ating tinta® pe doza maxima tolerati de
statind i ezetimib, combinatia cu inhibitori de PCSK9 este recomandata.

recomandata.

Pacientii cu risc foarte inalt si HF (cu BCV aterosclerotica sau alt factor de risc major) care nu fsi ating
tinta® pe o doza maxima tolerata de statina si ezetimib, combinatia cu un inhibitor de PCSK9 este

ezetimib ar trebui luat in considerare.

Daca terapia cu statina nu este tolerata indiferent de doza (chiar si dupa reintroducere), tratamentul cu

Ila

Daca terapia cu statina nu este tolerata indiferent de doza (chiar si dupa reintroducere), tratamentul cu un b
inhibitor de PCSK9 asociat la ezetimib ar putea fi luat in considerare.

luata in considerare.

Daca tinta terapeutica nu este atinsa, combinatia dintre statina si sechestranti ai acizilor biliari poate fi b

2 Clasa de recomandare;
 Nivelul de dovezi;
¢ Pentru definitii vezi Tabelul 1.

HF=hipercolesterolemie familiala; LDL-C=colesterol de tip lipoproteine cu densitate mica; PCSK9=proprotein covertaza subtilizin/kexin tip 9.
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Intensitatea tratamentului hipolipemiant

Tratament Scaderea medie a LDL-C
Regim moderat cu stating =30%
Regim intens cu statind =50%
Regim intens cu stating plus ezetimib =65%
Inhibitori de PCSK9 =60%
Inhibitori de PCSKY plus regim intens cu statina =75%
Inhibitori de PCSKY plus regim intens cu stating plus ezetimib =85%

% diminuarea LDL-C LDL bazal
|
Scaderea absolutd LDL-C

}

Scaderea riscului relativ m

Scaderea riscului absolut

Figura 9 Beneficiul clinic preconizat al terapiilor de scadere a LDL-C.

Beneficiul clinic preconizat al tratamentului ce vizeaza reducerea LDL-C poate fi estimat; acesta depinde de intensitatea
tratamentului, nivelul intial al LDL-C, reducerea absoluta preconizata a LDL-C si riscul initial estimat de BCV
aterosclerotica. Intensitatea tratamentului trebuie aleasa pentru a obtine reducerea proportionala recomandati a LDL-C,
pe baza riscului estimat de BCV. Tnmul;ind reducerea proportionala a LDL-C cu nivelul de baza al LDL-C se estimeaza
reducerea absoluta preconizata a LDL-C ce poate fi probabil obtinuta cu acel tratament. Deoarece fiecare scadere absoluta
a LDL-C cu 1,0 mmol/L este asociata cu o reducere cu 20% a riscului de evenimente CV, reducerea absolutd mai importanta
a LDL-C se traduce printr-o diminuare proportionald mai importanta a riscului. Tnmul;ind scaderea proportionala a riscului
preconizata prin scaderea absoluta a LDL-C cu riscul initial de BCV aterosclerotica a unei persoane se obtine reducerea
absoluta de risc preconizata pentru persoana respectiva.

LDL-C=colesterol de tip lipoproteine cu densitate mica; PCSK9=proprotein convertaza subtilizin/kexin tip 9.
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Tabel 7: Reduceri ale LDL-C ce pot fi obtinute in functie de abordarea terapeutica
Reducere obtinuta cu diferite strategii terapeutice
Nivel initial al | Regim moderat-intensiv cu statini Regim intensiv cu statina Inhibitor de
LDL-C, mmol/L PCSK9 plus
(mgl/dL) Plus ezetimib Plus ezetimib regim intensiv cu
statina
4,5 3,2 2,5 2,3 1,6 0,9
(175) (123) (96) (88) (61) (35)
4,3 3,0 2,4 2,2 1,5 0,9
(165) (116) 91) (83) (58) (33)
4,0 2,8 2,2 2,0 1,4 0,8
(155) (109) (85) (78) (54) (31)
3,7 2,6 2,0 1,9 1,3 0,7
(145) (102) (80) (73) (51) (29)
3,5 2,5 1,9 1,8 1.2 0,7
(135) (95) (74) (68) (47) (27)
3,2 2,2 1,8 1,6 Il 0,6
(125) (88) (69) (63) (44) (25)
3,0 2,1 1,7 1,5 Il 0,6
(116) (81) (63) (58) (40) (23)
2,7 1,9 1,5 1,4 0,9 0,5
(105) (74) (58) (53) (37) (21)
2,5 1,8 1,4 1,3 0,9 0,5
(95) (67) (52) (48) (33) (19)
2,2 1,5 1,2 N 0,8 0,4
(85) (60) (47) (43) (30) (17)
1,9 1,3 1,0 1,0 0,7 0,4
(75) (53) (41) (38) (26) (15)
LDL-C=colesterol de tip lipoproteine cu densitate mica; PCSK9=proprotein covertaza subtilizin/kexin tip 9.
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Risc absolut la 10 ani

Figura 10 Numarul de pacienti care trebuie tratati (timp de 5 ani) in functie de riscul estimat privind evenimentele
cardiovasculare la 10 ani, LDL-C bazal (pe tratament optimizat cu statina/ezetimib) si reducerea relativa de risc mediu
asociata cu o scadere a LDL-C de 60% sub tratament (cu anticorpi monoclonali anti-PCK9).

Reducerea relativa de risc preconizata din prima coloana este asociata cu o reducere a LDL-C de 60% sub tratament cu un
inhibitor de PCSK9, pe baza unei reduceri a riscului de 22% pentru fiecare scidere a LDL-C cu 1,0 mmol/L (38,7 mg/dL).

LDL-C=colesterol de tip lipoproteine cu densitate mica; PCSK9=proprotein covertaza subtilizin/kexin tip 9.
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Recomandari pentru tratamentul medicamentos al pacientilor cu hipertrigliceridemie
Recomandari

Nivelul®

Tratamentul cu statina se recomanda ca terapie de prima linie pentru reducerea riscului de BCV la
pacienti cu risc inalt si hipertrigliceridemie (TG >2,3 mmol/L (>200 mg/dL)).

La pacientii cu risc inalt (sau superior) cu TG intre 1,5-5,6 mmol/L (135-499 mg/dL) in ciuda
tratamentului cu statina, n-3 PUFA (etil icosapent 2 x2g/zi) ar trebui luati in considerare in combinatie cu
statina.

in preventia primara, pentru pacientii care au atins tinta LDL-C, dar cu TG >2,3 mmol/L (>200 mg/dL),
tratamentul cu fenofibrat sau bezafibrate ar putea fi luat in considerare in combinatie cu statina.

La pacientii cu risc inalt care au atins tinta LDL-C, dar cu TG >2,3 mmol/L (>200 mg/dL), tratamentul cu
fenofibrat sau bezafibrat ar putea fi luat in considerare in combinatie cu statina.

BCV=boala cardiovasculari; LDL-C=colesterol de tip lipoproteine cu densitate mica; PUFA=acizi grasi polinesaturati; TG=trigliceride.
2 Clasa de recomandare;
® Nivelul de dovezi.

6. Managementul dislipidemiilor in diferite situatii clinice

6.1 Hipercolesterolemia familiala BCV prematura datorata nivelurilor plasmatice crescute
de LDL-C pe o perioada indelungata. Criteriile folsite in

mod uzual ale Dutch Lipid Clinic Network (DLCN) sunt
prezentate in Tabelul 8.

Hipercolesterolemia familiala (HF) este o dislipidemie
comuna codominanta monogenica ce duce la aparitia

Tabelul 8: Criteriile de diagnostic pentru hipercolesterolemia familiala conform Dutch Lipid Clinic
Network

Criterii | Scor

1) Istoricul familial

Ruda de gradul intai cu boala coronariana sau vasculara prematura (barbati <55 de ani; femei <60 de ani) sau ruda
de gradul intdi cu LDL-C peste percentila 95

Ruda de gradul intai cu xantoame tendinoase si/sau arc cornean sau copii <18 de ani cu LDL-C peste percentila 2
95

2) Antecedente clinice

Pacient cu boala arteriala coronariana prematura (barbati <55 de ani; femei <60 de ani) 2
Pacient cu boala vasculara cerebrala sau periferica prematura (barbati <55 de ani; femei <60 de ani) 1

3) Examen fizic?

o

Xantoame tendinoase

N

Arc cornean inainte de varsta de 45 de ani
4) Nivelurile de LDL-C (fara tratament)
LDL-C 28,5 mmol/L (2325 mg/dL)

LDL-C 6,5-8,4 mmol/L (251-325 mg/dL)
LDL-C 5,0-6,4 mmol/L (191-250 mg/dL)
LDL-C 4,0-4,9 mmol/L (155-190 mg/dL)

5) Analiza ADN

Mutatii functionale la nivelul genelor LDLR, apoB sau PCSK9 8

Cal L A )

Alegeti doar un scor pe grupa, cel mai mare care se potriveste
(diagnosticul se bazeaza pe numarul total de puncte obtinute)

X

HF ,,certa
HF ,,probabila” necesita 6-8 puncte

necesita >8 puncte

HF ,,posibila” necesita 3-5 puncte

HF=hipercolesterolemie familiala; LDL-C=colesterol de tip lipoproteine cu densitate micd; PCSK9=proprotein covertaza subtilizin/kexin tip 9.
2 Se exclud una pe cealalti (ex. maxim 6 puncte daca ambele sunt prezente).
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Recomandari pentru identificarea si tratarea pacientilor cu hipercolesterolemie familiala
heterozigota
Recomandari

Nivel®

Se recomanda ca diagnosticul de HF sa fie luat in considerare la pacientii cu BCC cu varsta <55 de ani la
barbati sau <60 de ani la femei, la persoanele cu rude cu BCV prematura fatala sau non-fatala, la cei cu
rude cu xantoame tendinoase, la cei cu LDL-C sever crescut (la adulti >5 mmol/L [I190 mg/dL], la copii >4
mmol/L [>150 mg/dL]) si la rudele de gradul intai ale pacientilor cu HF.

Se recomanda ca HF sa fie diagnosticata utilizand criterii clinice i confirmata, atunci cand este posibil, prin
analiza ADN.

Odatd un caz diagnosticat, se recomanda screening-ul familial in cascada.

Se recomanda ca pacientii cu HF cu BCV aterosclerotica sau care au un alt factor de risc major sa fie
considerati la risc foarte inalt, iar cei fard boala cardiovasculara aterosclerotica sau alti factori de risc, la
risc inalt.

La pacientii cu HF si BCV aterosclerotica care sunt la risc foarte inalt, se recomanda tratament care are
ca scop reducerea LDL-C cu 250% fata de valoarea de baza si un nivel al LDL-C <I,4 mmol/L (<55 mg/dL).
Daca tintele nu pot fi atinse, se recomanda terapia combinata.

In preventie primar3, la pacientii cu HF si risc foarte inalt, o reducere a LDL-C 250% din valoarea de bazi
si o tinta LDL-C <I,4 mmol/L (<55 mg/dL) ar trebui luata in considerare.

Tratamentul cu inhibitori de PCSK9 este recomandat la pacientii cu HF si risc foarte inalt daca tintele
terapeutice nu sunt obtinute cu doza maxima de statina tolerata si ezetimibe.

La copii, testarea pentru HF trebuie sa inceapa de la 5 ani sau mai devreme daca este suspectata FH
homozigota.

Copiii cu HF ar trebui educati sa adopte o dieta corespunzatoare si tratati cu statina de la 8-10 ani. Tintele
terapeutice ar trebui sa fie LDL-C <3,5 mmol/L (135 mg/dL) la varsta >10 ani.

BCC=boala cardiaca coronariand; BCV=boali cardiovasculari; HF=hipercolesterolemie familiald; LDL-C=colesterol de tip lipoproteine cu densi-
tate mica; Lp(a)=Il ipoproteina(a).

2 Clasa de recomandare;

® Nivelul de dovezi.

6.2 Femeile

Caseta 7 Managementul dislipidemiei la femei
Tratamentul cu statine este recomandat in preventia primara a BCV aterosclerotice la femeile cu risc inalt.

Statinele sunt recomandate in preventia secundara la femei cu aceleasi indicatii si tinte terapeutice ca la barbati.

Medicatia hipolipemianta nu ar trebui administrata atunci cand este planificata o sarcina, in timpul sarcinii sau al alaptarii. Totusi,
pentru pacientii cu FH severd, sechestrantii de acizi biliari (care nu sunt absorbiti) si/sau LDL afereza pot fi luati in considerare.

BCV=boala cardiovasculari; FH=hipercolesterolemie familiala; LDL=lipoproteine cu densitate mica.

6.3 Varstnicii

Recomandari pentru tratamentul dislipidemiei la varstnici (varsta >65 de ani)
Recomandari

Tratamentul cu statine este recomandat la varstnici cu BCV aterosclerotica documentata la fel ca si pentru
pacientii mai tineri.

Tratamentul cu statine este recomandat pentru preventie primara tinand cont de nivelurile de risc, la
pacienti varstnici <75 de ani.

Initierea tratamentului cu statina in preventie primara la pacientii >75 de ani poate fi luata in considerare,
daca sunt cel putin la risc inalt.

Se recomanda ca tratamentul cu statina sa fie initiat cu o doza mica, in cazul disfunctiei renale semnificative
si/sau a potentialelor interactiuni medicamentoase, apoi titratd cu precautie pentru a atinge nivelurile tinta
ale LDL -C.

BCV=boala cardiovasculari; LDL-C=colesterol de tip lipoproteine cu densitate mica.

* Clasa de recomandare;

® Nivelul de dovezi.
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6.4 Diabetul §i sindromul metabolic

Caseta 8 Rezumat al dislipidemiei in sindromul metabolic si diabetul zaharat de tip 2

Dislipidemia reprezinta o asociere de anomalii ale lipidelor si lipoproteinelor incluzand cresterea TG a jeun si postprandial,
ApoB, LDL mici si dense si scaderea HDL-C si ApoAl.

Non-HDL-C sau ApoB sunt markeri buni pentru TRL si particule restante si sunt o tintd secundara a tratamentului. Non-
HDL-C <2,6 mmol/L (<100 mg/dL) sau ApoB <80 mg/dL sunt niveluri de dorit la cei cu risc inalt, iar non-HDL-C <2,2 mmol/L
(<85 mg/dL) si ApoB <65 mg/dL la cei cu risc foarte inalt. La cei aflati la risc foarte inalt si episoade recurente de BCV
aterosclerotica, o tinta pentru non-HDL-C <I,8 mmol/L (<70 mg/dL) si ApoB <55 mg/dL poate fi luata in considerare.

Dislipidemia aterogenica este unul din factorii de risc major pentru BCV la persoanele cu diabet zaharat tip 2 si la cei cu
obezitate de tip abdominal si rezistenta la insulina sau toleranta alterata la glucoza.

apo=apolipoproteina; BCV=boala cardiovasculara; HDL-C=colesterol de tip lipoproteine cu densitate mare; LDL-C=colesterol de tip lipoproteine
cu densitate micd; TG=trigliceride; TRL=lipoproteine bogate in trigliceride.

Recomandari pentru tratamentul dislipidemiei in diabet
Recomandari

La pacientii cu DZ tip 2 la risc foarte inalt, se recomanda o scadere a LDL-C 250% din valoarea de baza si
o tintd LDL-C <I,4 mmol/L (<55 mg/dL).

La pacientii cu DZ tip 2 la risc inalt, se recomanda o scadere a LDL-C 250% din valoarea de baza si o tinta
LDL-C <I,8 mmol/L (<70 mg/dL).

Statinele sunt recomandate la pacientii cu DZ tip | la risc inalt sau foarte inaltc.

Intensificarea terapiei cu statina ar trebui luata in considerare inaintea introducerii terapiei combinate.

Daca tinta terapeutica nu este atinsi, combinatia statina-ezetimib ar trebui luata in considerare.

Tratamentul cu statina nu este recomandat la pacientele diabetice in perioada pre-menopauza, care iau in
considerare sarcina sau nu folosesc contraceptie adecvata.

Tratamentul cu statind poate fi luat in considerare la pacientii cu DZ tip | si 2 cu varsta <30 de ani i
dovada de afectare de organ tinta si/sau LDL-C >2,5 mmol/L, atunci cind sarcina nu este planificata.

DZ=diabet zaharat; LDL-C=colesterol de tip lipoproteine cu densitate mica.
2 Clasa de recomandare;

® Nivelul de dovezi;

< Vezi Tabelul |.

6.5 Paciengii cu sindroame coronariane acute §i cei care beneficiaza de
interventie coronariana percutana

Recomandari pentru terapia hipolipemianta la pacientii cu risc foarte inalt si sindroame coronarie-
ne acute
Recomandari

In cazul tuturor pacientilor cu SCA fara nicio contraindicatie sau istoric cert de intoleranta, se recomanda
sa se initieze sau sa se continue statinele in doza mare cat de precoce posibil, indiferent de valorile initiale
ale LDL-C.

Nivelurile lipidelor ar trebui reevaluate la 4-6 saptamani dupa SCA pentru a determina daca o reducere
cu 250% a LDL-C din valoarea de baza sau tintele terapeutice ale LDL-C <I,4 mmol/L (<55 mg/dL) au

fost atinse. Problemele de siguranta trebuie evaluate in acest moment, iar schema de tratament adaptata
corespunzator.

Daca tinta LDL-C nu este atinsa dupa 4-6 saptamani cu doza maxima tolerata de statina, se recomanda o
combinatie cu ezetimibe.

Daca tinta LDL-C nu este atinsa dupa 4-6 saptamani cu doza maxima tolerata de statina si ezetimibe, se
recomanda adaugarea unui inhibitor de PCSK9.

La pacientii cu intoleranta la statina confirmata sau la cei la care statina este contraindicata, ezetimibe ar
trebui luat in considerare.

lla

La pacientii care se prezintad cu SCA si ale caror niveluri de LDL-C nu ating tintele in ciuda unui tratament
cu statind in doza maxima tolerata si ezetimib, addugarea unui inhibitor de PCSK9 precoce dupa eveniment lla
(daca este posibil, in timpul spitalizarii pentru SCA) ar trebui luata in considerare.
SCA=sindrom coronarian acut; LDL-C=colesterol de tip lipoproteine cu densitate micd; PCSK9=proprotein convertaza subtilizin/kexin tip 9.
* Clasa de recomandare;

® Nivelul de dovezi.
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Recomandari pentru terapia hipolipemianta la pacientii cu risc foarte inalt care beneficiaza de in-
terventii coronariene percutane

Recomandairi Clasa® | Nivel®
Un pretratament de rutina sau incarcare (in caz de tratament cronic preexistent) cu statina in doza mare ™
ar trebui luat in considerare la pacientii care beneficiaza de PCl pentru un SCA sau PCI electiva.

SCAs=sindrom coronarian acut; PCl=interventie coronariana percutanata.
2 Clasa de recomandare;
® Nivelul de dovezi.

6.6 Accidentul vascular cerebral

Recomandari de tratament hipolipemiant pentru preventia evenimentelor CV la pacientii cu istoric
de accident vascular cerebral ischemic
Recomandari Clasa® | Nivel®

Pacientii cu istoric de AVC ischemic sau AIT sunt la risc foarte inalt de BCV aterosclerotica, in special AVC
ischemic recurent, astfel incat se recomanda ca acestia sa primeasca terapie intensiva de scadere a LDL-C.

AlT=accident ischemic tranzitor; BCV=boali cardiovasculara; LDL-C=colesterol de tip lipoproteine cu densitate mica.
 Clasa de recomandare;
® Nivelul de dovezi.

6.7 Insuficienta cardiaca si
valvulopatiile

Recomandari pentru tratamentul dislipidemiei la pacientii cu IC cronica sau valvulopatii
Recomandari Clasa® | Nivel®

Initierea terapiei hipolipemiante nu este recomandata la pacientii cu IC in absenta altor indicatii ce
recomanda utilizarea lor.

Initierea terapiei hipolipemiante la pacientii cu stenoza valvulara aortica fira BAC cu scopul incetinirii
progresiei stenozei valvulare aortice in absenta altor indicatii ce recomanda utilizarea lor, nu este
recomandata.

BAC=boala arteriala coronariana; IC=insuficienta cardiaca.

2 Clasa de recomandare;
® Nivelul de dovezi.

6.8 Boala renala cronica

Recomandari privind managementul profilului lipidic la pacientii cu boala renala cronica moderat-
severa (stadiile 3-5 Kidney Disease Outcomes Quality Initiative)*
Recomandari

Se recomanda ca pacientii cu BRC stadiul 3-5c¢ Kidney Disease Outcomes Quality Initiative sa fie
considerati la risc inalt sau foarte inalt de BCV aterosclerotica.

Utilizarea statinelor sau a combinatiei statina/ezetimib este recomandata pacientilor cu BRC stadiul 3-5
care nu sunt dependenti de dializa.

La pacientii care sunt deja sub tratament cu ezetimib sau combinatia statina/ezetimib in momentul inceperii
dializei, continuarea lor ar trebui luata in considerare, mai ales la pacientii cu BCV aterosclerotica.

La pacientii cu BRC dependenta de dializa si fara BCV aterosclerotica, initierea terapiei cu statina nu este
recomandata.

BCV=boala cardiovasculara; BRC=boali renala cronica; eGFR=rata de filtrare glomerulara estimata.

* Clasa de recomandare;

® Nivelul de dovezi.
* Definitd ca eGFR <60 ml/min/1,73 m? la doud masuratori la mai mult de 3 luni distanta.
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6.9 Transplantul

Recomandari pentru reducerea LDL-C la pacientii cu transplant de organ solid
Recomandari Clasa® | Nivel®
Statinele ar trebui considerate ca tratament de prima linie la pacientii transplantati. Initierea ar trebui
facuta in doze mici, cu titrare gradata si atentie la potentialele interactiuni medicamentoase, mai ales la cei Illa
cu tratament cu ciclosporina.

La pacientii cu intoleranta la statine sau la cei cu un dislipidemie semnificativa in ciuda tratamentului
cu statina in doza maxima tolerata, terapii alternative sau asocierea cu ezetimib ar putea fi luate in 11b
considerare.

2 Clasa de recomandare;
® Nivelul de dovezi.

6.10 Boala arteriala periferica

Recomandari pentru medicamentele de scadere a LDL-C la pacientii cu boala arteriala periferica
(incluzand boala arteriala carotidiana)

Recomandairi Clasa® | Nivel®
La pacientii cu boala arteriala periferica, terapia hipolipemianta, incluzind doze maxime tolerate de statina,

plus ezetimibe sau o combinatie cu inhibitori de PCSK9 daca este necesara, este recomandata pentru
reducerea riscului de evenimente cardiovasculare aterosclerotice.
BAP=boali arteriala perifericd; BCV=boali cardiovasculara; PCSK9=proprotein convertaza subtilizin/kexin tip 9

2 Clasa de recomandare;
® Nivelul de dovezi.

6.11 Alte grupuri speciale
de populatie la risc de boala
cardiovasculara aterosclerotica

Recomandari pentru managementul dislipidemiilor la pacientii cu boli mentale severe

Recomandari Clasa® | Nivel®
Se recomanda ca prezenta bolilor mentale severe sa fie utilizata ca factor modificator al estimarii riscului
total de BCV aterosclerotica.

Este recomandat a se utiliza aceleasi ghiduri de management al riscului total de BCV la pacientii cu boli
mentale severe ca la cei fara aceasta boala.

Se recomanda ca la pacientii cu boli mentale severe sa se acorde atentie deosebita aderentei la schimbarile
stilului de viata si compliantei la tratamentul medicamentos.

BCV=boala cardiovasculara.
2 Clasa de recomandare;
® Nivelul de dovezi.

7. Inflamagia

Progresele recente in cercetarea fundamentala au stabilit in timpul proceselor inflamatorii, a fost identificat un
rolul esential al inflamatiei cronice de grad scazut in me- numar crescut de proteine de faza acuta, iar numeroase
dierea tuturor stadiilor de ateroscleroza, de la initiere studii clinice au identificat PCR ca fiind cel mai util mar-
pana la progresie si in cele din urma la ruptura placii si  ker seric de inflamatie, desi are o specificitate scazuta
complicatiile trombotice ulterioare ale aterosclerozei. pentru orice proces inflamator, inclusiv ateroscleroza.
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8. Monitorizarea lipidelor si enzimelor la pacientii sub
tratament hipolipemiant

Tabelul 9: Rezumat al recomandarilor de monitorizare a profilului lipidic la pacientii sub tratament
hipolipemiant
Testarea profilului lipidic

Cat de des ar trebui evaluat profilul lipidic?
e Inaintea inceperii tratamentului hipolipemiant, cel putin doua dozari ar trebui facute, la un interval de |-12 saptamani, cu
exceptia afectiunilor pentru care este indicat tratament prompt, cum ar fi SCA sau pacientii cu risc foarte inalt.

Cat de des ar trebui evaluat profilul lipidic dupa initierea tratamentului hipolipemiant?
o Dupa initierea tratamentului: 8 (+4) saptamani.
e Dupa ajustarea tratamentului: 8 (+4) saptamani pana la atingerea valorilor tinta.

Cat de des ar trebui evaluat profilul lipidic la un pacient la care s-au atins valorile tinta?
o Anual (doar daca nu exista probleme de complianta sau alte motive ce ar necesita controale mai frecvente).

Monitorizarea enzimelor hepatice si musculare

Cit de des ar trebui evaluate de rutina enzimele hepatice (ALT) la pacientii sub tratament hipolipemiant?

e Inainte de tratament.

e O data la 8-12 saptamani dupa initiere sau cresterea dozei.

e Ulterior, controlul de rutina al ALT nu este recomandat in timpul tratamentului cu statind, decit daca apare simptomatologie
sugestiva de afectare hepatici. In timpul tratamentului cu fibrati, controlul ALT este recomandat.

Ce se intampla daca enzimele hepatice cresc la un pacient sub tratament hipolipemiant?

Daca ALT <3x ULN:

e Continuare tratament.

o Reevaluare enzime hepatice dupa 4-6 saptamani.

Daca valoarea ALT 23x ULN:

e Oprirea tratamentului hipolipmiant sau reducerea dozei cu reevaluarea enzimelor hepatice dupa 4-6 saptamani.
e Reintroducerea precauta a tratamentului poate fi considerata dupa ce ALT a revenit la valorile normale.

e Daca ALT ramane crescut, investigarea altor cauze.

Cat de des ar trebui evaluat nivelul CK la pacientii sub tratament hipolipemiant?

Pre-tratament

o inainte de initierea tratamentului.

o Daca valoarea initiala a CK este >4x ULN, nu se incepe tratamentul; reevaluare.

Monitorizare:

e Monitorizarea de rutina a CK nu este necesara.

o Verificarea CK daca pacientul dezvolta mialgii.

Atentie la miopatie si cresterea CK in cazul pacientilor cu risc: varstnici, terapie concomitenta cu interactiuni posibile,
medicatie multipla, disfunctie hepatica sau renala, atleti.

Ce se intampla daca creste CK la un pacient sub tratament hipolipemiant?

Reevaluarea indicatiei de tratament cu statine.

Daca 24 x ULN:

e Daca CK >10x ULN: oprire tratament, verificare functie renala si monitorizare CK la 2 saptamani.

e Daca CK <10x ULN: daca nu exista simptomatologie, continuare tratament cu monitorizare CK la 2-6 saptamani.

e Daca CK <10x ULN: daca existad simptomatologie, oprire statina si monitorizare CK pana la normalizare, moment in care se
poate reincepe tratamentul cu o doza mai mica de statina.

e De luat in considerare posibilitatea cresterii tranzitorii a CK din alte motive, cum ar fi efortul.

e De luat in considerare miopatia daca CK ramane crescut.

e De luat in considerare terapia combinata sau medicatia alternativa.

Daca <4 x ULN:

e Daca nu exista simptomatologie musculara, continuare statina (pacientul ar trebui instruit sa raporteze aparitia simptomelor;

verificare CK).

Daca exista simptomatologie musculara, monitorizare regulata clinica si a nivelului CK.

Daca simptomatologia persista, oprire statina si reevaluare simptome dupa 6 saptamani; reevaluarea indicatiei de tratament

cu statine.

De luat in considerare reluarea tratamentului cu aceeasi statina sau alta.

De luat in considerare statinele in doza scazutd, administrarea o data la doua zile sau o data- de doua ori pe saptamana sau

terapia combinata.

Pentru detalii privind cresterea CK si tratamentul simptomatologiei musculare in timpul tratamentului cu statine, vezi

algoritmul din Figura 8.

La ce pacienti ar trebui monitorizata glicemia si hemoglobina glicozilata (HbAIC)?

e Doziri regulate ale HbAlc si glicemiei ar trebui luate in considerare la pacientii cu risc inalt de a dezvolta diabet si la cei in
tratament cu statina in doza mare.

o Pacientii care ar trebui luati in considerare pentru monitorizarea glicemiei sunt varstnicii, pacienti cu sindrom metabolic,
obezitate sau cei cu alte semne de rezistenta la insulina.

ALT=alanin aminotransferaza; CK=creatinkinaza; SCA=sindrom coronarian acut; ULN=limita superioara a normalului.
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9. Cost-eficienta in preventia bolilor cardiovasculare prin

modificarea profilului lipidic

Analiza cost-eficientei este utild pentru a orienta resur-
sele pentru interventie acolo unde beneficiul net din sa-
natate este maxim in raport cu resursele nete, fiind din
ce in ce mai solicitatd in Europa. Totusi, cost-eficienta
depinde de resursele disponibile, costul serviciilor, riscul
imbolnavirii in populatie, iar rezultatele obtinute intr-o
tara pot sa nu fie valabile pentru alta.

Piramida impactului asupra sanatatii rezuma dovada
efortului relativ si al costurilor in relatie cu impactul asu-
pra sanatatii (vezi Figura 5 in textul integral), avand la
baza interventiile cu impactul cel mai mare asupra popu-
latiei, iar cele ce necesita un efort individual considerabil
la varf.

Caseta 9 Mesaje cheie

Preventia bolilor cardiovasculare (BCV) prin modificarea stilului de viata, medicatie sau ambele este cost eficienta in multe
situatii, incluzand abordarile la nivel populational si actiunile care vizeaza indivizii aflati la risc CV inalt.

strategiilor preventive.

Cost-eficienta depinde de mai multi factori, inclusiv riscul de baza CV si nivelurile LDL-C, costul tratamentului i necesitatea

Interventiile pentru preventia BCV sunt mai cost-eficiente in randul indivizilor si a populatiei la risc inalt CV.

pentru a demonstra aceste ipoteze este incurajata.

Analiza cost-eficientei se bazeaza pe ipoteza prognosticului pe termen lung si pe efectele tratamentului. Sublinierea dovezilor

10. Strategii ce incurajeaza adoptarea unui stil de viata
sanatos si aderenta la terapiile ce modifica profilul lipidic

Caseta 10 Metode pentru cresterea aderentei la schimbarile stilului de viata

|. Exploreaza motivatia si descopera ambivalenta. Cantareste argumentele pro si contra pentru schimbare, evalueaza si
clideste eficacitatea individuala si increderea, evita discutiile circulare.

2. Ofera suport si stabileste o legatura cu pacientul si familia lui/ei.

3. Implica partenerul, alti membri ai familiei sau apartinatorii care ar putea influenta stilul de viata al pacientului.

4. Utilizeazd metoda OARS - Open-ended questions (intrebari cu raspuns deschis), Affirmation (afirmatii), Reflective listening
(ascultare reflectivd), Summarising (rezumare) atunci cand se discuta despre schimbari comportamentale.

5. Sfaturi personalizate in functie de cultura, obiceiurile si situatia pacientului.

6. Utilizeaza scopuri SMART — negociaza teluri pentru schimbiri care sa fie Specific (specifice), Measurable (cuantificabile),
Achievable (posibil de atins), Realistic (realiste) si Timely (oportune). Urmareste tintele si inregistreaza progresul intr-un plan
comun.
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Tinta de tratament

pentru LDL-C “SCORE<1%
® SCORE = 1% 51 <5%
N = Pacienti tineri (DZ tip 1 <35 de ani; DZ tip 2 <50 de ani)
3,0 mmol/L N cu durata a DZ <10 ani f3rd alti factori de risc
(116 mg/dL) Scazut
N  SCORE =5% 5i <10%
26 m ~ « Un singur factor de risc foarte ridicat, in particular 7C >8
(0 Mme Moderat mmaliL (310 mg/dL} sau LDL-C 4,9 mmol/L (190 mg/dL)
(100 mg/dL) sau TA =180/110 mmHg
R « FH fara alti factori majori de risc
~ « BRC moderatd (eGFR 30-59 mL/min)
Y * D7 cu sau fird afectare de organ tintd, cu o duratd a DZ
~ / =10 ani sau alt factor de risc aditional
o

1,8 mmol/L m l : @ )

« BV aterosclerotica {clinic sau imagistic
PR (70 mg/dy « SCORE 210%
reducere M FH cu BCV ateroscleroticd sau cu alt factor
; ~ major de risc
faté ddeb”"’e'“' 1,4 mmol/L « BRC severs (eGFR <30 mL/min)
e bazd (55 mg/dL) Foarte inalt o D cu afectare de organ fints: =3 factari
* majori de risc; sau debut precoce al DZ
~ de tip 1 cu duratd lunga (>20 de ani)
> ~
~
~
~
Y
Sedzut Moderat inalt Foarte inalt Risc CV

llustratie centrala A Tintele terapeutice pentru LDL-C in functie de categoriile de risc CV total.
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Pacienti cu risc
scdzut sau moderat

Modificator de risc
imagistic (ateroscleroza
subclinica)
Reclasificarea riscului?

« Preventia secundara (risc foarte inalt)
« Preventie primard - pacienti cu FH
si alt factor de risc major (risc foarte fnalt)

i
|
= Preventie primard - pacienti cu risc
foarte inalt, dar fird FH (vezi Tabelul 4)

llustratie centrala B Algoritm de tratament pentru scaderea farmacologicid a LDL-C.

BCV=boala cardiovasculara; BRC=boala renala cronica; DZ=diabet zaharat; eGFR=rata de filtrare glomerulara estimata;
FH=hipercolesterolemie familiala; LDL-C=colesterol de tip lipoproteine cu densitate mica; PCSK9=proprotein covertaza
subtilizin/kexin tip 9; SCORE=estimarea sistematica a riscului coronarian (eng. Systematic Coronary Risk Estimation);
TA=tensiune arteriala; CoT=colesterol total.
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Tabelul 1: Clase de recomandare ESC

recomandare

Clasa ll
Clasa lla

Clasa Ilb

Tabelul 2: Niveluri de evidenta

Nivel de evidenta A
Nivel de evidenta B
y randomizate.

Utilitatealeficienta este mai putin sustinutd de dovezilopinii.

Dovezi contradictorii sau / si divergenta de opinii asupra
utilitatii/eficacitatii unui anume tratament sau proceduri.

Dovadalopinia este mai degrabd in favoarea utilitatiileficientei.

Ar trebui luatd in
considerare.

Poate fi luatd in considerare.

Nivel de evidenta C Consens de opinii ale expertilor sau/si studii mici, studii retrospective, registre.

l. Introducere

Acesta este al treilea set de Ghiduri compuse de Socie-
tatea Europeand de Cardiologie (ESC) in colaborare cu
Asociatia Europeana de Studiu a Diabetului (EASD), cre-
ate pentru a asigura ghidarea in tratamentul si preventia
bolii cardiovasculare (BCV) la pacienti cu, si aflati la risc
de a dezvolta, diabet zaharat (DZ). Ultimele Ghiduri pe
acest subiect au fost publicate in European Heart Journal
in 2013. Intervalul de timp de la pregatirea ghidurilor pre-
cedente si pana la documentul de fata a fost relativ scurt,
dar a fost o perioada cu o crestere importanta a dovezi-

lor stiintifice puse la dispozitia specialistilor din sanatate
pentru a se adresa in consultatiile lor zilnice.

Prevalenta globald a DZ continua sa creasca, ajun-
gdnd pana la 10% din populatia unor tari precum China
si India, care impartasesc acum stilul de viatd vestic. In
2017, aproximativ 60 milioane de adulti din Europa s-au
considerat a avea DZT2 - jumatate nediagnosticati - si
efectele acestei boli asupra sanatatii CV a individului si
a urmagsilor creaza noi dificultati in sindtatea publici, la
care agentiile incearca sa se adreseze global.

Accentul este pus in aceste Ghiduri din 2019 pe a oferi
informatiile actuale despre modul de a preveni si gestiona
efectele DZ asupra inimii si vaselor sanguine.
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Ce este nou in versiunea din 2019?

Ce este nou?

Modificari ale recomandarilor
2013 2019

Tinta TA

inta lipidelor

Terapia antiplachetara

Tratamentul hipoglicemiant

Metforminul ar trebui luat in Metforminul ar trebui luat in considerare la pacientii cu DZT2 si suprapondere fira BCV
considerare ca terapie de linia intdi | si cu risc CV moderat

la pacientii cu DZ
Revascularizarea

Boala coronariana uni- sau tricoronariana, fara afectare ADA proximala
Boala coronariana uni- sau bicoronariana, cu afectare ADA proximala

Boala coronariana trivasculara, cu complexitate scazuta

Boala tricoronariand, cu complexitate intermediara sau inalta

Boala coronariana prin afectare de trunchi comun, cu complexitate intermediara

Complexitate inalta

Managementul aritmiilor
Anticoagularea orald in FiA (paroxistica sau persistentd)
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Recomandari noi 2019
Estimarea riscului CV

Ultrasonografia arterelor carotide si femurale pentru evidentierea placilor aterosclerotice ca modificator al riscului
Ccv

Screeningul pentru boala coronariana prin angioCT coronarian si test de stres imagistic
Scorul de calciu al arterelor coronare ca modificator al riscului

Indicele glezna-brat ca modificator al riscului

Preventia BCV

Controlul glicemic

Automonitorizarea glicemiei pentru a optimiza controlul valorilor glicemice in DZT2

Managementul TA

Automonitorizarea TA la domiciliu este incurajata la pacientii cu DZ
Monitorizarea TA pe 24h trebuie luata in considerare pentru evaluarea controlului TA si ajustarea tratamentului antihipertensiv

Dislipidemia

Statinele pot fi luate in considerare la pacientii asimptomatici cu DZTI si varsta> 30 ani
Tratamentul antiagregant si antitrombotic

Prelungirea duratei DAPT peste 12 luni pand la 3 ani trebuie luata in considerare la pacientii cu DZ si risc foarte inalt care au
tolerat DAPT fira complicatii hemoragice majore

Tratamentul hipoglicemiant

Tratamentul IC la pacientii cu DZ

Ivabradina trebuie luata in considerare la pacientii cu IC si DZ, in ritm sinusal, cu alura ventriculara in repaus 270 b.p.m., daca
sunt simptomatici in pofida tratamentului complet pentru IC

Tratamentul in DZ pentru reducerea riscului de IC

Metforminul trebuie luat in considerare la pacientii cu DZ si IC daca eRFG >30 ml/min/I,73 m?

Agonistii receptorilor GLPI si inhibitorii DPP4 sitagliptin si linagliptin au un efect neutru asupra riscului de IC si pot fi luati in
considerare

Tratamentul cu insulind in IC poate fi luat in considerare
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Managementul aritmiilor

Incercarea de a diagnostica boli structurale cardiace trebuie luata in considerare la pacientii cu DZ si extrasistole ventriculare
frecvente

Hipoglicemia trebuie evitata putand induce aritmii

Diagnosticul si managementul AOMI

Rivaroxabanul in dozi redusi — 2,5 mg b.i.d. plus aspirina 100 mg o.d. pot fi considerate la pacientii cu DZ si AOMI
simptomatica

Managementul BRC

Concepte revizuite in Ghidul din 2019
Evaluarea riscului in DZ si pre-DZ

Clasificarea riscului CV (moderat la foarte inalt) adaptat din Ghidul ESC de preventie a BCV 2016 in practica clinica a
pacientilor cu DZ (vezi Sectiunea 3.2)

Stilul de viata

Aportul moderat de alcool nu trebuie promovat ca mijloc de protectie impotriva BCV
Controlul TA

Sunt oferite acum recomandari detaliate individualizate pentru tintele TA

Tratamentul de reducere a glicemiei (o schimbare de paradigma dupa recentele trialuri de evolutie cardiovasculara)

Pentru prima data, avem dovezi ale mai multor trialuri care sustin beneficiile CV ale utilizarii inhibitorilor de SGLT2 si a GLPI-
RAs la pacientii cu BCV sau cu risc CV foarte mare/mare

Revascularizarea

Recomandarile de revascularizare au fost extinse in urma adaugarii mai multor trialuri randomizate, iar alegerea intre CABG si
PCI depinde de complexitatea BCI

IC

Recomandarile de tratament au fost actualizate in urma rezultatelor pozitive ale trailurilor

BAP

Noi dovezi privind metodele de diagnostic si tratament

BRC

O clasificare a BRC dupa eRFG si albuminurie este utilizata pentru a stratifica severitatea bolii i a ghida tratamentul

e ] | T w T W o

ABPM=monitorizarea ambulatorie a tensiunii arteriale; IECA=inhibitori ai enzimei de conversie a angiotensinei; FiA=fibrilatie atriale; BMS=stent
metalic; TA=tensiunea arteriald; CABG=bypass arorto-coronarian; CAC=scor de calciu al arterei coronare; BCl=boald coronariand ischemi-
cd; BRC=boala renala cronica; CRT=terapie de resincronizare cardiaca; CRT-D=terapie de resincronizare cardiaci cu defibrilator implantabil;
CT=computer tomograf; CV=cardiovascular; BCV=boali cardiovascularid; RTCV=rezultate trialuri cardiovasculare; DAPT=terapie dubla antipla-
chetard; TAD=tensiune arteriala diastolica; DES=stent farmacologic activ; DZ=diabet zaharat; DPP4=dipeptidil-peptidaza-4; EACTS=Asociatia
Europeana de Chirurgie Cardio-Toracica; ECG-electrocardiograma; eGFR=rata de filtrare glomerulara estimata; ESC=Societatea Europeani de
Cardiologie; GLPI-RA=agonist al receptorului glucagon-like peptidic-1; IC- insuficienta cardiaca; ICFr- insuficienta cardiaca cu fractie de ejectie
redusd; ICD-defibrilator cardiac implantabil; ADA=artera descendenti anterioard; LDL-colesterol=lipoproteine cu densitate mica de colesterol;
AOMlI=arteriopatie obliteranta a extremitatiilor inferioare; NOAC=anticoagulant oral antagonist non-vitamina K; BAP=boala arteriala periferica;
PCl=interventie coronariana percutand; PCSK9=proprotein convertaza subtilisina/kexin tipul 9; RAAS=sistemul renini-angiotensini-aldosteron;
RCT=trialuri controlate randomizate; TAS=tensiune arteriala sistolicd; SGLT2=co-transportor de sodiu-glucoza 2; SYNTAX=Sinergia intre Inter-
ventia Coronariana Percutani cu Taxus i Chirurgia Cardiaca; DZT|=diabet zaharat de tip |; DZT2-=diabet zaharat de tip 2; AVK=antagonist de
vitamina K.
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2. Diagnosticul diabetului si
pre-diabetului

DZ se caracterizeaza prin prezenta hiperglicemiei a jeun
datorata reducerii secretiei de insulini (diabet tip ) sau
a actiunii acesteia (diabet tip 2). Este importanta diagnos-
ticarea diabetului deoarece hiperglicemia acuta poate fi

simptomatica (scidere in greutate, sete, oboseald), iar
cea cronica se asociaza cu aparitia complicatiilor micro-
vasculare (oculare, nervoase, renale) si macrovasculare
(cardiace, cerebrale, vasculare periferice). in clinica, mo-
dificarile HbAlc si a glicemiei a jeun sunt suficiente pen-
tru a diagnostica diabetul, spre deosebire de bolile acute,
precum situatia unui sindrom coronarian acut, cand un
test de toleranta la glucoza oral ofera informatii utile.

Tabelul 3: Criteriile de diagnostic pentru DZ si pre-DZ conform recomandarilor OMS 2006/2011 si

ADA 2019
Diagnostic/misurare | OMS 2006/2011 | ADA 2019
DZ
HbAlc Poate fi folosita Recomandata
Daca este , 26,5% (48mmol/mol) 26,5%
Recomandata (48 mmol/mol)
GB 27,0 mmol/l
(126 mg/dl) 27,0 mmol/|
sau (126 mg/dl)
211, mmol/L sau
2hPG (2200 mg/dL) 21,1 mmol/L
Simptome plus 211,I mmol/L(2200 mg/dL) | (2200 mg/dL)
RPG Simptome plus 211,I mmol/L
(2200 mg/dL)
TAG
GB <7,0 mmol/L <7,0 mmol/L
(<126 mg/dL) (<126 mg/dL)
2hPG 27,8 si <ll,| mmol/L 27,8 si <ll,| mmol/L
(2140-200 mg/dL) (2140-199 mg/dL)
Diagnostic/masurare WHO 2006/2011 ADA 2019
GBM
GB 6,1-6,9 mmol/L 5,6-6,9 mmol/L
(110-125 mg/dL) (100-125 mg/dL)
2hPG <7,8 mmol/L <7,8 mmol/L
(<140 mg/dL) (<140 mg/dL)

OMS = Organizatia Mondiald a Sanitagii; ADA = Asociatia Americana de Diabet; DZ = diabet zaharat; GB = glicemia bazald; 2hPG = glicemia la
2 h; GBM = glicemia bazald modificati; TAG = toleranta alterata la glucoza; HbAlc = hemoglobina Alc; RPG = glicemia in orice moment al zilei.

Recomandari pentru diagnosticul tulburarilor de metabolism ale glucozei

Recomandari

Este recomandat ca screeningul pentru un posibil DZ2 la pacientii cu BCV sa fie initiat cu HbAlc si GB, si
ca TTGO sa fie adaugat daca HbAlc si GB sunt neconcludente.

Se recomanda utilizarea unui TTGO pentru diagnosticul TAG.

indoieli.

Se recomanda ca diagnosticul de DZ sa se bazeze pe HbAlc si / sau GB sau pe un TTGO, daci exista inca

TTGO=test de toleranti orali la glucozi; DZT2=diabet zaharat tip 2.
2 Clasa de recomandare;
® Nivel de evidenta.

BCV=boala cardiovasculard; DZ=diabet zaharat; GB=glicemie plasmatica bazala; HbAlc=haemoglobina Alc; TAG=toleranta la glucozi alterata;
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3. Evaluarea riscului
cardiovascular la pacientii cu
diabet si pre-diabet

Mesaje cheie

e Evaluarea de rutind a microalbuminuriei trebuie efec-
tuata pentru a identifica pacientii cu risc de a dezvolta
disfunctie renala si / sau BCV.

e O electrocardiograma de repaus (ECG) este indicata
la pacientii cu DZ si hipertensiune arteriala sau daca
se suspecteaza BCV.

e Alte investigatii, precum ecocardiografia transtora-
cica, scorul de calciu arterial coronarian (CAC) si
indicele glezna-brat (IGB), pot fi considerate pentru
detectia bolilor cardiace structurale sau ca modifica-
tori de risc la cei cu risc moderat sau mare de BCV.

e Evaluarea de rutind a noilor biomarkeri nu este reco-
mandata pentru stratificarea riscului CV.

3.1 Diabetul, pre-diabetul si riscul

cardiovascular

in general, DZ creste de doua ori riscul de afectare vas-
culars, independent de alti factori de risc si acest risc
este si mai mare la femei. Riscul este crescut la cei cu
DZ de lunga durata si la cei cu complicatii microvascu-

lare. DZTI cu debut precoce la 1-10 ani a determinat o
scadere a supravietuirii cu 17,7 ani la femei si 14,2 ani la
birbati. In DZT2, controlul glicemic si complicatiile rena-
le au fost principalii factori determinanti ai prognosticului
BCV. Aceste rezultate subliniaza necesitatea controlului
intensiv al factorilor de risc in ambele grupuri.

3.2 Stratificarea riscului

cardiovascular la subiecgii cu diabet

Subiectii cu DZ si BCV, sau DZ si afectare de organ tinta
sau cu 3 sau mai multi factori de risc sunt la risc foarte
inalt (risc la 10 ani de deces BCV >10%). DZTI cu de-
but precoce intrda de asemenea in clasa de risc CV foarte
inalt. Ceilalti pacienti cu DZ sunt la risc nalt (mortalitate
de cauza BCV la 10 ani de 5-10%), cu exceptia pacientilor
tineri (varsta <35 ani) cu DZTI de scurtd durata <I0 ani
si a celor cu DZT2 <50 ani cu duratd a DZ <10 ani si
fara alti factori de risc major, care sunt la risc moderat.
La diabetici, sexul feminin nu are efect protector pentru
BCV precoce.

3.3 Stratificarea riscului
cardiovascular la subiectii cu pre-
diabet

Persoanele fara BCV care prezinta pre-DZ nu sunt nea-
parat la risc CV inalt dar necesita calcularea riscului pen-
tru BCV si abordarea in acelasi fel ca populatia generala.

Numir de HR (95% C1) IF{95%C1)
cazuri

Boald comanariand lschemich 25505 ] 2,0001,83-2,19) B415471)
Deces de cauzd coronariand 11556 —— 41124-54)
Infarct miocandic mon-fata 14741 —— 3701951
Subtipuri de accidente vasculare cerebrale®
AL ischamic ree ] 2,27(1,95-2.65) 1[0-20)
ANC hemuoragic 1183 e 1,5601,19-2.05) 0[0-24)
WNC redasilical 4973 —a— 1,64[1,58-2,13) 33{12-48)
At dicesun de caued vastulard 3628 —— 1.73(1,51-1,%8)

T 1

r] 4

Figura 1 Hazard ratio (HRs) pentru evolutia vasculara la persoane cu vs. fara diabet zaharat initial, bazat pe analiza a 530

083 de pacienti; reprodus cu permisiunea.

Hazard ratio a fost ajustat pentru varsta, status de fumator, indice de masa corporala si tensiunea arteriala sistolica si - unde
a fost adecvat - stratificat pe sexe si brat al trialului. Cele 208 de boli cardiace coronariene ce au contribuit la total nu au
contribuit la subtotalul deceselor de cauza coronariana sau infarct miocardic non-fatal deoarece au fost <I| subtipuri de

cazuri de boald coronariana in unele studii.

Cl=interval de incredere; HR=hazard ratio. * Include evenimente fatale si non-fatale.
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Tabelul 4: Categorii de risc cardiovascular la pacientii diabetici*

Risc foarte inalt
sau alta afectare de organ tinta®

Pacientii cu DZ si BCV diagnosticata

sau trei sau mai multi factori de risc majoric
sau debut precoce al unui DZTI de lunga durata (>20 de ani)

Pacientii cu durata DZ 210 ani fara afectare de organ plus orice alt factor de risc aditional

Risc moderat

Pacienti tineri (DZT| <35 de ani; DZT2 <50 de ani) cu durata DZ <10 ani, fara alti factori de risc

CV=cardiovascular; BCV=boala cardiovasculard; DZ=diabet zaharat, DZT|=diabet zaharat tip |, DZT2=diabet zaharat tip 2. * Modificat din Ghidul
European de Preventie a Bolilor Cardiovasculare in Practica Clinica 201627. ® Proteinurie, afectare renald definita ca RFG <30 ml/min/1,73 m?,
hipertrofie de ventricul sting sau retinopatie. < Varstd, fumat, hipertensiune, dislipidemie, obezitate.

3.4 Evaluarea clinica a afectarii
cardiovasculare

Biomarkeri. Adaugarea biomarkerilor pentru apreci-
erea riscului CV are valoare clinica limitatd. Stratificarea
in functie de troponina T inalt-sensibild nu creste puterea
de discriminare pentru estimarea mortalitatii CV la 10
ani. Albuminuria s-a asociat cu un risc crescut de BCV
si de boala renala cronica (BRC) atat in DZTI, cat si in
DZT2. Masurarea albuminuriei poate prezice BRC si in-
dica necesitatea terapiilor renoprotectoare.

Electrocardiografia. ECG de repaus poate detecta
ischemia silentioasa, pe cand o frecventa cardiaca crescu-
ta si disritmiile pot necesita tratament. Combinatia intre

testul de efort si tehnicile de imagistica ofera valoare di-
agnostica si prognostica crescute in DZ.

Tehnicile imagistice. Ecocardiografia este de prima
intentie in evaluarea anomaliilor structurale si functiona-
le. Computer-tomografia (CT) poate estima incarcatura
aterosclerotica si identifica placile de ateroscleroza care
cauzeaza stenoze coronariene semnificative (angiogra-
fia-CT coronariand). Testele de stres cu imagistica de
perfuzie miocardicad sau ecocardiografia de stres permit
detectarea ischemiei miocardice silentioase. Cu toate
aceastea, studiile curente indica faptul ca testele non-in-
vazive de screening nu influenteaza prognosticul cardio-
vascular la diabetici.

riscului CV la pacientii asimptomatici cu DZ

Recomandari privind utilizarea testelor de laborator, a ECG si a testelor imagistice in evaluarea

Recomandari

dezvolta disfunctie renala sau cu risc inalt de BCV in viitor.

Determinarea de rutina a microalbuminuriei este recomandata pentru identificarea pacientilor cu risc de a

ECG de repaus este indicata la pacientii cu DZ diagnosticati cu hipertensiune sau cu suspiciune de BCV.

riscului la pacientii asimptomatici cu DZ.

Evaluarea ecograficd a extensiei placii de la nivel carotidian sau femural ar trebui considerata modificator al

asimptomatici cu DZ aflati la risc moderat.

Scorul de calciu prin CT poate fi considerat modificator al riscului in evaluarea riscului CV la pacientii

asimptomatici cu DZ pentru screeningul BCI.

AngioCT coronarian sau testele imagistice de stres (scintigrafia miocardica de perfuzie, RM de stres
cardiac, ecocardiografia de stres cu efort sau cu agenti farmacologici) pot fi luate in considerare la pacientii

IGB poate fi considerat un modificator al riscului in evaluarea riscului CV.

Detectarea placii aterosclerotice la nivelul arterelor carotide sau femurale prin CT sau rezonanta
magnetica poate fi consideratd modificator al riscului la pacientii cu DZ cu risc CV moderat sau crescut.

Nu este recomandata evaluarea riscului CV pe baza screeningului ecografic al grosimii intima-medie.

Nu este recomandata evaluarea de rutina a biomarkerilor circulanti pentru stratificarea riscului CV.

populatia generala.

Nu este recomandata evaluarea riscului CV la pacientii cu DZ pe baza scorurilor de risc folosite pentru

2 Clasa de recomandare;
® Nivel de evidents;
< Vezi Tabelul 4.

IGB=indice glezna-brat; CAC=scorul de calciu al arterelor coronare; BCl=boala coronariana ischemici; CT=tomografie computerizata;
CTCA=angioCT coronarian; CV=cardiovascular; BCV=boala cardiovasculara; DZ=diabet zaharat; ECG=electrocardiograma.
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4. Preventia bolilor
cardiovasculare la pacientii cu
diabet si pre-diabet

-

4.1 Stilul de viata

Mesaje cheie

e Schimbarile stilului de viata sunt cheia pentru preve-
nirea DZ si a complicatiilor sale CV.

e Reducerea aportului caloric este recomandata pen-
tru scaderea greutatii corporale excesive in DZ.

e Dieta mediteraneana suplimentata cu ulei de masline
si/fsau nuci reduce incidenta evenimentelor majore
CV.

e Activitatea fizica moderata pana la viguroasa cu du-
rata 2150 min/saptamana este recomandata pentru
preventia si controlul DZ.

Schimbarea stilului de viata ramane prima linie de ma-
nagement in DZ nou diagnosticat. O pierdere modesta
in greutate defavorizeaza conversia pre-DZ si dovezile

voltarea atat a bolii micro-, cat si a celei macrovasculare.
Chirurgia bariatrica determina o pierdere in greutate pe
termen lung si reduce DZT2 precum si cresterile factori-
lor de risc, cu efecte superioare in comparatie cu efecte-
le produse de schimbarile stilului de viata si ale manage-
mentului medical intensiv.

Cantitatile ideale de carbohidrati si grasimi sunt necla-
re, in timp ce dieta proteica nu trebuie ajustata decat in
prezenta bolii cronice de rinichi. O dieta mediteraneana
poate reduce incidenta evenimentelor majore CV. Studii
recente indica faptul ca si un consum scazut de alcool
este asociat cu rezultate cardiovasculare mai nefavora-
bile, iar pacientii trebuie sfatuiti sa reduca aportul de al-
cool. Consumul crescut de cafea sau ceai pare sd reduca
riscul de DZT2.

Activitatea fizica intdrzie conversia tolerantei scazu-
te la glucoza in DZT2, imbunatatind controlul glicemic
si complicatiile BCV. Cresterea activitatii fizice la orice
nivel aduce beneficii, si chiar un numar suplimentar de
1000 de pasi/zi ar fi avantajos si poate fi un bun inceput
pentru multi pacienti.

Fumatul creste riscul de DZ, BCV si moarte prema-
tura, iar abstinenta ar trebui sa fie incurajatid. Terapia
medicamentoasa trebuie luata in considerare timpuriu,
inclusiv terapia de inlocuire a nicotinei, urmata de bupro-

studiilor prospective indica faptul cd aceasta intdrzie dez-  pjon sau vareniclini.

Recomandari de schimbare a stilului de viata in DZ si pre-DZ

Recomandari

incetarea fumatului ghidata de sfaturi structurate este
recomandata tuturor persoanelor cu DZ si pre-DZ.

Interventia asupra stilului de viata este recomandata pentru a intarzia sau a impiedica conversia de la stadiul
de pre-DZ, cum ar fi TAG, la DZT2.

Un aport redus de calorii este recomandat pentru scaderea greutatii corporale excesive la persoanele cu
pre-DZ si DZ -

Activitatea fizicd moderata pana la viguroasa, in special o

combinatie de exercitii de tip aerob si de rezistenta, cu o durata 2150 min/saptamana este recomandata
pentru preventia si controlul DZ, cu exceptia cazurilor in care aceasta este contraindicata, cum ar fi
existenta unor comorbiditdti severe asociate sau o speranti scizuti de viata.’

O dietd mediteraneana, bogata in grasimi polinesaturate si mononesaturate, trebuie sa fie luata in
considerare pentru reducerea evenimentelor CV.

Suplimente de vitamine sau micronutrienti pentru a reduce riscul de DZ sau de BCV la pacientii cu DZ nu
sunt recomandate.

CV=cardiovascular; BCV=boli cardiovasculare; DZ=diabet zaharat; TAG=toleranta alterata la glucoza; DZT2=diabet zaharat tip 2; * Clasa de
recomandare. Nivel de evidenta. < Un obiectiv comun pentru pacientii obezi cu DZ este de a pierde 5% din greutatea initiald. ¢ Se recomanda ca
toti indivizii sa reduca sedentarismul, prin inlocuirea perioadelor de activitate sedentara cu activitate fizicd moderatd pana la viguroasa in accese
de 210 minute (in general echivalent cu 1000 de pasi).
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4.2 Glucoza

Mesaje cheie

e Controlul glicemiei cu atingerea unui nivel aproape
normal al HbAlc (<7,0% sau <53 mmol/mol) va redu-
ce complicatiile microvasculare la pacientii cu DZ.

e Un control mai strict al valorilor glicemice initiat tim-
puriu la pacientii tineri cu DZ duce la reducerea eve-
nimentelor CV pe o perioada de 20 de ani.

¢ Tintele mai putin riguroase trebuie luate in conside-
rare la pacientii varstnici in mod personalizat si la cei
cu comorbiditati severe sau cu BCV avansata.

Controlul glicemic intens este benefic la pacientii
cunoscuti cu DZ recent diagnosticat, cu o valoare mai
scazuta a HbAlc si fara BCV. O monitorizare indelun-
gatd (pana la 20 de ani) este necesara pentru a demon-
stra aceste efecte, iar un control precoce al glicemiei

este asociat cu beneficii CV pe termen lung. O valoare
a HbAlc <7% (<53 mmol/mol) reduce complicatiile mi-
crovasculare, in timp ce dovezile pentru o valoare tinta
a HbAlc pentru reducerea riscului complicatiilor macro-
vasculare sunt mai putin convingatoare. Tintele HbAlc
ar trebui individualizate, cu obiective mai stricte in cazul
pacientilor tineri. Obiective mai putin stricte ar putea fi
adecvate pentru pacientii varstnici cu DZ de lunga dura-
ta si speranta limitata de viatd. Variabilitatea glicemiei a
jeun este un predictor puternic al tuturor cauzelor de
mortalitate dar si al cauzelor CV de mortalitate in DZ,
iar investigarea acestei variabilitati a glicemiei poate ajuta
atat la imbunatatirea controlului glicemic, cat si la redu-
cerea riscului CV. Agentii terapeutici care reduc variatii-
le post-prandiale ale glicemiei, precum GLPI-RAs, DPP4i
si SGLT2i, sunt optiuni terapeutice atractive. Mai multe
studii indica faptul ca hipoglicemia severa este asociata
cu o mortalitate mai crescuta si cu un prognostic CV mai
prost, iar aceasta ar trebui sa fie evitata la toti pacientii.

Recomandari pentru controlul glicemic in DZ

Recomandari

Se recomanda controlul strict al glicemiei, cu atingerea unui nivel aproape normal al HbAlc (<7,0% sau <53
mmol/mol), pentru a reduce complicatiile microvasculare la indivizii cu DZ.

varsta pacientului.

Se recomanda ca tintele HbAlc si fie individualizate in functie de durata DZ, prezenta comorbiditatilor, si

Evitarea hipoglicemiei este recomandata.

pentru a facilita un control glicemic optim.

Auto-monitorizarea structurata si/sau monitorizarea continua a glicemiei trebuie luate in considerare

Recomandari pentru controlul glicemic in DZ (continuare)

Recomandari

Clasa®* | Nivel®

complicatiile macrovasculare la pacientii cu DZ.

O tinta a HbAlc <7,0% (sau <53 mmol /mol) ar trebui sa fie luatd in considerare pentru a preveni ™

DZ=diabet zaharat; HbAlc=hemoglobina Alc.
* Clasa de recomandare. * Nivel de evidenta.

Recomandari in managementul TA la pacientii cu DZ si pre-DZ

Y

Recomandari

Clasa® | Nivel®

Tinte terapeutice

cabinet este >140/90 mmHg.

Tratamentul medicamentos antihipertensiv este recomandat persoanelor cu DZ ciand TA masurata la

in randul pacientilor cu hipertensiune si DZ se recomanda aplicarea unui tratament individualizat pe cat
posibil. Obiectivul TA, este o TAS tinta de 130 mmHg si <I30 mmHg daca este tolerata, dar nu <120
mmHg. La pacientii varstnici (varsta >65 de ani) TAS tinta este cuprinsa intre 130-139 mmHg.

Se recomanda o TAD tinta <80 mmHg, dar nu <70 mmHg.

In randul pacientilor cu risc foarte crescut de evenimente cerebrovasculare, asemenea celor cu istoric de
AVC, se poate lua in considerare o valoare a TAS <130 mmHg sub tratament medicamentos.
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4.3 Tensiunea arteriala

Mesaje cheie

e Obiectivul TA este obtinerea unei valori a tensiunii
arteriale sistolice (TAS) de 130 mmHg la pacientii cu
DZ si <130 mmHg daci aceasta este tolerata, dar nu
<120 mmHg. La persoanele in varstad (cu varsta >65
de ani), obiectivul este de a mentine TAS in intervalul
130-139 mmHg.

e Tinta pentru tensiunea arteriald diastolica (TAD)
este <80 mmHg, dar nu <70 mmHg.

e Un control optim al TA reduce riscul complicatiilor
micro- si macrovasculare.

¢ Informatii in ceea ce priveste schimbarile stilului de
viatd trebuie furnizate tuturor pacientilor cu DZ si
hipertensiune arteriala.

e Evidentele puternice bazate pe dovezi sustin inclu-
derea in schema terapeuticd a acestor pacienti a
unui inhibitor al enzimei de conversie a angiotensinei
(IECA), sau a unui blocant al receptorilor de angio-
tensina (BRA) in cazul pacientilor cu intoleranta la
IECA.

e Adesea, controlul TA necesita terapie medicamen-
toasa multipla, cu blocant al sistemului renina-angi-
otensia- aldosteron (BRAA), blocant al canalelor de
calciu sau diuretic. Ca prima linie de tratament se
recomanda dubla terapie.

e Combinatia dintre IECA si BRA nu este recomanda-
ta.

e in pre-DZ, riscul de aparitie a DZ este mai mic in
cazul pacientilor care urmeaza tratament cu blocante
SRAA, decat cu beta-blocante sau diuretice.

e Pacientii cu DZ care urmeaza tratament cu combina-
tii de antihipertensive trebuie incurajati sa isi auto-
monitorizeze TA.

Studiile au demonstrat beneficiile (reducerea acciden-
tului vascular cerebral, a evenimentelor coronariene si
a bolii renale) scaderii TAS <140 mmHg si a TAD la <90
mmHg in DZ. Un control sustinut al TA este important in
reducerea riscului de compllcatn micro- si macro-vascu-
lare. In cazul pacnentllor cu DZ se recomanda ca TA mi-
surata la cabinet, sa aiba o tinta a TAS de 130 mmHg sau
mai scazuta daca este bine tolerata. La pacientii varstnici
(varsta 265 de ani), TAS ar trebui mentinuta intre 130-
140 mmHg daci este bine tolerata. TAS nu ar trebui sa fie
coboritd la <120 mmHg, iar TAD la <80 mmHg.

4.3.1 Managementul hipertensiunii arteriale
Stilul de viata. Scidderea in greutate, exercitiul fi-
zic, scaderea aportului de sodiu si dieta mediteraneana,
toate acestea au demonstrat ca imbunatatesc controlul
TA si ar trebui recomandate acolo unde sunt necesare.
Tratamentul farmacologic. Daca TAS masurata in
cabinet este 2140 mmHg si/sau TAD 290 mmHg, tera-
pia medicamentoasa este necesara in combinatie cu tera-
pia non-farmacologica. Toate medicamentele antihiper-
tensive disponibile (cu exceptia beta-blocantelor)
pot fifolosite, dar toate datele sustin utilizarea blocantilor
SRAA, in mod particular la pacientii cu afectarea organe-
lor tinta. Controlul TA necesita frecvent terapie medica-
mentoasa combinatd cu un blocant al SRAA si un blocant
al canalelor de calciu, sau diuretic, in timp ce combina-
tia [IECA cu un BRA nu este recomandata. Datele ara-
ta ca adminstrarea de IECA sau BRA reduc incidenta DZ
nou instalat si a mortalitatii CV.

Modificarile TA sub tratament hipoglicemiant.
Agonistii de GLP-I au demonstrat o scadere usoara,
dar semnificativa a TA, in timp ce inhibitorii de SLGT2
induc o scadere mai importanta a TA.

Recomandari in managementul TA la pacientii cu DZ si pre-DZ (continuare)

Recomandari

Clasa® | Nivel®

Tratament si evaluare

Schimbarea stilului de viata (scaderea in greutate in cazul pacientilor supraponderali,
activitatea fizica, restrictia consumului de alcool, a aportului de sodiu §i consumul crescut de |
fructe [ex. 2-3 portii], legume [ex. 2-3 portii] si produse lactate cu continut redus de grasimi) este
recomandata in randul pacientilor cu DZ si pre-DZ cu hipertensiune.

Un inhibitor al SRAA (IECA sau BRA) este recomandat in tratamentul hipertensiunii arteriale la pacientii cu |
DZ, in mod particular in prezenta microalbuminuriei, albuminuriei, proteinuriei sau a hipertrofiei de VS.

Se recomanda initierea tratamentului combinat cu un inhibitor al SRAA si un blocant al canalelor de

calciu sau un diuretic tiazidic/tiazidic-like.

La pacientii cu GBM sau TAG se prefera admnistrarea de blocanti ai SRAA in detrimentul beta-blocantelor

—. A 3 " ’ lla
sau diureticelor, pentru reducerea riscului de aparitie a DZ nou-instalat.
Efectul agonistilor de GLP-1 si al inhibitorilor de SLGT2 asupra TA ar trebui luat in considerare. lla
Monitorizarea TA la domiciliu ar trebui luata in considerare in randul pacientilor cu DZ si tratament ™

antihipertensiv pentru a asigura controlul adecvat al TA.

Monitarizarea TA pe 24h ar trebui luata in considerare pentru a evalua profilurile anormale ale TA pe 24 de

ore si a ajusta tratamentul antihipertensiv.

Ila

MATA= monitorizarea ambulatorie a tensiunii arteriale; IECA =

arteriald sistolicd; SGLT2 = co-transportorul-2 sodiu-glucozi;
2 Clasa de recomandare.
® Nivel de evidenta.

inhibitori ai enzimei de conversie ai angiotensinei; BRA = blocanti ai receptorilor
de angiotensind; TA = tensiune arteriald; TAD= tensiune artreiala diastolicd; DZ = diabet zaharat; GLP-1 = peptidul-I glucagon-like; GBM = glice-
mie bazala modificatd; TAG= toleranta alterati la glucoza; VS = ventricul sting; SRAA = sistemul renini-angiotensini-aldosteron; TAS= tensiune
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4.4 Lipide

Mesaje cheie

e Statinele previn eficient evenimentele CV si reduc
mortalitatea CV, utilizarea lor fiind asociata cu un
numar redus de efecte adverse. Datorita profilului de
risc crescut al pacientilor cu DZ, tratamentul intensiv
cu statina ar trebui folosit intr-un mod individualizat.

e n prezent, statinele se mentin ca primi linie de trata-
ment in reducerea nivelului lipidic la pacientii cu DZ.

e Ezetimibul sau inihibitorii de proprotein convertaza
subtilisin/kexin tip 9 (PCSK9) asociat cu o statina -
sau in monoterapie, in cazuri documentate de intole-
ranta la statina - contribuie suplimentar la reducerea
nivelului de LDL-C in randul pacientilor cu DZ, astfel
imbunatatind morbiditatea si reducand mortalitatea
Cv.

Multiple anomalii lipidice si ale apolipoproteinelor,
insotesc DZ. In DZT2 modificirile importante con-
stau in cresterea moderata a trigliceridelor pre si post-
prandial si scaderea HDL-C. in DZTI bine controlat,
nivelele HDL-C si trigliceridelor tind sa fie normale.

4.4.1. Agenti hipolipemianti

Statine. Date consistente demonstreaza eficacita-
tea statinelor in preventia evenimentelor CV si reduce-
rea mortalitatii CV la pacientii cu DZ, fara a evidentia
diferente intre sexe. Beneficii similare sunt observa-
te atat in DZTI cat si in DZT2. Statinele ar trebui evita-

te in sarcind. Exista un numar redus de date care si in-
dice varsta la care ar trebui initiata terapia cu statine
si, In absenta indicatiilor specifice, este rezonabil ca la pa-
cientii asimptomatici cu DZ terapia sa fie temporiza-
ta pana la varsta de 30 de ani. Sub aceasta varsta tera-
pia cu statine ar trebui individualizata, ludnd in conside-
rare prezenta microalbuminuriei, afectarea organelor
tinta si nivelurile initiale ale LDL-C. Statinele sunt sigu-
re si in general bine tolerate, dar exista un procent sca-
zut de efecte adverse la administrarea de rosuvastatind
sau pravastatina. Terapia cu statine este asociata cu DZ
nou instalat, cu toate acestea beneficiile CV sunt mai im-
portante.

Ezetimib. Combinatia de ezetimib cu o statind ar
trebui recomandata la pacientii cu DZ si un SCA re-
cent, cand statina in monoterapie nu reduce nivelul de
LDL-C sub 1,4 mmol/L (55mg/dL).

Inhibitori de proprotein convertaza subtilisin/
kexin tip 9. Acesti agenti reduc LDL-C la un ni-
vel fira precedent si ar trebui luati in considera-
re la subiectii cu risc foarte inalt cu SCA care nu ating
tinta LDL-C cu o terapie combinata intre doza maxima
de statina si ezetimib.

Fibrati. Fibratii pot fi administrati la pacientii cu
DZ care prezinta intoleranta la statina si au un nivel cres-
cut de trigliceride. Daca nivelul trigliceridelor nu este
controlat de statine si fibrati, pot fi folosite doze mari de
acizi grasi omega-3 (4 g/zi) sau icosapent-etyl.

v oA

Recomandari in managementul dislipidemiei cu medicatie hipolipemianta

Recomandari

| Clas3® | Nivel®

Tinte

La pacientii cu DZT2 si risc CV moderat, se recomanda o tinta de LDL-C de <2,5 mmol/L (<100mg/dL).

dL) sau reducerea LDL-C cu cel putin 50%.

La pacientii cu DZT2 si risc CV inalt,® se recomanda o tinta de LDL-C de <I,8 mmol/L (<70mg/

dL) sau reducerea nivelului LDL-C cu cel putin 50%.

La pacientii cu DZT2 si risc CV foarte inalt, se recomanda o tinta de LDL-C este <I,4 mmol/L (<55mg/

La pacientii cu DZT2 se recomanda ca obiectiv secundar non-HDL-C <2,2 mmol/L (<85 mg/dL) la cei cu
risc CV foarte inalt si <2,6 mmol/L (100mg/dL) la cei cu risc cu risc CV inalt.

Tratament

tintd de LDL-C (sau non-HDL-C) recomandate.

Statinele sunt recomandate ca tratament hipolipemiant de prima linie la pacientii cu DZ si nivele LDL-C
crescute: admnistrarea statinelor este definita pe baza profilului de risc CV al pacientului si al nivelelor

Daca tinta LDL-C nu este atinsa, se recomanda terapia combinata cu ezetimib.

PCSK9 este recomandat.

La pacientii cu risc CV foarte inalt, cu nivel LDL-C persistent crescut in ciuda tratamentului cu doze maxim
tolerate de statine, in combinatie cu ezetimib sau la pacientii cu intoleranta la statine, un inihibitor de
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Recomandari pentru managementul dislipidemiei cu medicamente hipolipemiante (continuare)
| Clasa* | Nivel®

Recomandari

Tratament

Interventiile asupra stilului de viata (cu accent pe scaderea in greutate si reducerea consumului de
carbohidrati cu absorbtie rapida si alcool) si fibratii ar trebui luate in considerare la pacientii cu
HDL-C scazut si niveluri mari de trigliceride.

Intensificarea terapiei cu statine ar trebui luata in considerare inainte de introducerea unei terapii
combinate.

Statinele ar trebui luate in considerare la pacientii cu DZTI aflati la risc cardiovascular inalt° indiferent de
nivelul de baza al LDL-C.

Statinele ar putea fi luate in considerare la pacientii asimptomatici cu DZT| dupa varsta de 30 de ani.

Statinele nu sunt recomandate la femeile aflate la varsta fertila.

CV = cardiovascular; DZ= diabet zaharat; EAS = Societatea Europeana de Aterosclerozi; ESC = Societatea Europeana de Cardiologie; HDL-C
= lipoproteine cu densitate mare; LDL-C = lipioproteine cu desitate mica; PCSK9 = proprotein convertaza subtilisin/kexin tip 9; DZT| = diabet
zaharat tip |; DZT2 = diabet zaharat tip 2;

2 Clasa de recomandare;

® Nivel de evident3;

< Vezi Tabelul 4;

4 Vezi Ghidurile ESC/EAS 2019 de management al dsilipidemiilor pentru tintele non-HDL-C si apoB.

Aspirina in preventie primara. Studiile au raportat
in general o scadere cu cel putin 12% a riscului CV la
utilizarea aspirinei in preventie primara insa cu un risc

4.5 Antiagregantele

Mesaje cheie
e Pacientii cu DZ si BCV simptomatica ar trebui tratati

crescut de sangerare. De aceea aspirina ar putea fi luata
in considerare in preventia primara la pacientii aflati la
risc inalt/foarte inalt.

la fel ca pacientii fara DZ.

e La pacientii cu DZ aflati la risc CV moderat, aspirina
in preventia primara nu este recomandata.

e La pacientii cu DZ aflati la risc Tnalt/foarte nalt, aspi-
rina ar putea fi considerata in preventia primara.

Aspirina in preventie secundara. Va rugam verifi-
cati sectiunea asupra managementului BCV.

Recomandari pentru terapia antiplachetara in preventia primara a DZ
Recomandari

La pacientii cu DZ aflati la risc inalt/foarte inalt, aspirina (75-100 mg/zi) poate fi luata in considerare in
preventie primari in absenta contraindicatiilor clare.

La pacientii cu DZ aflati la risc CV moderat,® aspirina nu este recomandata in preventie primara.

Protectia gastrica

Cand se utilizeaza aspirina in doza mica, inhibitorii pompei de protoni ar trebui luati in considerare pentru
a preveni sangerarea gastrointestinala.

CV=cardiovascular; DZ=diabet zaharat.
2 Clasd de recomandare;

® Nivel de evident3;

< Vezi Tabelul 4;

4 Sangerari gastrointestinale, ulcer peptic in ultimele 6 luni, boald hepatici activa sau istoric de alergie la aspirind.
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4.6 Abordari multifactoriale 4.6.1 Principiile managementului multifactorial
Pacientii care asociaza mai multi factori de risc cardiovas-

cular conventionali (dislipidemie, fumat, hipertensiune,
Mesaje cheie obezitate, disglicemie) au un risc crescut de evenimente
cardiovasculare care este redus semnificativ prin diminu-
area fiecarui factor de risc catre valoarea tinta. Studiile
indica o rata mica de atingere a valorii tinta pentru cele
mai multe obiective si este important sa se dobandeas-
ca complianta prin educatia pacientului si prin retele de
suport.

e Reducerea combinata a HbAlc, TAS si a lipidelor sca-
de evenimentele CV cu 75%.

e Tratamentul multifactorial este inca insuficient folo-
sit.

Tabelul 5: Rezumatul tintelor de tratament pentru managementul pacientilor cu DZ
Factor de risc Tinta

TA e Tinta TAS la 130 mmHg la majoritatea adultilor, <I30 mmHg daca este tolerata, insa nu <I20
mmHg
e Tinte mai putin severe, TAS 130-139 la pacientii varstnici (>65 de ani)

Control glicemic HbAlc | e Tinta HbAlc la majoritatea adultilor <7,0% (<53 mmol/mol)

o Tinte mai riguroase ale HbAlc de <6,5% (48 mmol/mol) ar putea fi indicate personalizat daca
acestea pot fi atinse fara hipoglicemie semnificativa sau alte efecte adverse

e Tinte mai putin stricte <8% (64 mmol/mol) sau pana la 9% (75mmol/mol) ar putea fi adecvate la
pacientii in varsta

Profil lipidic LDL-C o La pacientii cu DZ aflati la risc CV foarte inalt® tinta LDL-C la <I,4 mmol/L (<55mg/dL).

e La pacientii cu DZ aflati la risc CV inalt® tinta LDL-C la <I,8 mmol/L (<70mg/dL).

o La pacientii cu DZ si risc CV moderat® tinta LDL-C este <2,5 mmol/L (<I00mg/dl).

Antiagregarea La pacientii cu DZ si risc CV inalt/foarte inalt

plachetara

Fumat Oprirea este oblgiatorie

Activitate fizica Moderata spre viguroasa, 2150 min/saptamand, exercitii combinate aerobice si de rezistenta.

Greutate Tintiti spre o stabilizare a greutatii la pacientii supraponderali sau obezi cu DZ, bazata pe o balanta
calorica si scaderea greutatii la subiectii cu TAG, pentru a preveni dezvoltarea DZ.

Obiceiuri alimentare Reducerea aportului de calorii este recomandata la pacientii obezi cu DZT?2 pentru a scadea

greutatea corporala; nu exista un procentaj ideal de calorii din carbohidrati, proteine si grasimi
pentru toate persoanele cu DZ.

TA= tensiune arteriala; CV = cardiovascular; DZ = diabet zaharat; HbAlc = hemoglobina Alc; TAG= toleranta alterata la glucoza; LDL-C = lipo-
proteine cu densitate scazutd; TAS = tensiune arteriala sistolica;

DZT2 = diabet zaharat tip 2.

 Vezi Tabelul 4.

Recomandari pentru managementul multifactorial al pacientilor cu DZ si pre-DZ
Recomandari Clasa® | Nivel®

O abordare multifactoriala pentru managementul DZ cu atingerea tintelor de tratament, listate in Tabelul
5, ar trebui luata in considerare la pacientii cu DZ si BCV.

lla

BCV=boala cardiovasculara; DZ=diabet zaharat.
2 Clasa de recomandare;
® Nivel de evidenti.
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5. Managementul bolii
coronariene arteriale

Mesaje cheie

o DZT2 i pre-DZ sunt frecvent intélnite la pacientii cu
SCA si sindroame coronariene cronice (SCC) si sunt
asociate unui prognostic rezervat.

e Statusul glicemic ar trebui sa fie evaluat sistematic la
toti pacientii cu BCI.

e Controlul glicemic intensiv ar putea avea efecte CV
mai favorabile cand este initiat precoce in cursul DZ.

e Empagliflozin, canagliflozin sau dapagliflozin reduc
evenimentele CV la pacientii cu DZ si BCV sau la pa-
cientii la risc CV inalt/foarte inalt.

e Liraglutide, semaglutide sau dulaglutide scad riscul
evenimentelor CV la pacientii cu DZ si BCV sau la
pacientii la risc CV inalt/foarte inalt.

e Preventia secundara intensiva este indicata la pacien-
tii cu DZ si BCI.

e Antiagregantele plachetare reprezinta piatra de te-
melie a preventiei secundare CV.

e La pacientii aflati la risc foarte inalt, combinatia de
doze mici de rivaroxaban si aspirina ar putea fi bene-
fica pentru BCL.

e Aspirina in combinatie cu doza mica de ticagrelor ar
putea fi luata in considerare pana la 3 ani post-IM.

e Terapia antitrombotica pentru revascularizare nu di-
fera in functie de statusul de DZ.

e La pacientii cu DZ si BCI cu afectare multivasculara,
anatomie coronariand potrivita pentru revasculari-
zare si mortalitate predictibila chirurgicald redusa,
bypass-ul aorto-coronarian (CABG) este superior
interventiei coronariene percutane (PCI).

5.1 Tratament medicamentos

Anomaliile glicemice sunt frecvente la pacientii cu BCI
acuta sau stabila si sunt asociate cu un prognostic prost.
Aproximativ 20-30% din pacientii cu BCI sunt cunoscuti
cu DZ iar ceilalti, si anume pana la 70% au DZ nou dia-
gnosticat sau TAG cand sunt supusi unui TTGO. Pacientii
cu BCl necesita evaluarea statusului glicemic.

Efectele controlului intensiv glicemic

UKPDS. Pacientii cu DZ nou depistat au fost aleator
randomizati pentru controlul intensiv al glicemiei. Desi
s-a demonstrat o reducere clara a complicatiilor micro-
vasculare, reducerea IM a fost de 16%, la limita de semni-
ficatie. In faza de extensie a studiului, reducerea riscului
de aparitie a IM a ramas la 15%, devenind semnificativa.

ACCORD, ADVANCE, si VADT. Trei trialuri au
raportat efectele CV a controlului intensiv al DZ la pa-
cientii cu risc CV Tnalt si nu au aratat beneficia in acest
sens. ACCORD s-a finalizat dupa 3,5 ani de urmarire da-
torita mortalitatii mari in bratul intensiv.

DIGAMI I si2. DIGAMI | araportat ci intensificarea
controlului glicemic bazata pe insulina a redus mortalita-
tea in DZ si IM acut. Aceste rezultate nu au fost repro-
duse in DIGAMI 2.

Agenti de scadere a glucozei: noi evidente din tri-
alurile cardiovasculare
Efectele CV ale antidiabeticelor orale consacrate (met-
formin, sulfonilureice, acarboza) nu au fost evaluate in
trialuri largi randomizate.

Metformin. Intr-un substudiu pe 753 de pacienti din
UKPDS, metforminul a redus riscul de aparitie al IM, de-
ces coronarian si accident vascular cerebral la pacientii
supraponderali nou depistati cu DZT2 fara BCV ante-
rioara.

Sulfonilureice si meglinide. Reducerea riscului CV
cu sulfonilureice este mai eficienta decat interventiile
modeste singure asupra stilului de viata, dar mai putin
eficiente decat metforminul. Studiul CAROLINA care a
comparat inhibitorul DPP-4 linagliptin cu sulfonilureicul
glimiperide a ardtat rezultate comparabile in ceea ce pri-
veste siguranta CV a ambelor medicatii la pacientii cu
DZT2.

Inhibitorii alfa-glucozidaza. Acarboza nu modificd
evolutia CV la pacientii cu intoleranta la glucoza si BCV.

Tiazolidindione.  End-point-ul primar compozit al
trialului cu pioglitazone, PROactive, nu a fost semnifica-
tiv, rosiglitazona a fost raportata ca o cauza de crestere
a bolilor cardiace, iar troglitazona a fost retrasa datoriti
toxicitatii hepatice. in trialul IRIS pe subiecti cu insuli-
no-rezistenta fara DZ pioglitazona a redus endpomt ul
combinat de accident vascular cerebral recurent si IM.

Insulina. Trialurile cu insulina la pacientii cu risc foarte
crescut nu au demostrat beneficii CV.

Noile antidiabetice orale

Inhibitori de dipeptil peptidaza 4. Trialuri rando-
mizate mari prospective cu acesti agenti au demonstrat
siguranta CV dar nu si benefcm CV. Cu toate acestea,
studiul SAVOR-TIMI 53 (saxagliptin) a raportat o inciden-
td crescuta a spitalizarii pentru insuficienta cardiaca.

Agonistii receptorului glucagon-like peptide-I.
Sapte trialuri au examinat efectul GLPI-RAs asupra eve-
nimentelor CV la pacientii cu DZT2 si risc CV inalt si
toate acestea au raportat siguranta CV. Lixisenatida si
exenatida nu au demonstrat superioritate CV, pe cand
liraglutida, semaglutida, albiglutida si dulaglutida au ra-
portat superioritate. Semaglutida a fost asociata cu cres-
terea incidentei retinopatiei, descoperire inexplicabila la
momentul actual, aflata in curs de investigatii.

Inhibitorii co-transportorului 2 de sodiu-glucoza.
Au fost raportate patru studii cu SGLT2i (EMPA-REG
OUTCOME, CANVAS Program, DECLARE si CREDEN-
CE). in EMPA-REG OUTCOME empagllflozm a redus
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semnificativ riscul de MACE in trei directii (deces CV, IM
non-fatal si accident vascular cerebral non-fatal). Acesta
s-a tradus printr-o reducere cu 38%, inalt semnificativa,
a decesului CV, cu separarea bratelor de empagliflozin si
placebo evidenti inci de la 2 luni in trial. Intr-o analiza
secundara, empagliflozin a fost asociat cu o reducere de
35% a spitalizarii pentru insuficienta cardiaca, cu separa-
rea grupelor empagliflozin si placebo evidentiata aproa-
pe imediat dupa initierea tratamentului. Empagliflozin a
redus totodatd mortalitatea globald cu 32%, ceea ce s-a
tradus printr-un numar-necesar-de-a-fi-tratat de 39 timp
de 3 ani pentru a preveni un deces.

in CANVAS (DZT2 si risc CV fnalt) canagliflozin a re-
dus semnificativ MACE in trei directii si a redus spitali-
zarea pentru IC, dar nu a modificat semnificativ decesul
CV sau mortalitatea globali. in DECLARE-TIMI 58 (DZ
si BCV sau multipli factori de risc CV), dapagliflozin a
ntrunit criterii de noninferioritate dar nu a redus MACE.
De asemenea, a fost evidentiata o rata mai scazuta de
spitalizare pentru IC, insa fara diferente in ceea ce pri-
veste moartalitatea CV. Trialul CREDENCE a aratat o
reducere relativa a rezultatelor primare renale cu 30%
cu canagliflozin dupa o urmarire mediana de 2,6 ani. In
plus, canagliflozin a redus semnificativ evenimentele CV
secundare in cele trei directii comparativ cu placebo la
acest grup de pacienti cu risc CV foarte inalt.

Beneficiile CV a inhibitorilor SGLT2 sunt in mare parte
nelegate de amplitudinea de scadere a glicemiei si apar
mult mai precoce pentru a fi rezultatul unei scaderi in
greutate. Separarea rapida a bratelor placebo si activ in
cele trei studii indica faptul ca efectele benefice obtinute

in aceste trialuri pot fi, de exemplu, rezultatul efectelor
asupra parametrilor hemodinamici.

Implicatiile trialurilor cardiovasculare recente
Pentru prima oara in istoricul DZ, avem date din mai mul-
te triauluri CVOTs care arata beneficii CV in urma utili-
zarii medicamentelor de reducere a glicemiei la pacientii
cu BCV sau risc CV foarte inalt/inalt.

Rezultatele obtinute din aceste trialuri care au utilizat
atat GLPI-RAs (LEADER, SUSTAIN-6, Harmony Out-
comes, REWIND, PIONEER 6), cat si inhibitorii SGLT2
(EMPA-REG OUTCOME, CANVAS, DECLARE-TIMI 58,
CREDENCE) sugereaza puternic faptul ca aceste medi-
camente trebuie recomandate la pacientii cu DZ si BCV
prezentd sau cu risc CV foarte inalt/inalt, precum si la
cei cu leziune de organ tinta sau cativa factori de risc
CV (vezi Tabelul 4), fie ca nu au tratament sau sunt deja
pe metformin. in plus, pe baza beneficiilor asupra mor-
talitatii observate in LEADER si EMPA-REG Outcome,
liraglutida este recomandata la pacientii cu BCV sau cu
risc CV foarte crescut/crescut pentru reducerea riscului
de deces, iar empagliflozin este recomandat la pacientii
cu BCV prezenta pentru reducerea riscului de deces.

Beneficiul observat la GLP-1 RAs este cel mai probabil
derivat din reducerea evenimentelor legate de arterio-
scleroza, in timp ce inhibitorii de SGLT2 par sd reduca
endpoint-urile legate de IC. Astfel, inhibitorii de SGLT2
au un beneficiu potential in special la pacientii cu risc
crescut de IC. Prin urmare, alegerea medicatiei de redu-
cere a riscului evenimentelor CV la pacienti cu DZT2 ar
trebui prioritizata in functie de prezenta BCV si a riscului
CV (Figura 2Asi B).

Recomandari de tratament hipoglicemiant in DZ

pentru reducerea riscului de deces.

Recomandari Clasa® | Nivel®
Inhibitori ai SGLT2

Empagliflozin, canagliflozin sau dapagliflozin sunt recoman.date la pacientii cu DZT2 si BCV sau la pacientii | A
cu risc CV foarte crescut/crescut® pentru reducerea evenimentelor CV.

Empagliflozin este recomandat la pacientii cu DZT?2 si BCV pentru reducerea riscului de deces. 1 B
GLPI-RA

L.iraglutide, semaglutide sau dulaglutide sunt recomandgte la pacientii cu DZT?2 si BCV sau la pacientii cu | A
risc CV foarte crescut/crescutc pentru reducerea evenimentelor CV.

Liraglutide este recomandata la pacientii cu DZT2 si BCV sau la pacientii cu risc CV foarte crescut/crescut* | B

Biguanidele

risc CV moderat.

Metforminul ar trebui luat in considerare la pacientii supraponderali cu DZT2 fara BCV si la pacientii cu

Ila

Insulina

Controlul glicemic bazat pe insulina ar trebui luat in considerare la pacientii cu SCA care au hiperglicemie
semnificativa (>10 mmol/L sau >180 mg/dL), cu tinta adaptata in functie de comorbiditati.

Ila

Tiazolidindionele

Tiazolidindionele nu sunt recomandate la pacientii cu IC.

Inhibitori ai DPP4

Saxagliptin nu este recomandat la pacientii cu DZT?2 si risc crescut de IC.

zaharat tip 2;

2 Clasa de recomandare;

® Nivel de evidenti;

Pentru definitie vezi Tabelul 4.

SCA = sindrom coronarian acut, CV = cardiovascular, BCV = boali cardiovasculara, DZ = diabet zaharat, DPP4 = dipeptil-peptidaza 4; GLPI-RA =
agonisti ai receptorilor pentru peptida-| glucagon-like; IC= insuficienta cardiacd; SGLT2 = cotransportorul pentru sodiu-glucoza 2; DZT2=diabet
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a) DZ tip 2 - Pacienti fara tratament

-]

Monoterapie cu Metformin

I

ooy

‘DPP-H GLP-1 RAJ SGLT2i ‘ 0
) dacd RFG

v

—

LT

N

S6iTi2 | SGUT2i | GLP-TRA | SGILT2Isau
sau sau sau DPP-4i | DPP-4i sau
| T | sulD | GLMTRA

R R

* Considerati addugarea altei
clase (GLP-1 RA sau SGLT2i) cu
beneficiu dovedit asupra BCV
® DPP-4i daca nu este pe
GLP-1RA

* Insulind bazald

¢ TZD (nu la paccu IC)

*SU

S —

Continuati cu asocierea altor agenti
dupa recomandarile de mai sus

I

Considerati asocierea de Sulfonilureice sau insulind bazald:

* Alegeti ultima generatie de SU cu risc scazut de hipoglicemie
o Luati in considerare insulina bazala cu risc mai redus de
hipoglicemie

Figura 2A Algoritm de tratament la pacientii cu DZT2 si BCAT sau risc CV inalt/ foarte inalt — fara tratament

DZ tip 2 - Pacienti fara tratament.

BCAT=boala cardiovasculara aterosclerotica; CV=cardiovascular; BCV=boala cardiovasculara; DPP4i=inhibitor de dipeptil-
peptidaza 4; RFG=rata de filtrare glomerulara; GLPI-RA=agonist al peptidului | glucagon-like; HbAlc=hemoglobina Alc;
SGLT2i=inhibitor de co-trasportor 2 de sodiu-glucoza; DZT2=diabet zaharat tip 2; TZD=tiazolidindione.

2 Vezi Tabelul 4;

® Folositi medicamente cu beneficiu pe BCV dovedit.
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b) DZ tip 2 - sub tratament cu Metformin

v

* Considerati addugarea altei
clase (GLP-1 RA sau SGLT2i) cu
beneficiu dovedit asupra BCV
® DPP-4i daca nu este pe
GLP-1RA

* Insulind bazald

¢ TZD (nu la paccu IC)

*SU

-]

Continua monoterapia cu Metformin

I

ooy

‘DPP-H GLP-1 RAJ SGLT2i ‘ 0
) dacd RFG

—

LT

N

S6iTi2 | SGUT2i | GLP-TRA | SGILT2Isau
sau sau sau DPP-4i | DPP-4i sau
| T | sulD | GLMTRA

R R

S —

Continuati cu asocierea altor agenti
dupa recomandarile de mai sus

I

Considerati asocierea de Sulfonilureice sau insulind bazald:
* Alegeti ultima generatie de SU cu risc scazut de hipoglicemie
o Luati in considerare insuling bazala cu risc mai redus de

.~ hipoglicemie

Figura 2B Algoritm de tratament la pacientii cu DZT2 si BCAT sau risc CV inalt/foarte inalt — tratati cu metformin
DZ tip 2 - sub tratament cu metformin.
BCAT=boala cardiovasculara aterosclerotica; CV=cardiovascular; BCV=boala cardiovasculara; DPP4i=inhibitor de dipeptid
peptidaza 4; RFG=rata de filtrare glomerulara; GLPI-RA=agonist al peptidului | glucagon-like; Hb Alc=hemoglobina Alc;
SGLT2i=inhibitor de co-trasportor 2 de sodiu-glucoza; DZT2=diabet zaharat tip 2; TZD=tiazolidindione.

2 Vezi Tabelul 4;
® Folositi medicamente cu beneficiu BCV dovedit.
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Terapii specifice cardiovasculare

Beta-blocantele. In sindroamele coronariene croni-
ce (SCC), beta-blocantele nu au avut un impact favorabil
asupra prognosticului. Totusi, beneficiul beta-blocantelor
post-IM este stabilit la pacientii cu IC si fractie de ejectie
a VS <40%. Carvedilolul si nebivololul ar putea fi prefe-
rati deoarece nu au efecte negative pe controlul glicemic.

Blocanti ai sistemului renina-angiotensina-aldos-
teron. IECA sunt recomandati pentru a preveni eve-
nimentele CV majore atit la pacientii cu IC si SCC cat
si la cei cu SCA si disfunctie sistolica VS. Antagonistii
receptorilor pentru mineralocorticoizi (ARM) sunt reco-
mandati la pacientii cu disfunctie sistolicd de VS sau IC
dupa IM.

Medicamente hipolipemiante. Detalii despre me-
dicamentele hipolipemiante sunt oferite in sectiunea 5.

Nitratii si blocantii canalelor de calciu. Nitratii (cu ac-
tiune scurtd), si blocantii canalelor de calciu sunt indicati
pentru tratamentul simptomatic al anginei, in monotera-
pie sau in combinatie cu terapia beta-blocanta.

Alte terapii anti-ischemice. Ranolazina este efici-
enta Tn tratamentul anginei cronice si poate sa scada ni-
velurile HbAlc in DZ. Trimetazidina imbunititeste con-
trolul glicemic si ischemia miocardica indusa de efort la
pacientii cu SCC. Este contraindicata la pacientii cu boala

Parkinson sau alte patologii motorii. lvabradina inhiba
curentul If ceea ce duce la scaderea frecventei cardiace.
Aceste medicamente ar trebui luate in considerare ca te-
rapie de linia doua.

Antiplachetare si antitrombotice. Nu existd do-
vezi pentru a sustine diferitele strategii de terapie anti-
plachetara la pacienti cu SCA sau SCC cu versus fara DZ.

Inhibitori ai receptorilor P2Y12. Clopidogrelul re-
prezinta o alternativa la pacientii care nu tolereaza aspi-
rina si este combinat cu aspirina in doza mica ca terapie
duala antiplachetara (DAPT) (clopidogrel 75 mg odata pe
zi, aspirina 75-160 mg o data pe zi) la pacientii cu SCA si
cu o interventie coronariana percutanata (PCl). In SCA,
DAPT cu prasugrel sau ticagrelor a fost superioara clo-
pidogrelului in DZ.

Anticoagulantele orale noi. Blocantul factorului Xa
rivaroxaban administrat in doza mica (2,5 mg de doua ori
pe zi) adaugat la DAPT a redus semnificativ mortalitatea
CV, IM sau accidentul vascular cerebral. Combinatia de
aspirind in doza micd si rivaroxaban in doza mica (2,5
mg de doua ori pe zi) a fost superioara monoterapiei cu
aspirina in preventia IM, accidentului vascular cerebral,
sau a mortalitatii CV. La pacientii cu AOMI, evenimentele
adverse si amputatiile majore au fost reduse cu pana la
46% (vezi sectiunea 8).

Recomandari pentru managementul pacientiilor cu DZ si SCA sau SCC

Recomandari Clasa?
IECA sau BRA sunt indicati la pacientii cu DZ si BCI pentru a reduce riscul evenimentelor CV. 1
Terapia cu statine este recomandata la pacientii cu DZ si BCI pentru a reduce riscul evenimentelor CV. 1
Aspirina in doza de 75-160 mg/zi este recomandata in preventia secundara la pacientii cu DZ. 1
Tratamentul cu inhibitori de receptori P2Y12, ticagrelor sau prasugrel, este recomandat la pacientii cu DZ |

si SCA timp de un an impreuna cu aspirina, precum si la cei care au urmat PCl sau CABG.

Utilizarea concomitenta a unui inhibitor de pompa de protoni este recomandata la pacientii care primesc
DAPT sau anticoagulant oral in monoterapie si care au risc crescut de singerare gastrointestinala.

Clopidogrelul este recomandat ca terapie antiplachetara alternativa in caz de intoleranta la asipirina. 1

tolerat DAPT fara complicatii hemoragice majore.

Prelungirea DAPT peste 12 luni© ar trebui luata in considerare, pana la 3 ani, la pacientii cu DZ care au

Adaugarea unui al doilea medicament antitrombotic la aspirina, in preventia secundara pe termen lung
trebuie luata in considerare la pacientii fara risc crescut de sangerare.®

Ila

Beta-blocantele pot fi luate in considerare la pacientii cu DZ si BCI. Ilb

2 Clasa de recomandare;
® Nivel de evidentd;

Recomandarile pentru tintele glicemice sunt precizate la sectiunea 4.2.

IECA=inhibitori ai enzimei de conversie a angiotensinei; SCA=sindrom coronarian acut; BRA=blocanti ai receptorilor angiotensinei; CABG=
bypass aorto-coronarian; BCl=boala coronariani ischemica; SCC=sindroame coronariene cronice; CV=cardiovascular; DAPT=terapie antiplache-
tara duald; DZ=diabet zaharat; eRFG=rata de filtare glomerulara estimata; PCl=interventie coronariana percutana.

< Doza completa de clopidogrel sau doza redusa de ticagrelor (60 mg de 2 ori pe zi);

9 Riscul crescut de singerare este definit ca istoric de hemoragie cerebrald sau accident vascular cerebral sau alti patologie intracraniand, hemo-
ragie gastrointestinala recentd sau anemie datorata unei posibile singerari gastrointestinale, insuficienta hepatica, diateza hemoragica sau coagu-
lopatie, varsta fnaintata sau fragilitate, insuficienta renala care necesiti dializd sau eRFG <15 ml/minut/1,73 m%

Recomandirile pentru medicatia hipoglicemianta in DZ sunt precizate la sectiunea 5.1.
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5.2 Revascularizarea Farmacoterapie adjuvanta
Exista incd date insuficiente care sa sustina sistarea tra-

tamentului cu metformin inainte de angiografie sau PCI,
deoarece riscul acidozei lactice este neglijabil. La pacien-
tii cu BCR, metforminul ar trebui oprit inaintea procedu-
rii. Functia renala trebuie monitorizata atent, iar daca se
deterioreaza la pacientii aflati pe metformin si care sunt
supusi angiografiei coronariene/PCl, ar trebui oprit tra-
tamentul pentru 48 de ore sau pana cand functia renala
revine la nivelul initial.

Pacientii cu DZ sunt mai susceptibili de a avea BCl a
trunchiului comun sau boald coronariana multivasculara,
stiind ca patologia coronariana este frecventa si difuza,
implicand vasele mici. Pacientii cu DZ prezinta frecvent
comorbiditati vasculare care afecteaza negativ prognosti-
cul dupa revascularizare coronariana. Indicatiile de revas-
cularizare miocardica sunt aceleasi la pacientii cu si fara
DZ. In general, pacientii cu DZ au prognostic mai bun cu
CABG comparativ cu PCl cu stenturi de prima generatie
sau stent farmacologic activ.

Recomandari privind revascularizarea coronariana la pacientii cu DZ
Recomandari

Se recomanda implementarea acelorasi tehnici de revascularizare (de exemplu, utilizarea DES si abordul
radial pentru PCI; folosirea arterei mamare interne stingi ca si graft pentru CABG) la pacientii cu si fara
DZ.

Se recomanda verificarea functiei renale daca pacientii au luat metformin imediat inaintea angiografiei si
oprirea tratamentului cu acesta in caz de deteriorare a functiei renale.

Terapia medicamentoasa optimala ar trebui luata in considerare ca si tratament preferential la pacientii
cu SCC si DZ in absenta simptomelor ischemice necontrolabile, ariilor mari de ischemie sau afectarii
semnificative a trunchiului comun al arterei coronare stangi sau leziuni proximale ADA.

CABG=by pass aorto-cornarian; SCC=sindroame coronariene cronice; DES=stent faramacologic activ; DZ=diabet zaharat; EACTS=Asociatia
Europeani pentru Chirurgie Cardiotoracica; ESC= Societatea Europeana de Cardiologie; ADA=artera descendenta anterioara; PCl=interventie
coronariand percutand.

2 Clasa de recomandare;

® Nivel de evidenta.

Pentru detalii vezi 2018 ESC/EACTS Ghid de revascularizare miocardicd.>**

Recomandari privind tipul de revascularizare la pacientii cu DZ cu BCI stabila, cu anatomie coro-
nariana potrivita ce permite tratamentul prin ambele metode, si risc chirurgical mic (vezi Figura in
documentul Text Complet)

Recomandari CABG PCI
Recomandari Clasa® | Nivel® | Clasa® | Nivel®

Leziune unicoronariana

Fara stenoza de ADA proximala

Cu stenoza de ADA proximala

Leziuni bicoronariene

Fara stenoza de ADA proximala

Cu stenoza de ADA proximala

Leziuni tricoronariene

Cu boala de complexitate redusa
(Scor SYNTAX: 0-22)

Cu boald de complexitate intermediara sau inalta (Scor SYNTAX® >22)
Leziune de trunchi comun stang

Cu boala de complexitate redusa
(Scor SYNTAX< 0-22)

Cu boala de complexitate intermediara
(Scor SYNTAX-: 23-32)

Cu boala de complexitate inalta
(Scor SYNTAX- >33)

CABG=bypass aorto-coronarian; BCl=boald coronariana ischemica; DZ=diabet zaharat; ADA=artera descendenta anterioara; PCl=interventie
coronariana percutana; SYNTAX=Synergy between Percutaneous Coronary Intervention with TAXUS and Cardiac Surgery.

2 Clasa de recomandare;

® Nivel de evidents;

¢ Calcularea scorului SYNTAX: http://www.syntaxscore.com.
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6. Insuficienta cardiaca si
diabetul

Mesaje cheie

Pacientii cu pre-DZ si cei cu DZ au un risc crescut de
a dezvolta insuficienta cardiaca.

Pacientii cu DZ sunt la un risc mai mare de a dezvolta
IC cu fractie de ejectie redusa (ICFER) sau fractie de
ejectie pastrata (ICFEP); reciproc, IC creste riscul de

Coexistenta DZ si IC determina un risc crescut de
spitalizare pentru IC, de mortalitate de orice cauza
precum si CV.

6.1 Fenotipurile disfunctiei de
ventricul stang in diabetul zaharat

e Terapiile medicale si cu dispozitive recomandate de
ghid au eficienta similara la pacientii cu si fara DZ;
deoarece disfunctia renala si hiperpotasemia sunt mai
frecvente la pacientii cu DZ, ajustarea dozelor unor
medicamente utilizate in IC (de exemplu inhibitorii
SRAA) este recomandata.

Prima linie de tratament al DZ la pacientii cu IC ar
trebui sa includa metformin si inhibitori SGLT-2; n
schimb, saxagliptin, pioglitazone si rosiglitazone nu
sunt recomandate la pacientii cu DZ si IC.

DZ este un factor de risc important pentru IC, iar
mortalitatea CV este cu ~50-90% mai mare la pacientii
cu ICsi DZ, indiferent de fenotipul IC.

Cel putin un criteriu aditional:

a) boald structurala cardiaca (de ex. HVS
si/sau DAS)

b) Disfunctie diastolicac

Fenotip IC ICFEP ICFEI ICFER
Criteriul | Simptome si/sau semne? Simptome si/sau semne? Simptome si/sau
semne?
Criteriul 2 FEVS 250% FEVS 40-49% FEVS <40%
Criteriul 3 Peptidele natriuretice crescute® Peptidele natriuretice crescute® Niciun element

Cel putin un criteriu aditional:

a) boala structurala cardiaca (de exemplu
HVS si/sau DAS)

b) Disfunctie diastolica

ventriculard stangd;

IC=insuficienta cardiaci; ICFEi=insuficienta cardiaca cu fractie de ejectie intermediard; ICFEP=insuficienta cardiaca cu fractie de ejectie pastrata;
ICFER-insuficienta cardiaca cu fractie de ejectie redusi; DAS=dilatare de atriu stang; FEVS=fractie de ejectie ventricul stang; HVS=hipertofie

2 Simptomele pot fi absente in stadiile initiale sau la pacientii sub tratament diuretic.
® Cresterea peptidului natriuretic tip B (BNP) 235 pg/ml si/sau NT pro BNP 2125 pg/ml.
¢ De exemplu, E/e’ 213 si o medie intre e’ septal si lateral <9 cm/s la ecocardiografie.

6.2 Tratamentul insuficientei
cardiace la pacientii cu diabet

zaharat

Efectele tratamentului sunt evidente atat la pacientii cu
DZ cit si la cei fara DZ. Blocantii SRAA si inhibitorii de
neprilysin si ARM au efecte benefice asupra supravietui-
rii. Beta-blocantele sunt eficiente in reducerea mortalita-
tii de orice cauza si a spitalizarilor pentru IC la pacientii
cu DZ, ceea ce sustine administrarea beta-blocantelor la
pacientii cu IC si DZ. Alte tipuri de medicamente care
pot fi luate in considerare sunt ivabradina, digoxinul si
diureticele.

Terapiile cu dispozitive (cardiodefibrilatorul implan-
tabil [ICD], terapia de resincronizare cardiaca [CRT] si
CRT cu defibrilator implantabil [CRT-D]) au eficacitate si
riscuri similare la pacientii cu sau fara DZ. Aceste meto-
de de tratament ar trebui luate in considerare in functie
de ghidurile de tratament din populatia generala.

6.3 Efectele antidiabeticelor orale

in insuficienta cardiaca

Metforminul este sigur in IC cu functie renald prezervata
sau moderat scazuta (ex. eRFG >30ml/min) si prezinta un
risc mai mic de mortalitate si spitalizari pentru IC in com-
paratie cu insulina si sulfonilureicele. Datele privitoare la
efectele sulfonilureicelor (SU) in IC sunt inconsistente si
datorita disponibilitatii terapiilor alternative ce ar trebui
utilizate cu precautie. Tiazolidindionele nu sunt recoman-
date la pacientii cu DZ si IC. Inhibitorul DPP4, saxagliptin
nu este recomandat in DZ cu IC. Restul medicamentelor
din clasa DPP4i par a fi sigure. Toti GLPI-RAs au avut
un efect neutru asupra riscului de spitalizare pentru IC,
sugerand ca ar putea fi luati in considerare la pacienti cu
DZ si IC. Toti cei trei inhibitori de SGLT2 (empagliflozin,
canagliflozin si dapagliflozin) au avut efecte benefice asu-
pra spitalizarilor pentru IC si ar trebui recomandate la
pacientii cu DZ si risc crescut de IC.
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Recomandari pentru tratamentul insuficientei cardiace la pacientii cu DZ
Recomandari

IECA si beta-blocantele sunt indicate la pacientii simptomatici cu ICFER si DZ, pentru a reduce riscul
spitalizarilor pentru IC si riscul de deces.

ARM sunt recomandati la pacientii cu ICFER si DZ care raman simptomatici in ciuda tratamentului cu IECA
si beta-blocante, pentru a reduce riscul spitalizarilor si riscul de deces.

Terapiile cu ICD, CRT sau CRT-D sunt recomandate la pacientii DZ, la fel ca si in populatia generala cu IC.

Sartanii sunt indicati la pacientii simptomatici cu ICFER si DZ care nu tolereaza IECA, pentru a reduce
riscul de spitalizari si de deces prin IC.

Sacubitril/valsartan este indicat in locul IECA pentru reducerea riscului spitalizarilor si deces la pacientii cu
ICFER si DZ care raman simptomatici in ciuda tratamentului cu IECA, beta-blocante si ARM.

Diureticele sunt recomandate la pacientii cu ICFEP, ICFMR si ICFER cu semne si/sau simptome de
congestie, pentru imbunatatirea simptomatologiei.

Revascularizarea cardiaca prin bypass aorto-coronarian s-a dovedit a avea beneficii similare pentru
reducerea riscului de deces pe termen lung la pacientii cu ICFER cu sau fara DZ si se recomanda la pacientii
cu boala bi- sau tricoronariana, incluzand stenoza semnificativa de ADA.

Ivabradina ar trebui luata in considerare pentru reducerea riscului de spitalizare si deces la pacientii cu
ICFER si DZ aflati in ritm sinusal, cu o frecventa de repaus 270 batai/minut, care riman simptomatici in
ciuda tratamentului cu beta-blocante (doza maxima tolerata), IECA/BRA si ARM.

Aliskiren (inhibitor direct de renina) nu este recomandat pentru pacientii cu ICFER si DZ din cauza riscului
crecut de hipotensiune arteriala, agravare a functiei renale, hiperpotasemie si accident vascular cerebral.

IECA=inhibitori ai enzimei de conversie a angiotensinei; BRA= blocanti ai receptorilor de angiotensind; CABG=bypass aorto-coronarian®
BCl=boala cardiaca ischemicd; CRT=terapie de resincronizare cardiaca; CRT-D=terapie de resincronizare cardiacd cu defibrilator implantabil;
DZ=diabet zaharat; IC=insuficienta cardiaca; ICFEMR=insuficienta cardiaca cu fractie de ejectie moderat-redusa; ICFEP=insuficienta cardiaca cu
fractie de ejectie pastrata; ICFER=insuficienta cardiaca cu fractie de ejectie redusa; ICD=cardiodefibrilator implantabil; ADA= artera descendenta
anterioara; ARM =antagonisti ai receptorilor mineralocorticoizi.

* Clasa de recomandare.

® Nivel de evidenta.

Recomandari in tratamentul DZT2 pentru reducerea riscului de insuficienta cardiaca
Recomandari

Inhibitorii SGLT2 (empagliflozin, canagliflozin, dapagliflozin) sunt asociati cu un risc mai scazut de spitalizare
pentru IC la pacientii cu DZ, si sunt recomandati daca eRFG este stabild si >30ml/min/I,73m>

Metforminul ar trebui luat in considerare pentru tratamentul DZ la pacientii cu IC, daca eRFG este stabila
si >30ml/min/I,73m?.

GLPI-RA (lixisenatida, liraglutida, semaglutida, exenatida, dulaglutida) au un efect neutru asupra riscului
spitalizarilor pentru IC, si pot fi luati in considerare pentru tratamentul DZ la pacientii cu IC.

Inhibitorii DPP4 sitagliptin si linagliptin au un efect neutru asupra riscului spitalizarilor pentru IC si pot fi
luati in considerare pentru tratamentul DZ la pacientii cu IC.

Insulina poate fi luata in considerare la pacientii cu ICFER avansata.

Tiazolidindionele (pioglitazona, rosiglitazona) se asociaza cu un risc crescut de IC la pacientii cu DZ,
si nu sunt recomandate pentru tratamentul DZ la pacientii aflati la risc de a dezvolta a IC (sau cu IC
preexistenta).

Inhibitorul DPP4 saxagliptin se asociaza cu un risc crescut de spitalizare pentru IC si nu se recomanda
pentru tratamentul DZ la pacientii aflati la risc de a dezvolta IC (sau cu IC preexistenta).

DZ=diabet zaharat; DPP4=dipeptidil peptidaza 4; eRFG=rata filtrarii glomerulare estimata; GLPI-RA=agonisti ai receptorilor peptidului | glu-
cagon-like; IC= insuficienta cardiaca; SGLT2=cotransportor tipul 2 de sodiu si glucoza; ICFR=insuficienta cardiaca cu fractie de ejectie redusa;
DZT2=diabet zaharat tip 2.

2 Clasa de recomandare;

® Nivel de evidenti.
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7. Aritmiile: fibrilatia atriala,
aritmiile ventriculare §i
moartea subita cardiaca

Mesaje cheie

o Fibrilatia atriald (FiA) este o aritmie comuna in randul
pacientilor cu DZ, crescind mortalitatea si morbidi-
tatea.

e Screeningul pentru FiA ar trebui recomandat tuturor
pacientilor cu DZ cu varsta >65 de ani prin palparea
pulsului sau cu ajutorul dispozitivelor portabile. FiA
ar trebui intotdeauna confirmata printr-un traseu
ECG.

e Anticoagularea este recomandata tuturor pacientilor
cu DZ si FiA, in functie de scorul CHA2DS2-VASc.

e Moartea subitd cardiacd este mai frecventa in randul
populatiei diabetice, in special in randul femeilor.

e La pacientii cu IC si DZ, durata complexului QRS si
FEVS ar trebui masurate regulat pentru a determina
eligibilitatea pentru CRT+/-ICD.

DZ este un factor de risc independent pentru FiA, in
special in randul pacientilor tineri. Extrasistolele atriale
sunt de asemenea frecvente si pot predispune la dezvol-
tarea FiA. Cand DZ si FiA coexista, terapia anticoagu-
lanta orala trebuie luata in considerare datorita riscului
de evenimente trombembolice. in plus aritmiilor atriale,
prezenta extrasistolelor ventriculare si respectiv a tahi-
cardiei ventriculare nesustinute, sunt tulburari de ritm
comune in randul pacientilor cu DZ si impun investigarea
unei posibile boli cardiace structurale predispozante. La
pacientii cu DZ sau pre-DZ riscul de moarte subita cardi-
aca este de patru ori mai mare, atat in randul barbatilor,
cat si in randul femeilor.

Recomandari pentru managementul aritmiilor la pacientii cu DZ

Recomandari

Nivel®

Clasa®

Anticoagularea orala cu NOAC-uri, care sunt de preferat fata de AVK, este recomandata la pacientii cu DZ
cu varsta >65 de ani cu FiA si un scor CHA2DS2-VASc 22, daci nu exista contraindicatii.

un an si cu un status functional bun.

a) Terapia ICD este recomandata la pacientii cu DZ si IC simptomatica (Clasa New York Heart Association Il
sau Ill) si FEVS <35% dupa 3 luni de tratament medical optimal, cu o supravietuire estimata de cel putin

b) Terapia ICD este recomandata la pacientii cu DZ si fibrilatie ventriculara documentata sau cu tahicardie
ventriculard instabila hemodinamic in absenta unor cauze reversibile sau in primele 48h dupa un IM.

mortii subite cardiace.

Beta-blocantele sunt recomandate pacientilor cu DZ si IC dupa un IM acut cu FEVS <40%, pentru preventia

morbiditatea si mortalitatea.

Screeningul FiA prin palparea pulsului ar trebui luat in considerare la pacientii >65 de ani cu DZ
si confirmat prin ECG, daca exista vreo suspiciune de FiA, deoarece FiA la pacientii cu DZ creste lla

Anticoagularea orala ar trebui luatd in considerare in mod individualizat la pacientii <65 de ani cu DZ si FiA

22 (L . . ) lla
fara alti factori de risc trombembolic (scor CHA2DS2-VASc <2).

Evaluarea riscului de sangerare (ex. scorul HAS-BLED) ar trebui luata in considerare la prescrierea ™
medicatiei antitrombotice la pacientii cu FiA si DZ.

Screeningul factorilor de risc pentru moarte subita cardiacd, in special masurarea FEVS, ar trebui luat in ™
considerare la pacientii cu DZ si antecedente de IM sau IC.

Boala cardiaca structurala ar trebui exclusa la pacientii cu DZ si extrasistole ventriculare frecvente. lla

Hipoglicemia ar trebui evitata, putand cauza aritmii.

Ila

FiA=fibrilatie atriala; CHA2DS2-VASc=Insuficienta cardiaca congestiva, Hipertenisune, Varsta 275 de ani (Dublu), Diabet zaharat, Accident vas-
cular cerebral sau accident cerebral tranzitor (Dublu), Boald vasculara, Varsta 65-74 de ani, Sexul; DZ=diabet zaharat; ECG=electrocardiograma;
HAS-BLED= Hipertensiune, Functie renald/hepaticd anormala, Accident vascular cerebral, Istoric sau predispozitie de sangerare, INR labil, Varst-
nici (>65 de ani), Droguri/consum de alcool concomitent; IC=insuficienta cardiaci; ICD=cardiodefibrilator implantabil; FEVS=fractia de ejectie a
ventriculului sting; IM=infarct miocardic; NOAC=anticoagulante orale non vitamina K; AVK=antagonisti de vitamina K; TV=tahicardie ventricu-
lard. * Clasa de recomandare;

® Nivel de evidenti.
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8. Boala aortici Si boala e Pacientii cu DZ sunt la risc mai crescut de ischemie
Lo R Jo critica a membrelor inferioare (ICMI), ca si o prima
arter|a|a per|fer|ca manifestare a AOMI, fiind necesar screeningul cu ma-

surarea |GB pentru un diagnostic precoce.
e Managementul si indicatiile cu privire la strategiile de
tratament sunt similare in cazul pacientilor cu AOMI

Mesa]e cheie cu sau fara DZ, desi optiunile de revascularizare ar

¢ AOMI este o complicatie frecventa a DZ, cu o pre- putea fi mai putine datorita leziunilor difuze si distale.
valentd crescindi cu durata si/sau coexistenta altor e Managementul bolii arteriale carotidiene este similar
factori de risc de BCV. la pacientii cu DZ sau fara DZ.

e Laorice stadiu al AOMI, coexistenta DZ este asocia-
ta cu un prognostic mai nefavorabil.

Recomandari pentru diagnosticul si managementul BAP la pacientii cu DZ
Recomandari Clasa® | Nivel®

Boala carotidiana

La pacientii cu DZ si boala carotidiana se recomanda a se aplica aceleasi metode de diagnostic precum si
aceleasi optiuni de tratament (conservator, chirurgical sau endovascular) ca si in cazul pacientilor fara DZ.

Diagnosticul AOMI
Screeningul AOMI este indicat anual prin evaluare clinica si/sau masurarea IGB.

Educarea pacientului despre ingrijirea piciorului este recomandata la pacientii cu DZ, in special celor cu
AOMI, chiar daca sunt asimptomatici. Recunoasterea precoce a leziunilor trofice si/sau a infectiei precum si
indrumarea spre o echipa multidisciplinara este obligatorie pentru a creste sansa de salvare a membrului.

Un IGB <0,9 stabileste diagnosticul de AOMI, indiferent de simptome. in caz de simptome, este indicatd
evaluarea suplimentara, inclusiv ultrasonografie duplex arteriala.

in caz de IGB crescut (>1,40), sunt indicate alte teste non-invazive, inclusiv indice deget-brat sau
ultrasonografie duplex arteriala.

Ultrasonografie duplex arteriala este indicata ca metoda imagistica de prima linie pentru a evalua anatomia
si statusul hemodinamic al arterelor extremitatiilor inferioare.

Angiografia CT sau angiografia prin rezonanta magnetica este indicata in caz de AOMI cand se ia in
considerare revascularizarea.

in caz de simptome sugestive pentru claudicatie intermitenta cu IGB normal, testul de efort si IGB
postefort ar trebui luate in considerare.

La pacientii cu DZ si ICCMI cu leziuni sub genunchi, angiografia inclusiv a piciorului ar trebui considerata
naintea revascularizarii.

Managementul AOMI
La pacientii cu DZ si AOMI simptomatica, terapia antiagreganta este recomandata.

Deoarece pacientii cu DZ si AOMI au risc CV foarte inalt,? o tintd a LDL-C <I,4 mmol/L (<55 mg/dl) sau o
reducere a LDL-C cu 250% este recomandata.

La pacientii cu DZ si ICCMI, evaluarea riscului de amputatie este recomandata; scorul LIIP° este util in
acest scop.

In caz de ICCMI, revascularizarea este indicata oricand este fezabild, pentru salvarea membrului.

La pacientii cu DZ si ICCMI, controlul glicemic optim ar trebui considerat pentru a imbunatati sansele de
salvare a membrului.

La pacientii cu DZ si AOMI cronica simptomatica fara risc mare de singerare, combinatia intre rivaroxaban
in dozd mica (2,5 mg de doua ori pe zi) si aspirind (100 mg o data pe zi) ar trebui considerata.’

IGB=indice glezna-brat; ICCMI=ischemia cronica critici a membrului inferior; CT=tomografie computerizata; CV=cardiovascular; DZ=diabet
zaharat; eGFR=rata estimata a filtrarii glomerulare; LDL-C=lipoproteine cu densitate mica; AOMI=boala arterelor membrelor inferioare;
PAD=boala arteriala periferica; LIIP=leziune trofica, ischemie si infectie a piciorului.

? Clasa de recomandare;

® Nivel de evidentd

¢ Include un diabetolog si un specialist vascular;

4 Vezi Tabelul 4;

¢ Vezi Tabelul 8, Textul integral;

f Riscul hemoragic crescut este definit ca istoric de hemoragie intracerebrala sau accident vascular cerebral ischemic, istoric de alti patologie in-
tracraniand, hemoragie gastrointestinald recenta sau anemie datorata pierderii sanguine gastrointestinale posibile, alta patologie gastrointestinala
asociata cu risc hemoragic crescut, insuficienta hepatici, diatezd hemoragica sau coagulopatie, virsta inaintatid extrema sau fragilitate, insuficienta
renald cu necesar de dializa sau cu eGFR <15 ml/min/1,73 m2.
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Suspiciune clinica
(simptome sau semne obiective) la pacientii diabetici
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Figura 4 Screeningul AOMI la pacientii cu DZ.

IGB=indice glezna-brat; DZ=diabet zaharat; ESC=Societatea Europeana de Cardiologie; AOMI=boala arteriala a membrelor
inferioare; BAP=boala arteriala periferica; IHB=indice haluce-brat.

* Screeningul bazat pe indicele glezna-brat ar trebui efectuat de indata ce DZ este diagnosticat si apoi dupa 10 ani de DZ
daca rezultatele de la examinarea initiala au fost normale (poate fi considerat dupa 5 ani de la diagnosticare daca alti factori
de risc precum fumatul exista). Pacientii ar trebui evaluati anual pentru simptome si prezenta pulsurilor. Screeningul bazat
pe IGB este propus in absenta oricdrei suspiciuni clinice de BAP.

® In cazul rezultatelor borderline (ex: 0.89) se va repeta masuratoarea si se va face o medie a rezultatelor pentru a
imbunitati acuratetea. Daca IHB este disponibil, acesta poate fi masurat impreuna cu IGB.

ta a DZ, controlul glicemic suboptimal, coexistenta altor
factori de risc CV si/sau alte afectari de organ tinta (ex.
proteinurie).

8.1 Boala arteriala a membrelor

inferioare

Epidemiologie si istorie naturala

AOMI este o complicatie vasculara frecventa a DZ, o
treime dintre pacientii spitalizati pentru AOMI fiind dia-
betici. Prevalenta crescuta a bolii arteriale a membrelor
inferioare la acesti pacienti este data de durata prelungi-

Managementul bolii arteriale a membrelor inferi-
oare in diabetul zaharat

Gestionarea medicala a AOMI in DZ este esentiala, fiind
recomandata in bolile CV (vezi Sectiunile 4 si 5). Redu-
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cerea semnificativa a evenimentelor majore de la nive-
lul membrelor inferioare in studiul COMPASS a aritat
posibilitatea utilizarii rivaroxabanului la pacientii cu risc
inalt pentru a ameliora complicatiile AOMI. Pacientii cu
claudicatie intermitenta ar trebui sa urmeze programe de
exercitii fizice (>30-45 minute, >3 ori/ saptimana).

8.2 Boala carotidiana

Trombembolismul datorat bolii carotidiene trebuie ra-
pid exclus la toti pacientii care se prezinta cu accident
vascular cerebral tranzitor (AIT) sau accident vascular
cerebral ischemic. In cazul DZ firi un istoric de boald
cerebrovasculara, nu exista nicio dovada care sa arate
ca screeningul carotidian imbunititeste rezultatele, prin
urmare screeningul sistematic nu este recomandat. Boala
carotidiand asimptomatica este tratata frecvent conser-
vator, iar pacientul este reevaluat periodic prin ecografie
Doppler. Revascularizarea carotidiana ar trebui luata in
considerare la pacientii asimptomatici in prezenta unuia
sau mai multor indicatori de risc crescut pentru accident
vascular cerebral (antecedente de AIT/ accident vascular
cerebral ischemic, infarct silentios ipsilateral, progresia
stenozei, placi cu risc Tnalt). La pacientii simptomatici, re-
vascularizarea carotidiana este indicata daca stenoza este
>70% si ar trebui sa fie luata in considerare daca stenoza
este >50%.

9. Boala renala cronica la
diabetici

Mesaje cheie

e BRC este asociata cu o prevalenta crescuta a BCV si
ar trebui considerata in grupul de risc foarte crescut
pentru managementul factorilor de risc.

e Screeningul pentru boala renala in DZ necesita cre-
atinina serica pentru a putea calcula eRFG si testele
urinare ale excretiei albuminei.

e Optimizarea controlului glicemic si al TA poate ince-
tini declinul functiei renale.

e [IECA si BRA sunt medicamentele antihipertensive
preferate la pacientii cu albuminurie.

e Reducerea terapeutica a albuminuriei este asociatda
cu ,renoprotectie”.

e Date din CVOTs recente sugereaza ca inhibitorii
SGLT2 si GLPI-RAs in trialul CREDENCE, canagli-
flozin a redus riscul relativ al obiectivului primar renal
cu 30% comparativ cu placebo.

BCR care se dezvolta in contextul DZ este o proble-
ma majora de sanatate, fiind asociata cu un risc foarte
crescut de BCV. BCR este definita ca reducerea eRFG
la <60 mL/min/1,73 m? si/sau proteinurie persistenta (ex.
raportul albumina urinara:creatinina >3 mmol/mol), per-
sistenta cel putin 90 zile. Cel mai raspandit sistem de cla-
sificare, (Kidney Disease: Improving Global Outcomes),
stratifica pacientii atat in functie de eRFG (stadiul "G”),
cat si de excretia urinara de albumina (stadiul "A”), intr-o
modalitate bidimensionala (Tabel 7). Monitorizarea DZ
ar trebui sa includa evaluarea functiei renale prin teste
serice si urinare pentru a determina eRFG si respectiv
raportul albumina:creatinina. Aproximativ 30% din paci-
entii cu DZTIsi 40% din pacientii cu DZT2 vor dezvolta
BCR.

Controlul glicemic

Scaderea glicemiei reduce riscul progresiei nefropatiei,
dar o reducere a eRFG restrictioneaza utilizarea nume-
rosilor agenti orali hipoglicemianti. Atat metforminul
(acidoza), cat si sulfonilureicele excretate renal (hipogli-
cemie) ar trebui folosite cu precautie atunci cind eRFG
scade pana la 30 mL/min/l,73 m2. Pe misurd ce functia
renala se deterioreaza, utilizarea insulinei in locul medi-
catiei orale determina probabil un control glicemic mai
bun, in particular la pacientii care se apropie de terapia
de substitutie renala.

Abordari noi de renoprotectie

Date din CVOTs sugereaza ca unii agenti hipoglicemici
orali mai noi au efecte renale benefice. Nefroprotectia a
fost observata cu doi dintre GLPI-RA (liraglutide si se-
maglutide) si trei inhibitori de SGLT2 (empagliflozin, ca-
nagliflozin si dapagliflozin). Ca raspuns la aceste observa-
tii preliminarii au fost initiate numeroase studii pentru a

Tabelul 7: Clasificarea BCR prin eRFG si albuminurie’?!

Cresterea riscului —

BCR = boala cronica de rinichi; eRFG = rata estimata a filtrarii glomerulare.
Verde = risc scazut; galben = risc moderat; portocaliu = risc crescut; rosu = risc foarte crescut.

eRFG (mL/min/ Categoriile albuminuriei
1,73 m?) (raportul albumina: creatinina, proba de urina)
Al A2 A3

(<3 mg/mmol) (3-30 mg/mmol) (>30 mg/mmol)
Gl (290) Gl A2 Gl A3 . .
G2 (60-89) Gl A2 Gl A3 Cresterea riscului |
G3a (45-59) G3a A2
G3b (30-44)
G4 (15-29)
G5 (<I5)
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Recomandairi pentru preventia si managementul BCR la pacientii cu DZ

Recomandari

si a raportului creatinina:albumina urinar.

La pacientii cu DZ este recomandat screeningul anual pentru boala cronica de rinichi prin evaluarea eRFG

diminuarea complicatiilor microvasculare in DZ.

Controlul strict al glicemiei, catre tinta de HbAlc (<7% sau <53 mmol/mol) este recomandat pentru

Este recomandat ca pacientii cu hipertensiune arteriala si DZ sa fie tratati printr-o strategie individualizata,
si anume TAS péana in 130 mmHg si <130 mmHg daca este tolerata, dar nu mai mica decat 120 mmHg. La
varstnici (varstd >65 de ani) tinta TAS este intre 130-139 mmHg.

Un blocant al SRAA (IECA sau BRA) este recomandat pentru tratamentul hipertensiunii arteriale la
pacientii cu DZ, in special la pacientii cu proteinurie, microalbuminurie sau HVS.

Tratamentul cu inhibitori SGLT-2 (empagliflozin, canagliflozin, dapagliflozin) se asociaza cu un risc scazut de
evenimente renale si este recomandat daca eRFG este intre 30-90 mL/min/1,73 m2.

Tratamentul cu GLPI-RAs liraglutide si samaglutide este asociat cu un risc scazut al evenimentelor renale si
ar trebui luat in considerare pentru tratamentul DZ daca eRFG este >30 mL/min/|,73 m?.

2 Clasa de recomandare;
® Nivel de evidenta.

IECA=inhibitori ai enzimei de conversie a angiotensinei; BRA=blocanti ai receptorilor angiotensinei; TA=tensiune arteriald; BCR=boala croni-
ca de rinichi; DZ=diabet zaharat; eRFG=rata estimata a filtrarii glomerulare; HbAlc=hemoglobina AIC; HVS=hipertrofia ventriculului sting;
SRAA=sistemul renina-angiotensina-aldosteron; TAS=tensiunea arteriala sistolica; SGLT2=co-transportorul-2 sodiu-glucoza;.

investiga efectele renale. Trialul CREDENCE a fost oprit
prematur dupa o analiza interimara care a demonstrat
superioritatea renald pentru canagliflozin cu reducerea
riscului relativ cu 30%. Aceste observatii la o populatie
de pacienti cu DZ si afectare renala cu risc crescut au
validat observatiile obiectivului secundar in CVOTs si au
confirmat importanta inhibitorilor SGLT2 in tratamentul
DZ, BCR si BCV asociata. GLPI-RAs pot fi utilizati pana
la eRFG de |15 mL/min/I,73m?, in timp ce trialul CRE-
DENCE a demonstrat ca inhibitorii SGLT2, canagliflozin,
pot fi benefici pana la eRFG de 30 mL/min/1,73 m2.

10. Asistenta centrata pe
pacient

Mesaje cheie

e Programele de educatie structurate pe grupuri de
pacienti Tmbunatatesc cunostintele despre boala,
controlul glicemic, managementul bolii §i responsabi-
lizarea pacientilor cu DZ.

Sprijinirea pacientilor in a realiza si mentine in mod
sustinut schimbari ale stilului de viata printr-o maniera
individualizata, utilizind obiective terapeutice bine de-
finite, reprezinta in continuare o provocare. Abordarea
centrata pe pacient este considerata o metoda impor-
tanta pentru stimularea aptitudinilor pacientului de auto-
gestionare a conditiilor lor si ar trebui sa reprezinte baza
relatiei medic-pacient in cazul pacientilor cu DZ si BCV.
Asistenta centrata pe pacient faciliteaza luarea deciziilor
impreuna de catre medic si pacient; aceasta directionea-
za atentia asupra pacientului ca intreg si asupra experien-
telor pacientilor cu diverse boli in cadrul social, mai mult
decat asupra unei singure patologii sau organ si conduce
la dezvoltarea unei aliante terapeutice intre medic si pa-
cient. A fost demonstrat ca pacientii cu pre-DZ benefi-
ciaza de pe urma acestor interventii de responsabilizare
si educatie asupra schimbarilor stilului de viata, cu scopul
de a reduce DZ, si cu efecte benefice asupra factorilor
de risc CV.

Recomandari pentru asistenta centrata pe pacient in DZ

Recomandari

Nivel®

Programele de educatie structurate pe grupuri de pacienti imbunatatesc cunostintele despre boala,
controlul glicemic, managementul bolii i responsabilizarea pacientilor cu DZ.

Asistenta centrata pe pacient este recomandata pentru a facilita controlul si luarea de decizii impreuna de
catre medic si pacient, fiind stabilite prioritati si obiective in acest sens.

Asigurarea unor strategii de responsabilizare a pacientilor trebuie considerata cu scopul de a stimula auto-
eficienta, auto-asistenta si o buna motivare a pacientilor cu DZ.

DZ=diabet zaharat.
2 Clasa de recomandare;
® Nivel de evidenta.
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|I. Clasele de recomandare §i nivelurile de evident,:a'i

Tabelul 1: Clase de recomandare ESC

recomandare ;

Dovezi contradictorii sau / si divergenta de opinii asupra
utilitatii/eficacitatii unui anume tratament sau proceduri.

Clasa lla Dovadalopinia este mai degrabd in favoarea utilitatiileficientei. Ar trebui luatd in
considerare.

Clasa ll

Clasa IlIb

Utilitatealeficienta este mai putin sustinutd de dovezilopinii. Poate fi luatd in considerare.

Tabelul 2: Niveluri de evidenta

Nivel de evidenta A Date derivate din multiple trialuri clinice randomizate sau meta-analize.

Nivel de evidenti B r trial clinic randomizat sau din st
’ randomizate
Nivel de evidenta C Consens de opinii ale expertilor sauls etrospective, registre.




Ghidul ESC 2019 pentru diagnosticul si abordarea terapeutica a emboliei pulmonare acute 65
~n . .

2. Ce este nou in Ghidul din 2019 ?

Tabelul I: Modificari ale recomandarilor din 2014-2019

Recomandari 2014 2019

Terapia trombolitica de salvare este recomandata pentru pacientii cu deteriorare hemodinamica. Ila |

Embolectomia chirurgicala sau tratamentul interventional trebuie considerate alternative ale terapiei b lla

trombolitice de salvare la pacienti care se deterioreaza hemodinamic.

Determinarea D-dimerilor si regulile de predictie clinica ar trebui sa fie luate in considerare pentru a b a

exclude EP in timpul sarcinii sau in perioada postpartum.

O evaluare suplimentara poate fi luata in considerare in cazul supravietuitorilor unei EP asimptomatice cu m b

risc crescut pentru a dezvolta HPCTE.

Tabelul 2: Noile modificari principale din 2019

Diagnostic

Testul D-dimerilor utilizand un nivel de discriminare (cut-off) ajustat in functie de varsta sau adaptat la probabilitatea a

clinica, ar trebui luat in considerare ca o alternativa la nivelul de discriminare (cut-off) deja stabilit.

Daca pentru confirmarea prezentei EP se utilizeaza criteriul unui examen USC proximal pozitiv, pentru ghidarea a

managementului ar trebui sa fie luata in considerare evaluarea riscului.

VIQ SPECT poate fi luat in considerare pentru diagnosticul EP. 11b

Evaluarea riscului

Evaluarea VD prin imagistica sau biomarkeri de laborator ar trebui sa fie luata in considerare chiar si in prezenta unui ™

scor PESI mic sau a unui sPESI cu valoarea 0.

Scorurile validate care combina factorii prognostici clinici, imagistici si de laborator pot fi luate in considerare pentru b

stratificarea ulterioara a severitatii EP.

Tratamentul in faza acuta

Cand este initiata anticoagularea orala la un pacient cu EP care este eligibil pentru un NOAC (apixaban, dabigatran, |

edoxaban sau rivaroxaban), NOAC-ul este forma recomandata de tratament anticoagulant.

Ar trebui luata in considerare crearea de echipe multidisciplinare pentru managementul cazurilor de EP cu risc inalt si

a cazurilor selectate de EP cu risc intermediar, in functie de resursele si de expertiza disponibile in fiecare spital. !

ECMO poate fi luat in considerare, in combinatie cu embolectomia chirurgicala sau cu tratamentul interventional

orientat pe cateter in cazul unui colaps circulator refractar sau a stopului cardiac. 11b

Tratamentul cronic si prevenirea recurentelor

La pacientii cu sindromul anticorpilor antifosfolipidici se recomanda tratament indefinit cu AVK. |

Anticoagularea extinsa ar trebui luata in considerare pentru pacientii fira un factor de risc identificabil pentru a

evenimentul index de EP.

Anticoagularea extinsa ar trebui luata in considerare pentru pacientii cu un factor de risc persistent, altul decat a

sindromul anticorpilor antifosfolipidici.

Anticoagularea extinsa ar trebui luata in considerare pentru pacientii cu un factor minor de risc tranzitoriu / a

reversibil pentru evenimentul index de EP.

Administrarea unor doze reduse de apixaban sau rivaroxaban ar trebui luata in considerare dupa primele 6 luni de a

tratament.

EP in cancer

Administrarea de edoxaban sau rivaroxaban ar trebui luata in considerare ca alternativa la tratamentul cu HGMM, cu a

exceptia pacientilor cu cancer gastro-intestinal.

EP in sarcina

Embolia cu lichid amniotic ar trebui luata in considerare in cazul femeilor insarcinate sau postpartum care prezinta a

instabilitate hemodinamica sau deteriorare respiratorie si coagulare intravasculara diseminata.

Tromboliza sau embolectomia chirurgicala ar trebui luata in considerare in cazul femeilor insarcinate cu EP cu risc a

nalt.

Administrarea NOAC nu este recomandata in cursul sarcinii sau a lactatiei. 1

Ingrijirea post-EP si sechelele pe termen lung

Evaluarea clinica de rutina este recomandata la 3-6 luni dupa EP acuta. |
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Tabelul 2: Noile modificari principale din 2019 (continuare)

ingrijirea post-EP si sechelele pe termen lung (continuare)

Un model integrat de ingrijire este recomandat dupa EP acuta pentru a asigura tranzitia optima a pacientului din spital |
catre ingrijirea ambulatorie.

Se recomanda ca pacientii simptomatici cu defecte de perfuzie persistente la scintigrafia V/Q dupa 3 luni post EP
acuta sa fie directionati catre un centru cu expertiza in hipertensiunea arteriald pulmonara/HPCTE, tinindu-se cont |
de rezultatele ecocardiografiei, nivelul peptidelor natriuretice si/sau de testarea cardiopulmonara la efort (TCPE).

TCPE=Testarea Cardio-Pulmonard la Efort; HPCTE=Hipertensiunea Pulmonara Cronicd TromboEmbolica; USC=ultrasonografia cu compre-
sie; ECMO=ExtraCorporeal Membrane Oxygenation; HGMM=heparine cu greutate moleculara mica; NOAC(s)=non-vitamin K antagonist oral
anticoagulant(s); EP=embolie pulmonara; PESI=Pulmonary Embolism Severity Index; VD=ventriculul drept; SPECT=Single-Photon Emission Com-
puted Tomography; sPESI=simplified Pulmonary Embolism Severity Index; AVK(s)=Anticoagulant (e) oral (e) antivitamina K; V/Q=ventilatie/per-
fuzie (scintigrafia pulmonara).

Coloanele colorate indica clase de recomandari (a se vedea Tabelul | pentru codificarea culorilor).

Raspandirea utilizarii unor terapii si interventii tot mai
eficace si, posibil, o crestere a aderarii clinicienilor la ghi-
durile terapeutice n vigoare, au exercitat in ultimii ani un
efect pozitiv semnificativ asupra imbunatatirii prognos-
ticului EP.

3. Epidemiologie si istoria
naturala a bolii

Tromboembolismul venos (TEV), exprimat clinic prin
tromboza venoasa profunda (TVP) sau embolie pulmo-
nara (EP), este, la nivel global, al treilea cel mai frecvent

intalnit sindrom cardiovascular acut dupa infarctul mio-
cardic si accidentul vascular cerebral. Incidenta anuala a
EP variaza intre 39-115 cazuri la 100 000 de locuitori.
Incidenta EP este de aproape 8 ori mai mare la persoa-

4. Factorii predispozanti

TEV este considerat a fi o consecinta a interactiunii
dintre factorii de risc dependenti de pacient (de obicei

permanenti) si factorii de risc situationali (de obicei tem-
porari) (Tabel 3).

nele peste 80 ani, comparativ cu cei aflati in a 5-a deca-
da a vietii. Analiza tendintelor epidemiologice sugereaza
o posibila scadere a incidentei episoadelor de EP acuta.

Tabelul 3: Factori predispozanti pentru tromboembolismul venos
Factori de risc puternici (OR >10)
Fractura membrului inferior

Spitalizare pentru insuficienta cardiaca sau fibrilatie atriala/flutter atrial (in ultimele 3 luni)

Protezare de sold sau de genunchi

Traumatism major

Infarct miocardic (in ultimele 3 luni)
Antecedente de TEV

Leziuni ale maduvei spinarii

Factori de risc moderati (OR 2-9)
Chirurgia artroscopica a genunchiului

Bolile autoimune

Transfuzii

Catetere venoase centrale

Sonde si catetere intravenoase

Chimioterapie
Insuficientd cardiaca congestiva sau insuficienta respiratorie

Agenti de stimulare a eritropoezei

Terapie de substitutie hormonala (in functie de preparat)

Fertilizarea in vitro

Contraceptive orale

Perioada postpartum
Infectii (mai ales pneumonii, infectii de tract urinar si HIV)

Boli inflamatorii intestinale

Cancer (risc maxim in cele metastazate)
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Tabelul 3: Factori predispozanti pentru tromboembolismul venos (continuare)
Factori de risc moderati (OR 2-9) (continuare)
Accident vascular cerebral cu paralizie

Tromboza venoasa superficiala

Trombofilie
Factori de risc slabi (OR<2)
Repaus la pat >3 zile

Diabet zaharat

Hipertensiune arteriala

Imobilizare din cauza pozitiei (ex. calatorii prelungite cu masina sau cu avionul)

Varsta avansata

Chirurgie laparoscopica (ex.colecistectomie)
Obezitate

Sarcina

Vene varicoase
HIV=virusul imunodeficientei umane; OR=odds ratio; TEV=tromboembolism venos.

5. Fiziopatologie si determinantii evolutiei

EP acuta interferd atdt cu circulatia sanguina cat si cu  determinatd de suprasarcina de presiune este cauza prin-
schimbul gazos. Insuficienta ventriculara dreapta (VD) cipala de deces in EP severa (Figura I).

Postsarcina crescutd a VD’

Dilatare a VD

Insuficienta a VT
Tensiune
parietald crescutd

coronarian Activare
neurohormonald

Inflamatie
miocardica

Cresterea
necesarului T
de 0,alVD

Sunturi AV
intrapulmonare

Ischemie gi injurie
hipoxica a VD

Debitul VD
Contractilitatea VD ¢

Figura 1 Factorii cheie care contribuie la colapsul hemodinamic si la deces in embolia pulmonara acuta.
A-V=arterio-venos; TA=tensiunea arteriala; DC=debitul cardiac; VS=ventriculul sting; O2=oxigen; VD=ventriculul drept;
VT=valva tricuspida.

* Secventa exacta a evenimentelor consecutive cresterii postsarcinii VD nu este deplin inteleasa.
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Instabilitatea hemodinamica indica un risc inalt de mor-
talitate precoce (intraspitaliceasca sau in primele 30 de

zile) si se prezinta trei forme clinice: stop cardiac, soc ob-
structiv si hipotensiune arteriald persistenta (Tabelul 4).

Tabelul 4: Definitia instabilitatii hemodinamice, ce delimiteaza embolia pulmonara cu risc inalt

(1) Stop cardiac (2) Soc obstructiv

(3) Hipotensiune arteriala
persistenta

Necesita resuscitare cardio-
pulmonara

adecvate

TA sistolica <90 mmHg, sau necesar de
medicatie vasopresoare pentru a atinge o
TA 290 mmHg, in pofida umplerii volemice

TA sistolica <90 mmHg, sau scadere a TA
sistolice cu 240 mmHg, care dureaza mai
mult de |5 minute si nu este cauzata de o
aritmie cu debut recent, hipovolemie sau

si

sepsis.

Hipoperfuzie periferica (status mental
alterat; tegumente reci, cianotice; oligurie/
anurie; lactat seric crescut)

TA=tensiunea arteriala

6. Diagnostic

6.1 Prezentarea clinica

Semnele si simptomele de EP acut nu sunt specifice. in
cele mai multe cazuri, EP este suspicionata la un paci-
ent ce se prezinta cu dispnee, durere toracica, sincopa /
pre-sincopi, sau hemoptizie. In unele situatii, EP poate
fi asimptomatica sau descoperitd incidental in cadrul ex-
plorarilor diagnostice pentru o altd patologie. Pe langa
aceste simptome, cunoasterea factorilor predispozanti
pentru TEV este importanta in determinarea probabilita-
tii clinice de aparitie a bolii, care creste in paralel cu nu-
marul de factori predispozanti prezenti; totusi, in peste
40% din cazuri cu EP nu au fost identificati niciunul dintre
factorii predispozanti.

v

6.2 Evaluarea probabilitatii clinice
(pre-test)

Asocierea dintre simptome si semne clinice cu prezenta
unor factori predispozanti pentru TEV permite clasifica-
rea pacientilor cu suspiciune de EP in categorii distincte
de probabilitate clinica sau pre-test, ceea ce corespunde
cresterii prevalentei actuale a EP confirmate. Aceasta
evaluare pre-test poate fi efectuata fie printr-un rationa-
ment clinic implicit (empiric), fie prin utilizarea unor sco-
ruri predictive (ex. prezentat in Tabelul 5). Tinind cont
ca probabilitatea post-test a EP (de exemplu, dupa un
test imagistic) nu depinde doar de caracteristicile proprii
ale testului diagnostic propriu-zis, ci si de probabilitatea
pre-test a acestui diagnostic, acest aspect reprezintd o
treapta esentiald in cadrul tuturor algoritmilor diagnos-
tici ai EP.

.

Tabelul 5: Scorul Geneva revizuit pentru predictia clinica a EP

o e w

Parametru

Punctaj

Versiunea originala

Versiunea simplificata

Antecedente de EP/ TVP

3 |

Frecventa cardiaca

75-94 bpm

295 bpm

Interventie chirurgicala sau fractura in
ultima luna

Hemoptizie

Cancer activ

Durere unilaterala de membru inferior

WININDI N [NW

Durere la palparea profunda a venelor de
la nivelul unuia dintre membrele inferioare
si edem unilateral

Varsta 265 de ani
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Tabelul 5: Scorul Geneva revizuit pentru predictia clinica a EP (continuare)

Parametru

Punctaj

Versiunea originala

| Versiunea simplificata

Probabilitate clinica

Scor pe 3 niveluri

Scazut 0-3 0-1

Intermediar 4-10 2-4

Tnalt 2| 25
Scor pe 2 niveluri

EP improbabila 0-5 0-2

EP probabila 26 23

bpm=batai pe minut; TVP=tromboza venoasa profunda; EP=embolie pulmonara.

Indiferent de scorul utilizat, proportia pacientilor cu
EP confirmat se estimeaza a fi in jur de 10% in categoria
cu probabilitate scazutd, 30% in categoria cu probabilita-
te intermediara, si 65% in cazul categoriei cu probabili-
tate Tnalta. Cand se utilizeaza clasificarea pe doua nivele,
procentul de pacienti cu EP confirmat este de aproxima-
tiv 12% in cadrul categoriei cu EP improbabil si de 30% in
cazul categoriei cu EP probabil.

6.3 Determinarea D-dimerilor

Nivelul plasmatic al D-dimerilor este crescut in cazul
unei tromboze acute datorita activarii simultane a coa-
gularii si a fibrinolizei. Valoarea predictiva negativa a D-
dimerilor este inalta, o valoare normala a acestora facand
putin probabilad prezenta EP sau TVP. Pe de alta parte,
valoarea predictiva pozitiva a unor nivele serice crescute
a D-dimerilor este scazuta, determinarea D-dimerilor
nefiind utila pentru confirmarea EP.

Specificitatea D-dimerilor in cazurile cu suspiciune de
EP scade in mod constant odatd cu varsta, pana la aproa-
pe 10% in cazul pacientilor >80 de ani. Utilizarea unor
valori de discriminare (cut-off) ajustate in functie de var-
std (varsta x 10 pg/L, pentru pacientii peste 50 de ani), ar
putea ameliora utilitatea testarii D-dimerilor la varstnici.

6.4 Teste imagistice pentru

diagnosticul emboliei pulmonare

Angiografia pulmonara prin tomografie computerizata
(aCTP) de tip multi-detector este metoda de electie pen-
tru explorarea imagistica a vascularizatiei pulmonare la
pacientii cu suspiciune de EP. Aceasta explorare permite
vizualizarea arterelor pulmonare pana la nivel subseg-
mentar. Scintigrafia de ventilatie-perfuzie (V/Q) poate fi
utilizata in ambulator in cazul pacientilor cu probabilitate
clinica scazuta si care au o radiografie toracica normala
(pacienti tineri, femeile insarcinate), la pacientii cu ante-
cedente de anafilaxie indusd de substanta de contrast si
la pacientii cu insuficienta renala severa.

Tomografia computerizatd cu emisie de fotoni
(SPECT), cu sau fara CT cu iradiere in doza scazuta,
poate scadea proportia scanarilor non-diagnostice. An-
giografia pulmonara este actualmente rareori efectuata,
deoarece aCTP este mai putin invaziva, oferind acuratete
diagnostica similara (Tabelul 6). Imagistica prin rezonanta
magnetica (IRM) nu este raspandita in practica clinica din
cauza sensibilitatii scazute, a proportiei ridicate de sca-
nari echivoce si din cauza disponibilitatii reduse pentru
aceasta examinare in cadrul serviciilor de urgenta.

Tabelul 6: Explorari imagistice pentru diagnosticul TEP

Avantaje

Dezavantaje/Limitari

Aspecte legate de iradierea

aCTP

o Accesibilitate crescuta in
orice moment in majoritatea
centrelor

o Acuratete excelenta

o Validat in studii prospective, de
evolutie

o Ratd redusa de rezultate
neconcludente (3-5%)

o Poate oferi alternative
diagnostice daca s-a exclus EP

e Timp scurt de achizitie a
imaginilor

e Expunere la radiatii

e Expunerea la substanta de contrast
iodata:

utilizare limitata in caz de alergie la

iod si hipertiroidism

riscuri in cazul femeilor insarcinate

sau care alapteaza

contraindicat in insuficienta renala

severa

e Tendinta la utilizare exagerata
datorita accesibilitatii crescute

e Utilitate clinica neconfirmata a aCTP
in diagnosticul EP subsegmentare

e Doza eficienta de radiatii de
3-10 mSv®

e Expunerea semnificativa la
radiatii a tesutului mamar in
cazul femeile tinere
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Tabelul 6: Explorari imagistice pentru diagnosticul TEP (continuare)

Avantaje Dezavantaje/Limitari Aspecte legate de iradierea
Scintigrafia o Practic fara contraindicatii o Nu este rapid accesibila in toate e Doze de radiatii mai scazute
planara V/Q e Relativ ieftina centrele decat in cazul aCTP, doza

Validata in studii prospective, de | e Rezultatele sunt exprimate ca

eficienta fiind de aproximativ

non-diagnostice (<3%)
Acuratete superioara conform
datelor actuale

Interpretare binara (“EP
prezenta” versus “EP absenta”)

evolutie rapoarte de probabilitate 2 mSvb
o Neconcludenta in 50% din cazuri
® Nu poate oferi diagnostice
alternative daca se exclude EP
SPECT VIQ e Practic fara contraindicatii o Tehnici variabile e Iradiere mai scazuta
e Cea mai redusa rata de teste e Variabilitate a criteriilor diagnostice comparativ cu aCTP, doza

Nu poate oferi diagnostice
alternative daca se exclude EP
Nu este validata in studii
prospective, de evolutie

eficienta fiind de aproximativ
2 mSvb

Angiografia e “Standardul de aur” din punct ® Proceduri invaziva o Cea mai mare iradiere, doza
pulmonara de vedere istoric ® Nu este accesibila imediata in toate eficienta de 10-20 mSvb
centrele

V/P=ventilatie/perfuzie.
pondere tisular

imagistic.

aCTP=angio-CT pulmonar; mGy=milligray; mSv=millisieverts; EP=embolie pulmonara; SPECT=tomografie computerizatd prin emisie de fotoni;
* Doza eficienta de radiatii este exprimata in mSv (doza in mSv=doza absorbita in mGy x factorul de pondere [I.0 pentru radiatii X] x factorul de
Aceasta reflecta dozele eficiente primite de catre toate organele care au fost expuse, adica doza totala de radiatie a organismului din cursul testului

® Pentru comparatie, doza eficientd a intregului organism primitd ca urmare a unei examiniri cu raze X toracice este de 0,I mSv.

Hipertensiunea pulmonara cronica tromboembolica
(HTCTE) este o complicatie tardiva, potential fatala a EP,
insa nu trebuie omisa prezenta unei HTCTE pre-existen-

te la pacientii investigati pentru suspiciunea de EP acuta
(Tabel 7).

Tabelul 7: Aspecte aCTP sugestive pentru o HTCTE pre-existenta

Semne vasculare directe

interiorul unui lumen dilatat, care sunt specifice unei EP acute.

Defecte de umplere excentrice, aderente la perete, ce se pot calcifica; diferite fata de defectele centrale de umplere din

Intreruperi bruste ale vascularizatiei pulmonare, aspect “trunchiat”.

Ocluzie vasculara completa si anevrisme saculare/diverticuli sacciformi.

Intima cu aspect neregulat.

Defecte de umplere lineare la nivel intimal (aspect de retele sau benzi intra-vasculare).

Stenoze si dilatari post-stenotice.

Tortuozitate vasculara.

Semne vasculare indirecte

Hipertrofie semnificativa a VD, dilatarea AD

Revarsat pericardic

Dilatarea arterei pulmonare (>29 mm la barbati si >27 mm la feme:i) si/sau calcificari la nivelul arterei pulmonare.

Aport prin colaterale arteriale sistemice (prin colateralele arterelor bronsice catre vasele pulmonare, post-obstructie).

Modificari parenchimatoase

Aspect in mozaic a parenchimului pulmonar, ca urmare a variatiei topografice de perfuzie pulmonara.

drept.

HTCTE=hipertensiune pulmonara cronica tromboembolica; aCTP=angio-CT pulmonar; EP=embolie pulmonara; AD=atriul drept; VD=ventriculul

6.5 Ecocardiografia

EP acuta poate determina supraincarcare presionala si
disfunctia VD, aspecte ce pot fi obiectivate prin ecocar-
diografie. Tinand cont de geometria particulara a VD, nu
exista un parametru ecocardiografic specific care sa ofe-
re rapid informatii precise in ceea ce priveste dimensiu-
nea si functia VD (Figura 2). Examinarea ecocardiografica

nu este obligatorie ca parte a algoritmului diagnostic la
pacientii stabili hemodinamic cu suspiciune de EP, insa ar
putea avea utilitate in diagnosticul diferential al dispneei
acute. Dimpotriva, in cazul unei suspiciuni de EP cu risc
inalt, absenta unor semne ecocardiografice de suprain-
carcare sau disfunctie a VD, practic exclude EP ca etiolo-
gie a instabilitatii hemodinamice.
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B. [Matara de VD, cu un report la nevel
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precant (sAgeala), sec|iune apical pain

A, Ditatare de VD, sectuns
parasiemal ax-lung

CEnene

TRPG
AT bl F . ~ ' <80
motch’ p

E. Semnul B0/80; cosxistenta unui timp de
ascensiune a fluxului sistolic pulmonar <80
mME §i incizura mezosistolicd cu un gradient
sistolic transtricuspidian ugor crescut (<B0
mmHg )

F. Obiectivarea unui tromb
muohbil n cavitiie cardiace
dreple (sigeata)

AD

|D. Viena cava inferioara dilatata,
prezentind colaps imspirator redus,
| sectiune subcostald

intervantricular (sdgeti),

C. Aplstizares septului |
sectiune parastemal ax scurt

M-Mode Tissue Doppler Imaging
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G, Scaderea TAPSE
(tricuspid annular plane
systolic excursion), masurat
prin mod M [<18 mm)

H. (Doppler tisular) Scéderea
velociti sistolice maxime (5') a
inelulu iricuspidian (<9.5 cms)

Figura 2 Reprezentarea grafica a parametrilor ecocardiografici transtoracici pentru evaluarea supraincarcarii de presiune a

ventriculului drept

Ao=aorta; VCl=vena cava inferioara; AS=atriul sting; VS=ventriculul sting; AD=atriul drept; VD=ventriculul drept.
A’=velocitatea maxima telediastolica de varf (in timpul sistolei atriale) a inelului tricuspidian, prin Doppler tisular;
AcT=timpul de accelerare (prin Doppler) in tractul de ejectie al VD; E’=velocitatea protodiastolica de varf a inelului
tricuspidian, prin Doppler tisular; AD=atriul drept; RiHth=tromb(i) in cavitatile cardiace drepte; VD=ventricul(ar) drept;
S’=velocitatea sistolica de varf a inelului tricuspidian, prin Doppler tisular; TAPSE=excursia sistolica a planului inelului
tricuspidian; TRPG=gradientul sistolic de varf la nivelul valvei tricuspide.

6.6 Ultrasonografia venoasa cu

compresie

USC identifica TVP la 30-50% dintre pacientii cu EP iar
evidentierea unei TVP proximale la pacientii cu suspiciu-
ne de EP este suficienta pentru a justifica initierea trata-

mentulului anticoagulant, fara alte investigatii suplimen-
tare. Cu toate acestea, in cazul pacientilor cu diagnostic
de EP confirmat indirect prin prezenta unei TVP proxi-
male trebuie efectuata evaluarea riscului pentru stabili-
rea severitatii EP si a riscului de deces precoce.

Recomandari pentru diagnostic

Recomandari

Clasa®* | Nivel®

Suspiciune de EP cu instabilitate hemodinamica

in cazul suspiciunii unei EP cu risc inalt, fapt indicat de prezenta instabilitatii hemodinamice, se recomanda
n scop diagnostic efectuarea de urgenta a unei ecocardiografii transtoracice la patul bolnavului sau a unei
aCTP (in functie de disponibilitate si de circumstantele clinice).

In cazul pacientilor cu suspiciune de EP cu risc inalt, se recomanda initierea fara intarziere a tratamentului
anticoagulant i.v. cu HNF, inclusiv administrarea unui bolus ajustat in functie de greutatea corporala.

Suspiciune de EP fara instabilitate hemodinamica

Se recomanda utilizarea criteriilor validate pentru diagnosticul EP.

La pacientii cu probabilitate clinica inalta sau intermediara de EP, se recomanda initierea fara intarziere a
tratamentului anticoagulant in timp ce demersul diagnostic este in curs de desfasurare.

Evaluare clinica

clinica, fie printr-un scor de predictie validat.

Se recomanda ca strategia de diagnostic sa se bazeze pe probabilitatea clinica evaluata fie prin judecata
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Recomandari pentru diagnostic
Recomandari Clasa® | Nivel®

D-dimeri

Determinarea nivelului D-dimerilor plasmatici, preferabil prin utilizarea unui test cu sensibilitate inalta,
este recomandata n randul pacientilor din ambulator/ departamentul de urgenta cu probabilitate clinica
joasa sau intermediara de EP sau cu EP improbabila, pentru a reduce numarul investigatiilor imagistice
inutile si iradiante.

Ca alternativa la utilizarea unei valori prag (cut-off) fixe a D-dimerilor, pentru excluderea EP in cazul
pacientilor cu probabilitate clinica joasa sau intermediara de EP sau cu EP improbabila, ar trebui luata in
considerare o valoare negativa a D-dimerilor cu valoarea prag ajustata in functie de varsta (varsta x 10
pg/L, pentru pacientii >50 de ani).

Ca alternativa la valoarea prag (cut-off) fixa sau ajustata in functie de varsta a D-dimerilor, pentru
excluderea EP ar trebui luat in considerare nivelul D-dimerilor adaptat la probabilitatea clinicac.

Determinarea nivelului D-dimerilor nu este recomandata la pacientii cu probabilitate clinica inalta,
deoarece un rezultat normal nu exclude cu siguranta EP, chiar daca sunt utilizate teste cu sensibilitate
nalta.

TCAP

Se recomanda excluderea diagnosticului de EP (fara alte investigatii suplimentare) daca aCTP este normala,
la un pacient cu probabilitate clinica joasa sau intermediara de EP sau EP improbabila.

Se recomanda acceptarea diagnosticului de EP (fara alte investigatii suplimentare) daca aCTP deceleaza
un defect de umplere situat la nivel segmentar sau mai proximal, la un pacient cu probabilitate clinica
intermediara sau inalta de EP.

Trebuie luata in considerare excluderea diagnosticului de EP (fara alte investigatii suplimentare) daca aCTP
este normalg, la un pacient cu probabilitate clinica inalta sau EP probabila.

Alte investigatii suplimentare pentru confirmarea EP pot fi luate in considerare in cazul defectelor de
umplere subsegmentare izolate.

Venografia CT nu este recomandata ca adjuvant al aCTP.

Scintigrafia de ventilatie-perfuzie

Se recomanda excluderea diagnosticului de EP (fara alte investigatii suplimentare) daca scintigrafia
pulmonara de perfuzie este normala.

Diagnosticul de EP ar trebui acceptat (fara alte investigatii suplimentare) daca rezultatul scintigrafiei de
ventilatie-perfuzie indica o probabilitate inalta de EP.

Excluderea diagnosticului de EP ar trebui luata in considerare in cazul asocierii unei scintigrafii de
ventilatie-perfuzie non-diagnostica cand aceasta se asociaza unei ultrasonografii venoase cu compresie
negativa, la pacientii cu probabilitate joasa de EP sau cu EP improbabila.

SPECT de ventilatie-perfuzie

SPECT de ventilatie-perfuzie poate fi luata in considerare pentru diagnosticul EP.

Ultrasonografia venoasa cu compresie la nivelul membrelor inferioare

Se recomanda sa se accepte diagnosticul de TEV (si EP) daca USC evidentiaza o TVP proximala la un
pacient cu suspiciune clinica de EP.

Daca USC evidentiaza doar TVP distal3, ar trebui luate in considerare si alte investigatii suplimentare
pentru confirmarea diagnosticului de EP.

Daca se utilizeaza un USC proximal pozitiv pentru a confirma PE, ar trebui sa fie luata in considerare
evaluarea severititii EP pentru a permite ajustarea conduitei terapeutice in functie de risc.

Angiografia prin rezonanta magnetica

Angiografia prin rezonanta magnetica nu se recomanda pentru excluderea diagnosticului de EP.

CT=tomografie computerizata; aCTP=angio-CT pulmonar; USC=ultrasonografie venoasa cu compresie; TVP=tromboza venoasid profunda;
i.v.=intravenos; aRM=Angiografie prin Rezonanta Magneticd; EP=embolie pulmonari; SPECT=tomografie computerizata cu emisie de fotoni;
HNF=heparina nefractionati; V/Q=ventilatie/perfuzie; TEV=tromboembolism venos.

* Clasa de recomandare. ® Nivel de evidenta. < Poate fi utilizat un nivel prag (cut-off) al D-dimerilor adaptat probabilitigii clinice conform modelului
YEARS (semne de trombozi venoasa profunda, hemoptizii, existenta unui diagnostic alternativ mau putin probabil decat cel de EP). Conform
acestui model, EP este exclusi in cazul pacientilor fara elemente clinice §i cu D-dimeri <1000 pg/L sau in cazul pacientilor cu unul sau mai multe
elemente clinice si cu D-dimeri <500 pg/L. ¢ Nivel de recomandare scazut avdnd in vedere limitirile rezumate in Tabelul 6.
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7. Evaluarea severitatii
emboliei pulmonare si a
riscului de deces precoce

Stratificarea riscului la pacientii cu EP acuta este obligato-
rie pentru stabilirea unei conduite terapeutice adecvate.
Stratificarea initiald a riscului se bazeaza pe simptome si
semne clinice de instabilitate hemodinamica, care indica
un risc crescut de deces precoce (Tabelul 4). in grupul

mare de pacienti cu EP care se prezinta fara instabilitate
hemodinamica, stratificarea ulterioara (avansata) a riscu-
lui necesita evaluarea a doua seturi de criterii prognosti-
ce, (i) indici de severitate clinici, imagistici si de laborator,
majoritatea determinati ai disfunctiei ventriculului drept
si (i) prezenta comorbiditatilor si a altor conditii agra-
vante care ar putea afecta in mod negativ prognosticul
precoce. Dintre scorurile clinice care includ severitatea
EP si comorbiditatile, scorul PESI este cel mai extensiv
validat la momentul actual (Tabelul 8).

Tabelul 8: Indicele de Severitate al Emboliei Pulmonare (PESI) original si simplificat

Parametru Versiunea originala Versiunea simplificata
Varsta Varsta in ani | punct (Daca varsta >80 de ani)
Sex masculin +10 puncte -

Cancer +30 puncte | punct

Insuficienta cardiaca cronica +10 puncte | punct

Afectiune pulmonara cronica +10 puncte

Frecventa cardiaca 2110/min +20 puncte | punct

Tensiunea arteriala sistolica <|00 mmHg +30 puncte | punct

Frecventa respiratorie >30/min +20 puncte -

Temperatura <36°C +20 puncte -

Status mental alterat +60 puncte -

Saturatia de oxigen in sangele arterial <90% +20 puncte | punct

Stratificarea riscului

Clasa |: <65 puncte

0 puncte=risc de mortalitate la

risc foarte redus de mortalitate la 30 zile
(0-1,6%)

Clasa Il: 66-85 puncte

risc redus de mortalitate (I,7-3,5%)

30 zile 1,0% (95% Cl 0,0%-2,1%)

Clasa Ill: 86-105 puncte

risc moderat de mortalitate (3,2-7,1%)
Clasa IV: 106-125 puncte

risc inalt de mortalitate (4,0-11,4%)
Clasa V: >125 puncte

risc foarte inalt de mortalitate (10,0-
24,5%)

2| punct=risc de mortalitate
la 30 zile 10,9% (95% CI 8,5%-
13,2%)

Cl=interval de incredere.
* Bazat pe suma punctelor.

Tabelul 9: Clasificarea pacientilor cu EP acuta pe baza riscului de mortalitate precoce

Risc de deces precoce

Indicatori de risc

Risc intermediar | Intermediar-inalt

Instabilitate
hemodinamica?

Parametri clinici

de severitate a EP
si/sau prezenta
comorbiditatilor: PESI
clasa Il1-V sau sPESI 21

+e +

Disfunctie de VD
obiectivata de ETT | troponineic
sau aCTP®

Nivel crescut al

+

Intermediar-redus

+e Un indicator (sau niciunul) pozitiv
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aCTP=angio-CT pulmonar; EP=embolie pulmonara; CT=tomografie computerizata; PESI=Pulmonary Embolism Severity Index (indice de severitate
al emboliei pulmonare); VD=ventricul drept; sPESI=Simplified Pulmonary Embolism Severity Index (indice simplificat de severitate al emboliei pulmo-
nare); ETT=ecocardiografie transtoracica.

2 Una din urmatoarele prezentari clinice: stop cardiac, soc obstructiv (tensiune arteriala sistolici <90 mmHg sau necesitatea administrarii de agenti
vasopresori pentru a obtine o tensiune arteriala 290 mmHg in pofida umplerii volemice adecvate, in asociere cu hipoperfuzia organelor tintd); sau
hipotensiune arteriald persistenta (tensiune arteriala sistolica <90 mmHg sau o scadere a tensiunii arteriale 240 mmHg timp de >15 minute, care
nu are drept cauza o aritmie nou-instalata, hipovolemia sau sepsisul).

® Rezultatele metodelor imagistice relevante (ETT sau aCTP) in cazul pacientilor cu embolie pulmonari acutd sunt prezentate grafic in Figura 2.

¢ Niveluri crescute ale altor biomarkeri precum NT-proBNP 2600 ng/L, H-FABP (proteina de legare a acizilor grasi, de tip cardiac) 26 ng/ml sau
copeptina 224 pmol/L, pot oferi informatii prognostice suplimentare. Acesti markeri au fost validati in studii de cohorta, insa nu sunt inca utilizati
pentru ghidarea conduitei teraputice in studii randomizate controlate.

9 Instabilitatea hemodinamici insotita de confirmarea EP prin aCTP si/sau semne de disfunctie de VD obiectivate de ETT, sunt suficiente pentru a
incadra un pacient in clasa de EP cu risc inalt. n acest caz, nu este necesari calcularea scorului PES| sau dozarea troponinei sau a altor biomarkeri.
¢ Semne de disfunctie de VD la ETT (sau aCTP) sau niveluri crescute ale biomarkerilor cardiaci, pot fi prezente si in cazul unei clase PESI I-1l sau
sPESI=0. Pana la stabilirea implicatiilor acestor discrepante in abordarea EP, acesti pacienti ar trebui incadrati in clasa de risc intermediar.

Recomandari pentru evaluarea prognosticului
Recomandari

Se recomanda evaluarea initiala a riscului unei EP suspectate sau confirmate pe baza prezentei instabilitatii
hemodinamice, pentru identificarea pacientilor cu risc inalt de mortalitate precoce.

In cazul pacientilor fara instabilitate hemodinamica, se recomanda stratificarea ulterioara a pacientilor cu
EP acutd intr-o categorie de risc intermediar sau redus.

In cazul pacientilor fara instabilitate hemodinamica, ar trebui luata in considerare utilizarea unor scoruri
clinice care includ severitatea si comorbiditatile EP, preferabil PESI sau sPESI, pentru a evalua riscul in faza
acuta a EP.

Evaluarea ventriculului drept prin metode imagistice® sau prin biomarkeri de laborator ar trebui luata in

; A h = ; lla
considerare chiar si in prezenta unui scor PESI scazut sau sPESI negativ.

Tn cazul pacientilor fara instabilitate hemodinamici, utilizarea scorurilor validate care combini factori de
prognostic clinici, imagistici si de laborator ai EP pot fi luati in considerare pentru stratificarea ulterioara a 119
severitatii episodului acut de EP.

EP=embolia pulmonari; PESI=indice de severitate al emboliei pulmonare; sPESI=indice de severitate simplificat al emboliei pulmonare.
2 Clasa de recomandare.

® Nivel de evidenta.

¢ Ecocardiografie transtoracica sau aCTP.

4 Troponine cardiace sau peptide natriuretice.

8. Tratamentul in faza acuta acuta care este refractara la administrarea conventionala

de oxigen, ar putea fi explicata prin prezenta unui sunt
dreapta-stanga datorat unui foramen ovale patent sau
unui defect septal atrial.

8.1 Suport hemodinamic si

’
respirator

Administrarea de oxigen este indicata la pacientii cu EP si
Sa0, <90%. Hipoxemia severa/ insuficienta respiratorie

Tabelul 10: Tratamentul disfunctiei ventriculare drepte in EP acut cu risc inalt

Strategie | Proprietati si utilizare | Avertismente

Repletie volemica

Utilizarea cu precautie a solutiilor de De luat in considerare in cazul Repletia volemica poate determina
repletie volemica - solutii saline sau pacientilor cu presiune venoasa centrala | dilatarea VD, poate agrava

Ringer lactat <500 ml in 15-30 de minute |normala sau scazuta (de exemplu, interdependenta ventriculara si poate

pacientii cu hipovolemie concomitenta) |reduce DC

Agenti vasopresori si inotropi pozitivi

Noradrenalina 0,2-1,0 pg/kg/min? Creste inotropismul VD si TA; sustine | Vasoconstrictia excesiva poate agrava
interactiunile ventriculare pozitive; perfuzia tisulara
restabileste gradientul de perfuzie
coronariana
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Tabelul 10: Tratamentul disfunctiei ventriculare drepte in EP acut cu risc inalt (continuare)

Strategie Proprietati si utilizare Avertismente
Dobutamina 2-20 pg/kg/min Creste inotropismul VD, scade Daca se utilizeaza fara asocierea
presiunile de umplere unui agent vasopresor poate agrava

hipotensiunea arteriala; poate declansa
sau agrava aritmiile

Suport circulator mecanic

ECMO/ alte metode de asistare mecanica | Suport circulator rapid, de scurta in cazul utilizirii prelungite (>5-10 zile)
a circulatiei duratad, in asociere cu un oxigenator poate determina complicatii: hemoragii,
infectii; beneficii clinice doar daca se
asociaza cu embolectomia; necesita o
echipa specializata

DC=debit cardiac; TA=tensiune arteriald; ECMO=oxigenare extracorporeala arterio-venoasa cu membrana; EP=embolie pulmonara; VD=ventricul
drept.
* Adrenalina este utilizata in stopul cardiac.

8.2 Anticoagularea initiala prin administrare subcutana de HGMM sau fondaparina
’ (Tabelul 11), sau prin administrarea iv. de heparina ne-

fractionata (HNF). Un efect anticoagulant la fel de rapid
poate fi obtinut si prin administrarea unui anticoagulant
oral non-vitamina K (NOAC).

La pacientii cu probabilitate clinica inalta sau intermedia-
ra, anticoagularea ar trebui initiata in cursul asteptarii re-
zultatelor testelor diagnostice. Aceasta se face de obicei

o v

Tabelul 11: Heparine cu greutate moleculara mica si pentazaharide (fondaparind) aprobate pentru
tratamentul emboliei pulmonare

Doza Interval de administrare
Enoxaparina 1,0 mg/kg La 12 de ore

Sau

1,5 mg/kg® La 24 de ore®
Tinzaparina 175 Ulkg La 24 de ore
Dalteparina 100 Ul/kg® La 12 de ore®

Sau

200 Ul/kg® La 24 de ore®
Nadroparinac 86 Ul/kg La 12 de ore

Sau

171 Ul/kg La 24 de ore
Fondaparina 5 mg (greutate corporald <50 kg); La 24 de ore

7,5 mg (greutate corporala 50-100 kg);

10 mg (greutate corporala >100 kg)

Toate schemele terapeutice sunt administrate subcutan.

Ul=unitati internationale; EP=embolie pulmonara; U=unitati;

# Administrarea Tn doza unica zilnica de enoxaparina 1,5 mg/kg este aprobata pentru pacientii spitalizati tratati pentru EP in
Statele Unite si in unele, dar nu in toate, tarile europene.

® La pacientii oncologici se administreazi dalteparina in doza de 200 Ul/kg (maxim 18 000 Ul) o.d., zilnic timp de o luna, urmat
de 150 Ul/kg o.d., zilnic timp de 5 luni.

¢ Nadroparin este aprobat pentru tratamentul EP in unele, dar nu in toate, tarile europene.

8.3 Tratamentul de reperfuzie si la pacientii ce prezintd simptomatologie de 6-14 zile.
La pacientii cu EP cu risc Tnalt, tromboliza se asociaza

cu o ameliorare semnificativa atat a mortalitatii, cat si a
ratei de recurenta a EP. La pacientii normotensivi cu risc
intermediar-inalt, tromboliza se asociaza cu o ameliora-
re a riscului de decompensare hemodinamica sau colaps
dar, in paralel, creste riscul de hemoragie severa intra- si
extracraniana, fara a reduce semnificativ riscul de deces.

Tratamentul trombolitic (Tabelul 12) conduce la o im-
bundtatire a statusului hemodinamic la pacientii cu EP,
comparativ cu utilizarea exclusiva a HNF; acesta se asoci-
aza cu o diminuare a dilatarii ventriculului drept decelata
ecocardiografic. Cele mai mari beneficii sunt observate
in cazul initierii terapiei in primele 48 de ore de la in-
stalarea simptomatologiei, insd tromboliza poate fi utila
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Tabelul 12: Terapia trombolitica: scheme, doze si contraindicatii

Molecule Mod de administrare Contraindicatiile trombolizei

Activator tisular 100 mg in decurs de 2 ore Absolute
Sinan .recombln.at al 0,6 mg/kg in decurs de 15 min. . AS ' !
plasminogenului (rtPA) (maximum 50 mg)* AVC ischemic in ultimele 6 luni

Neoplasm la nivelul sistemului nervos central

Streptokinaza 250 000 Ul doza de incarcare
in decurs de 30 min, urmat de
100 000 Ul/h timp de 12-24
de ore

cerebral in ultimele 3 saptamani
Diateza hemoragica
Sangerare activa

Regim accelerat: 1,5 milioane
Ul in decurs de 2 ore. Relative

Urokinaza 4400 Ul/kg dozi de incircare | AVC ischemic tranzitor in ultimele 6 luni

in decurs de 10 min., urmat de |Anticoagulare orala

4400 Ul/kg/h timp de 12-24 Sarcina sau prima saptamana postpartum
de ore Punctii in zone necompresibile

Resuscitare traumatica

Hipertensiune refractara (TAS >180 mmHg)
Boala hepatica avansata

Endocardita infectioasa

Ulcer peptic activ

Regim accelerat: 3 milioane Ul
in decurs de 2 ore.

Istoric de AVC hemoragic sau AVC de etiologie necunoscuta

Traumatism major, interventii chirurgicale sau traumatism cranio-

TA=tensiunea arterialda Ul=unitati internationale. * Acesta este regimul accelerat pentru rtPA in embolia pulmonara; nu este
aprobat oficial, dar este insa folosit in conditii extreme de instabilitate hemodinamicid majora precum stopul cardiac.

Reperfuzia mecanica reprezinta insertia unui cateter la 8 4 Echlpe multidisciplinare pentru

nivelul arterelor pulmonare prin abord femural. Sunt uti- . v
lizate diverse tipuri de catetere pentru a realiza fragmen- embolia pUImonara

tarea si aspiratia trombului sau mai frecvent este folosita  Conceptul de echipd multidisciplinara care raspunde
o abordare farmaco-mecanica, combinand fragmentarea rapid pentru managementul EP severe (risc inalt si ca-
mecanica sau prin ultrasunete cu administrarea in situ a  zuri selectate cu risc intermediar) este din ce in ce mai
unei doze reduse de trombolitic. raspandit in cadrul comunitatilor medicale si este im-

Embolectomia chirurgicala in caz de EP acuta se efec-  plementat in spitalele din Europa si din intreaga lume.
tueaza de obicei cu bypass cardiopulmonar, fara a pensa  Constituirea echipelor responsabile de raspuns rapid in
crosa aortica si fara stop cardiac cardioplegic, urmat de  EP este incurajatd deoarece acestea indeplinesc nevoile

incizie la nivelul celor doua artere pulmonare principale sistemelor moderne de sinitate.
si extragerea sau aspiratia trombilor proaspat formati.
Experienta recenta sustine efectuarea embolectomiei
chirurgicale combinata cu oxigenarea extracorporala ar-

8.5 Filtrele de vena cava

terio-venoasa cu membrana (ECMO), in special la pacien-  Scopul unui filtru de vena cava este de a impiedica in mod
tii cu EP cu risc inalt, indiferent de necesitatea efectudrii  mecanic patrunderea trombilor venosi in circulatia pul-
resuscitarii cardiopulmonare. monara. Majoritatea dispozitivelor se introduc percutan

Recomandarile de tratament in faza acuta a TEP cu risc inalt?

pe cateter, la pacientii cu EP si colaps circulator refractar sau stop cardiac.?

Recomandari Clasa® | Nivel®
La pacientii cu EP cu risc inalt se recomanda initierea imediata, fara intarziere, a tratamentului cu HNF, I

incluzand un bolus dozat in functie de greutatea corporala.

Tromboliza sistemica este recomandata in cazul pacientilor cu EP cu risc inalt. 1 “
Embolectomia chirurgicald este recomandata la pacientii cu EP cu risc inalt la care tromboliza este I

contraindicata sau a esuat.’

In cazul pacientilor cu EP cu risc inalt la care tromboliza este contraindicata sau a esuat, ar trebui luat in la

considerare tratamentul directionat pe cateter.?

Noradrenalina si/sau dobutamina ar trebui luate in considerare la pacientii cu EP cu risc inalt lla

ECMO poate fi luat in considerare, combinat cu embolectomia chirurgicala sau cu tratamentul directionat b

? Vezi Tabelul 4 pentru definitia EP cu risc inalt.
® Clasa de recomandare.

¢ Nivel de evidenta.

9 Daca existd resursele si experienta necesare.

ECMO=oxigenarea extracorporala arterio-venoasa cu membrana; EP=embolia pulmonara; HNF=heparina nefractionata.
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si pot fi extrase dupa citeva saptamani sau luni. Potenti-  primara la pacientii cu risc crescut de TEV. Complicatiile
alele indicatii includ TEV la pacientii care au contraindi- asociate filtrelor de vena cava sunt frecvente si pot fi gra-
catie absoluta pentru tratamentul anticoagulant, EP recu-  ve.

renta in pofida anticoagularii adecvate si pentru profilaxia

Recomandarile de tratament in faza acuta a EP cu risc intermediar sau scazut®
Recomandari Clasa® | Nivel©

Initierea tratamentului anticoagulant

Se recomanda initierea imediata a tratamentului anticoagulant la pacientii cu probabilitate clinica
intermediara sau nalta, pe durata desfasurarii testelor diagnostice.

Daca se initiaza tratamentul anticoagulant parenteral, HGMM sau fondaparina sunt recomandate (in
detrimentul HNF) pentru majoritatea pacientilor.

Anticoagulante orale

Daca se initiaza tratamentul anticoagulant oral, la pacientii cu EP eligibili pentru tratamentul cu NOAC
(apixaban, dabigatran, edoxaban sau ribaroxaban), se prefera NOAC in defavoarea unei AVK.

Daca pacientul este tratat cu o AVK, se recomanda suprapunerea administrarii tratamentului anticoagulant
parenteral pana la atingerea unui INR=2,5 (interval 2,0-3,0).

NOAC nu sunt recomandate la pacientii cu disfunctie renala severa, in timpul sarcinii sau alaptarii sau la
pacientii ce sufera de sindromul anticorpilor antifosfolipidici.

Tratamentul de reperfuzie

oli o = r—— odinamica A
Tromboliza “de salvare” se recomanda la pacientii cu degradare hemodinamicai aflati sub tratament
anticoagulant.

Ca alternativa la tromboliza “de salvare”, ar trebui luate in considerare embolectomia chirurgicala®
sau tratamentul directionat pe cateter® la pacientii cu degradare hemodinamica aflati sub tratament
anticoagulant.

Nu se recomanda utilizarea de rutina a trombolizei sistemice la pacientii cu EP cu risc intermediar sau B
scazut.f

ClICr=clearence de creatinind; INR=international normalized ratio; HGMM=heparina cu greutate moleculara mica;
NOAC=anticoagulant oral non-vitamina K, EP=embolie pulmonara; HNF=heparina nefractionata; AVK=antagonist de vitamina
K.

* Vezi Tabelul 9 pentru definitia severitatii EP si a riscului asociat EP.

® Clasa de recomandare.

¢ Nivel de evidenta.

4 Dabigatranul nu este recomandat pacientilor cu CICr <30ml/min. Edoxaban se administreaza in doza zilnicd unicd de 30 mg
la pacientii cu CICr 15-50 ml/min si nu este recomandat la CICr <I5 ml/min. Rivaroxabanul si apixabanul vor fi utilizate cu
prudenta la pacientii cu CICr 15-29 ml/min si nu sunt recomandate la CICr <15 ml/min.

¢ Dacid exista resursele si experienta necesare.

fRaportul risc-beneficiu al embolectomiei chirurgicale sau al tratamentului directionat pe cateter nu a fost stabilit in cazul EP cu
risc intermediar sau scazut.

Recomandarile privind echipele multidisciplinare in embolia pulmonara
Recomandari Clasa® | Nivel®

Constituirea unei ehipe multidisciplinare si a unui program de management al pacientilor cu EP cu risc inalt
si (in cazuri selectate) cu risc intermediar ar trebui luata in considerare in functie de resursele si experienta lla
disponibila in fiecare spital.
EP=embolie pulmonara.

* Clasd de recomandare.

® Nivel de evidentd.

Recomandairi pentru filtrele de vena cava inferioara
Recomandari Clasa® | Nivel®

Filtrele de VCI ar trebui luate in considerare la pacientii cu EP si contraindicatii absolute pentru
anticoagulare.

Filtrele de VCI ar trebui luate in considerare in cazuri de EP recurent in pofida anticoagularii terapeutice. lla

Utilizarea de rutind a filtrelor de vena cava inferiora nu este recomandata. m

VCl=vena cava inferioara; EP=embolie pulmonars;
2 Clasa de recomandare.
® Nivel de evidenta.

Ila
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Recomandairi pentru externarea precoce si tratamentul la domiciliu

Recomandari Clasa® | Nivel®
Pacientii atent selectati avand EP cu risc scazut, ar trebui luati in considerare pentru externare precoce si la
continuarea tratamentului la domiciliu, daca pot fi asigurate ingrijirea si tratamentul ambulatoriu adecvate.

EP=embolie pulmonara.

? Clasa de recomandare.

® Nivel de evidenta.

© Vezi llustratia centrald (Figura 5) pentru indrumari suplimentare cu privire la definirea EP cu risc scazut si luarea deciziilor.

9. Diagnostic si management, integrate si adaptate riscului

9.1 Strategii de diagnostic

EP suspectata la un pacient cu instabilitate hemodinamica®

( ETT la pat’ )

Disfunctie de VD?
v v
Nu Da
v
( aCTP disponibild si realizabild imediat? )
|
v v
Nu'’ Da

v

aCTP

Pozitiva Negativd
v
Cautd alte cauze de soc _, (Tratamentul EP Cautd alte cauze de soc
sau instabilitate cu risc nalt’ sau instabilitate

Figura 3 Algoritmul de diagnostic pentru pacientii cu EP cu risc fnalt

aCTP=angio-CT pulmonar; USC=ultrasonografie cu compresie; TVP=tromboza venoasa profunda, VS=ventricul stang;
EP=embolie pulmonara; VD=ventricul drept; ET T=ecocardiografie transtoracica;

* Vezi Tabelul 4 pentru definirea instabilitatii hemodinamice si a EP cu risc crescut.

® Testele imagistice auxiliare efectuate la marginea patului pot include ecocardiografia transesofagiana, care poate decela
emboli in arterele pulmonare si in ramurile principale ale acestora si ecografia bilaterala venoasa USC, care poate confirma
prezenta TVP si, prin urmare, TEV.

<in situatia de urgenta in care se suspecteaza o EP cu risc inalt, acesta se refera in principal la raportul dintre VD/VS >1,0;
descoperirea ecocardiografica a disfunctiei de VD este reprezentata grafic in Figura 2.

4 Include cazurile in care starea pacientului este atit de critici incat permite doar testele diagnostice la pat. in aceste cazuri,
descoperirea ecocardiografica a disfunctiei de VD confirma EP cu risc inalt si este recomandata reperfuzia de urgenta.
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EP suspectatd la un pacient fara
instabilitate hemodinamicd

Evalueaza probabilitatea clinica de EP
Judecata clinicd sau scorurile de predictie’

!

Probabilitate clinicd redusa sau
intermediard sau EP impropabild

|

( Dozare D-dimeri )
|
v v

Negativi Pozitivi

aCTpP

} }

Fara EP

EP confirmata’

l

Probabilitate clinicd inaltd
sau EP probabild

aCTpP

! |

Fard EP

EP confirmat’

L4
Fdra tratament’

| Tratament’

Fard tratament' sau
se inchestigheazd
suplimentar*

Figura 4 Algoritmul de diagnostic pentru pacientii cu suspiciune de EP fara instabilitate hemodinamica

aCTP=angio-CT pulmonar; EP=embolie pulmonara.

* Strategia de diagnostic propusa pentru femeile insarcinate cu suspiciune de EP acut este discutata in Sectiunea | 1.

® Doud scheme de clasificare alternative pot fi utilizate pentru a evalua probabilitatea clinic3, ex. o schema cu 3 niveluri
(probabilitate clinica redusa, intermediara sau crescuta) sau o schema cu doua niveluri (TEP probabil sau TEP improbabil).
¢ Tratamentul se refera la tratamentul anticoagulant pentru TEP.

4aCTP este considerat diagnostic pentru EP daca releva EP segmentara sau la un nivel mai proximal.

¢ Tn cazul unui aCTP negativ la pacientii cu probabilitate clinica inalta investigatii suplimentare prin teste imagistice pot fi
luate in considerare inainte de decide neinceperea tratamentului.

9.2. Strategia terapeutica

Terapia in urgenta a EP cu risc inalt

Terapia de reperfuzie primara, in majoritatea cazurilor
tromboliza sistemica, este tratamentul de electie pentru
pacientii care se prezinta cu EP cu risc inalt. Embolec-
tomia pulmonara chirurgicalda sau interventionala re-
prezinta optiuni terapeutice in cazul pacientilor care au
contraindicatii pentru tromboliza, daca exista expertiza
necesara si daca resursele adecvate sunt disponibile.

Terapia EP cu risc intermediar

in majoritatea cazurilor de EP firi instabilitate hemodi-
namica, optiunea adecvata poate fi anticoagularea orala
sau parenterald. Reperfuzia primara prin tromboliza sis-
temica, in special tromboliza sistemica cu doza completa,
nu este recomandata intrucat riscul complicatiilor hemo-
ragice amenintatoare vital este ridicat in comparatie cu
beneficiul scontat. Tromboliza de salvare sau, ca alter-
nativa, embolectomia chirurgicala ori cea interventiona-
la sunt masuri care ar trebui rezervate pacientilor care
dezvolta semne de instabilitate hemodinamica.
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EP cu risc redus: triajul pentru dispensarizare

precoce si tratament la domiciliu

Externarea precoce a pacientilor cu EP si continuarea

tratamentului anticoagulant la domiciliu poate fi luata in

considerare daca sunt indeplinite urmatoarele trei cri-

terii:

(i) riscul decesului precoce asociat EP sau de complicatii
severe este scazut

(i) nu exista comorbiditati importante sau conditii agra-
vante si

(iii) exista posibilitatea urmaririi adecvate a pacientului
externat si a tratamentului anticoagulant urmat de
catre acesta.

Criteriile de excludere Hestia reprezinta o listd de
parametri clinici/intrebari, care poate fi completata de
catre pacient (Tabelul 13). Daca raspunsul la cel putin o
intrebare este “da”, atunci pacientul nu poate fi externat
precoce.

PACIENT CU EP ACUTA

-

I

Anticoagulante D)

INSTABILITATE HEMODINAMICA?

Nu

[

Distinge EP cu risc redus de EP cu risc intermediar® “1
VERIFICA @ 5 @ :

@ SEMNE CLINICE DE SEVERITATE
SAU COMORBIDITATI SEVERE?

® DISFUNCTIE DEVD LAETT
SAU LA ANGIOGRAFIE CT?

Da: PESI Clasele 111V sau sPES| = 1°
RISC INALT* Alternativv: =1 dintre criteriile Hestia pentru
severitatea EP sau a comorbiditdtiilor indeplinite’
N
[1E=1N 2] Nici @ si nici @ prezente:
prezente RISC REDUS®
/—rl\_ Fird alte motive de spitalizare?
| Dozarea troponinei } Suport fanjilia!‘_;ilsocia!?“
Acces usor la ingrijiri medicale?
e vy
Troponina pozitiva + Troponina negativa +
disfunctie de VD: disfunctie de VD: <1 neadevirate Da, toate
RISC INTERMEDIAR- adevirate
INALT* y
r v
Mrepetuie” EXTERNARE PRECOCE
s INTERNARE
Suport TRATAMENT LA DOMICILIV

hemodinamic

Figura 6 llustratia centrala Strategia de management ajustata in functie de risc pentru embolia pulmonara acuta.
aCTP=angio-CT pulmonar; EP=embolia pulmonari; PESI=Indicele de severitate al embolismului pulmonar; VD=ventricul
drept; sPESI=Indicele simplificat al severitatii embolismului pulmonar; ET T=ecocardiograma transtoracica.

* De vazut si algoritmii de gestionare a situatiilor de urgenta din datele suplimentare disponibile online.

® Referire la Tabelul 9 pentru definirea EP cu risc inalt, intermediar-inalt, intermediar-scazut si scazut.

¢ Cancer, insuficienta cardiaca si boli cronice pulmonare sunt incluse in PESI si sPESI (Tabelul 8).

4 Vezi Tabelul [3 pentru criteriile Hestia.

¢ Rezultatele imagistice relevante din punct de vedere prognostic (ETT sau aCTP) la pacientii cu EP acuta sunt prezentate

grafic in Figura 3.

f Determinarea nivelului troponinei cardiace poate sa fi fost deja efectuata in cursul evaluirii diagnostice initiale.

& Incluse in criteriile Hestia.
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Tabelul 13: Criteriile de excludere Hestia pentru managementul ambulator al EP
Criteriu/intrebare
Pacientul este instabil hemodinamic?®

Este necesara tromboliza sau embolectomia?

Hemoragie activa sau risc crescut de singerare?®
Necesar de oxigenoterapie peste 24 de ore pentru a mentine o saturatie periferica in oxigen de peste 90%!?
EP a fost diagnosticata la un pacient sub tratament anticoagulant?

Necesar de analgezice i.v. >24 de ore?
Exista motive medicale sau sociale pentru tratamentul in spital peste 24 de ore (infectie, malignitate, niciun sistem de sprijin)?

Pacientul are un CICr sub 30 ml/min?*

Pacientul are o afectiune hepatica severa??

Este vorba de o pacienta gravida?

Pacientul are antecedente medicale de trombocitopenie indusa de heparina?

TA=tensiunea arteriald; b.p.m=batai pe minut; CICr=clearance de creatinini; i.v.=intravenos; EP=embolie pulmonara.

Include urmatoarele criteriile dar se va lisa la decizia medicului curant: TA sub 100 mmHg cu frecventa cardiaca peste 100/bpm; patologie ce
necesita monitorizare intr-o unitate de terapie intensiva.

® Hemoragie gastrointestinald in ultimele 14 zile, accident vascular cerebral recent (in ultimele 4 saptamani), interventie chirurgicala recenta (in
ultimele 2 sdptdmani), tulburare de coagulare sau trombocitopenie (trombocite sub 75x109/L), hipertensiune arteriald necontrolati (TA sistolicd
>180 mmHg sau diastolica >110 mmHg).

¢ CICr calculat dupa formula Cockroft-Gault.

¢ La discretia medicului curant.

Io Tratamentul cronic Si tamentului. Pornind de la acest fapt si avand in vedere
° . . . ’ riscul hemoragic al medicatiei anticoagulante, se pune
profilaxia recurentei

problema triajului corect al pacientilor ce vor primi anti-
coagulare pe termen lung sau nedefinita.

Obiectivul anticoagularii dupa EP acuta este de a comple-
ta tratamentul episodului acut si de a preveni recurenta
TEV pe termen lung. Anticoagulantele orale sunt foarte
eficiente in preventia TEV pe perioada tratamentului, dar
nu elimina riscul ulterior de recurenta dupa oprirea tra-

10.1 Estimarea riscului de recurengi
aTEV

Tabelul 14: Clasificarea factorilor de risc pentru TEV in functie de riscul de recurenta pe termen
lung

Categoria factorului de risc pentru Exemple®

episodul index de EP®

Riscul pentru
recurenta pe termen
lung?®

Intermediar (3-8% pe an)

Factor de risc tranzitor sau reversibil asociat
cu un risc mai mic de 10 ori al primului episod
(index) de TEV

Factor de risc persistent non-neoplazic

e Chirurgie minora (anestezie generala sub 30 de
minute)

e Internare in spital pentru mai putin de 3 zile
pentru o patologie acuta

e Terapie estrogenica / contraceptie

e Sarcina sau lauzie

e Repaus la pat in afara spitalului pentru 23 zile
pentru o afectiune acuta

o Leziune a membrului inferior (fara fractura)
asociata cu mobilizare redusa pentru 23 zile

o Cailitorie cu zbor de durata

e Boala inflamatorie intestinala

e Boala autoimuna activa

Factor de risc neidentificabil
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Tabelul 14: Clasificarea factorilor de risc pentru TEV in functie de riscul de recurenta pe termen
lung (continuare)

Riscul pentru Categoria factorului de risc pentru Exemple®
recurenta pe termen | episodul index de EP®
lung?®

EP=embolie pulmonard; TEV=trombembolism venos.
2 Dacd anticoagularea este intrerupta dupa primele 3 luni.
® Clasificarea factorilor de risc pentru episodul index al TEV este in conformitate cu cea propusé de Societatea Internationala de Tromboz si

» o

Hemostaza. Ghidul prezent evita utilizarea termenilor precum TEV “provocat”, “neprovocat” sau “diopatic”.

A fost elaborat un numar de modele de predictie a ris- (i)  varsta inaintata (peste 75 de ani);
cului de recurentd a TEV pentru un pacient dat. Valoarea (ii) sangerari anterioare (fara asociere cu o cauza re-

clinica si, in mod particular, implicatiile terapeutice ale versibila sau tratabild) sau anemie;
acestor modele in era NOAC-urilor sunt incerte. (iii) neoplazie activa;
(iv) accident vascular cerebral, fie hemoragic sau ische-
. . mic;
10.2 Riscul hemoraglc al (v) afectiune renala sau hepatica cronica;
tratamentului anticoagu|ant (vi) terapie concomitenta antiagreganta sau cu antiin-
flamatoare non-steroidiene (a fi evitatd dacd este

Riscul de hemoragie majora este mai mare in prima lund -
A N DL, posibil);
de tratament anticoagulant dupa care diminua si ramane

n ] " vii) alte afectiuni severe acute sau cronice;
constant in timp. Conform dovezilor actuale factorii de ( ) P ) s ’
risc includ: (viii) control deficitar al anticoagularii.

Recomandari privind regimul si durata anticoagularii post EP la pacientii fara cancer
Recomandari

Clasa

Anticoagularea terapeutica timp de 23 luni este recomandata pentru toti pacientii cu EP.

Pacientii la care este recomandata intreruperea anticoagularii dupa 3 luni

Pentru pacientii cu un prim episod de EP/TEV secundar unui factor de risc major tranzitor sau reversibil,
este recomandata intreruperea tratamentului anticoagulant dupa primele 3 luni de tratament.

Pacienti la care extinderea tratamentului anticoagulant dupa primele 3 luni poate fi recomandata

Anticoagularea orala pe termen nedefinit este recomandata pacientilor cu TEV recurent (cel putin un
episod in antecedente de EP sau TVP) fara relatie cu un factor de risc reversibil sau tranzitor.

Anticoagularea orala cu AVK pentru o perioada indefinita este recomandata pacientilor cu sindromul
anticorpilor antifosfolipidici

Pacienti pentru care extinderea anticoagularii orale dincolo de 3 luni ar trebui luata in considerare!

Extinderea anticoagularii orale pe durata indefinita ar trebui luata in considerare pentru pacientii cu un
prim episod de EP si fara factori de risc identificabili.

lla

Extinderea anticoagularii orale pe durata indefinita ar trebui luata in considerare pentru pacientii cu
un prim episod de EP asociat unui factor de risc persistent, altul in afara de sindromul anticorpilor lla
antifosfolipidici.

Extinderea anticoagularii orale pe durata indefinita ar trebui luata in considerare pentru pacientii cu un

) . . . . . . o lla
prim episod de EP asociat unui factor de risc minor tranzitor sau reversibil.
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v ee

Recomandari privind regimul si durata anticoagularii post EP la pacientii fira cancer
Recomandari Clasa | Nivel
Doza de NOAC in anticoagularea extinsa

Daca se decide extinderea anticoagularii dupa EP in cazul unui pacient fara cancer, o doza redusa de
apixaban (2,5 mg in doua prize pe zi) sau rivaroxaban (10 mg o data pe zi) ar trebui luata in considerare lla
dupa 6 luni de anticoagulare terapeutica

Tratamentul extins cu agenti antitrombotici alternativi

La pacientii care refuza sau nu pot tolera orice forma de medicatie anticoagulanta, aspirina sau sulodexidul b
pot fi luati in considerare pentru profilaxia TEV de lunga durata.

Urmarirea pacientului aflat sub tratament anticoagulant

La pacientii care primesc tratament anticoagulant extins este recomandata reevaluarea tolerantei si
aderentei la medicatie, functia renaldf si hepatica, precum si riscul de singerare la intervale regulate de
timp.

b.i.d.=bis in die (de doui ori pe zi); TVP=trombozi venoasa profundd; NOAC=anticoagulante orale non-vitamind K; o.d.=omni die (o data pe zi);
EP=embolie pulmonari; AVK=medicatie anti-vitamina K; TEV=trombembolism venos.

2 Clasa de recomandare.

® Nivelul de evidenta.

¢ Riscul de sangerare al pacientului ar trebui evaluat pentru indentificarea si tratarea factorilor de risc modificabili, si poate influenta decizia in
privinta duratei sau regimului de administrare al tratamentului anticoagulant.

4 Referitor la Tabelul 9 suplimentar, pentru decizii terapeutice in situatii clinice specifice. (Tabelul 9 suplimentar este disponibil in categoria Date
Suplimentare ale textului complet).

¢ Daca se aleg dabigatran sau edoxaban pentru anticoagularea de lunga durata a EP, se recomanda pastrarea nemodificata a dozei initiale, intrucat
regimurile de anticoagulare cu dozé redusa pentru aceste anticoagulante nu au fost investigate n studii dedicate acestui subiect.

“In special pentru pacientii care primesc NOAC.

10.3 Tratamentul emboliei
pulmonare la pacientii cu neoplazii

Recomandari privind alegerea si durata anticoagularii in embolia pulmonara la pacientii cu neopla-
zii active
Recomandari Clasa®

La pacientii cu TEP si cancer, heparinele cu greutate moleculara mica (HGMM) in doze ajustate in functie
de greutatea corporala ar trebui luate in considerare in primele 6 luni in detrimentul AVK.

Edoxaban ar trebui luat in considerare ca alternativa la administrarea HGMM in doze ajustate in functie de
greutatea corporala la pacientii fara neoplazii gastrointestinale.

Rivaroxaban ar trebui luat in considerare ca alternativa la HGMM in doze ajustate in functie de greutatea la
corporala la pacientii fara neoplazii gastrointestinale.

La pacientii cu TEP si cancer, extinderea anticoagularii (dincolo de primele 6 luni)© ar trebui luata in

; = e Ao - . lla
considerare pe o perioada indefinita sau pana la vindecarea cancerului.

La pacientii cu neoplazii, tratamentul EP descoperit incidental ar trebui efectuat similar cu EP simptomatic,
daca embolia este extinsa la nivel segmentar/ proximal/ multiple ramuri subsegmentare sau la un singur ram lla
subsegmentar in asociere cu TVP confirmata.
TVP=trombozi venoasa profunda; HGMM=heparine cu greutate moleculard mica; EP=embolie pulmonara; AVK=antagonisti ai vitaminei K.
 Clasa de recomandare.

® Nivel de evidenta.

< Verificati Tabelul suplimentar 9 pentru detalii in privinta deciziilor terapeutice dupa primele 6 luni (Tabelul suplimentar 9 este disponibil in Datele
Suplimentare din textul complet)
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Il. Tromboembolismul
pulmonar si sarcina

Embolia pulmonard acutd raméane una din cauzele prin-
cipale de mortalitate materna la femeile gravide in tarile
dezvoltate. Riscul de TEV este mai ridicat la femeile gra-
vide comparativ cu cele non-gravide de aceeasi varsta;
riscul creste pe perioada sarcinii §i atinge nivelul maxim
n perioada postpartum.

1.1 Diagnosticul emboliei

pulmonare in sarcina

Diagnosticul emboliei pulmonare in sarcina poate fi dificil
intrucat simptomele se suprapun frecvent peste cele nor-
male de sarcina. Prevalenta generala a EP confirmate la
femeile gravide investigate pentru aceasta afectiune este
scazuta, fiind situata intre 2% si 7%. Date recente suge-
reaza ca o strategie diagnostica bazata pe probabilitatea
clinica, masurarea D-dimerilor, USC si aCTP, poate ex-
clude cu certitudine EP la gravide. Atat iradierea materna
cat si fetala sunt scazute odata cu utilizarea tehnicilor
imagistice moderne (Tabelul I5).

-
y y

nosticul EP

Tabelul 15: Estimarea cantitatii de radiatii absorbite in cursul investigatiilor folosite pentru diag-

Testul Estimarea expunerii fetale la Etimarea expunerii materne la nivelul
radiatii (mGy)* glandei mamare (mGy)?

Radiografie toracica <0,01 <0,

Scintigrafia pulmonara de perfuzie cu

technetium-99m:

Doza scazuta: ~40 MBq 0,02-0,20 0,16-0,5

Doza crescuta: ~200 MBq 0,20-0,60 1,2

Scintigrafia pulmonara de ventilatie 0,10-0,30 <0,01

aCTP 0,05-0,5 3-10

reflecta dozele efective de la nivelul tuturor organelor expuse.

aCTP=angio-CT pulmonar; mGy=milligray; MBq=megabecquerel; EP=embolie pulmonara.
*In aceastd sectiune, doza de radiatie absorbita este exprimata in mGy pentru a evidentia expunerea la nivelul unui singur organ sau al fatului, in
cursul diverselor tehnici de diagnostic imagistic. De comparat cu Tabelul 6, in care doza de radiatii este exprimata in millisieverts (mSv), pentru a

11.2 Tratamentul emboliei

pulmonare in sarcina

HGMM reprezinta tratamentul de electie in embolia pul-
monara din sarcina. Spre deosebire de AVK si NOAC,
HGMM nu depasesc bariera placentara si nu prezinta
risc de teratogenitate sau hemoragie fetald. Heparina ne-
fractionata poate fi de asemenea utilizata in sarcina, insa
HGMM au o farmacocinetica mai predictiva si un profil
de siguranta superior.

Rolul echipei multidisciplinare (Heart Team) in
sarcina

Femeile gravide cu patologii cardiovasculare, inclusiv cele
cu embolie pulmonara, ar trebui urmarite si tratate de
o echipa multidisciplinara de colegi care ar trebui sa co-
laboreze la planificarea ciilor de ingrijire ante-, peri- si
postpartum. Cat mai multi dintre membrii acestei echipe
ar trebui sa aiba experienta in gestionarea EP in timpul
sarcinii si in perioada postpartum. Principiile de ingrijire
stabilite in comun si consemnate in scris ar trebui si fie
disponibile (daca termenele permit) pentru a se asigura o
comunicare eficienta.
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EP SUSPECTATA IN TIMPUL SARCINII

Probabilitate pretest inaltd sau intermediara/scazuta
si dozarea D-dimerilor pozitiva

( Anticoagulare cu HGMM )

!

* Radiografie toracica®
e Ecografie Doppler prin compresiune proximal,
daca simptomele si semnele sugereaza TVP’

| v TVP proximald absenta

INVESTIGATII SPECIFICE PENTRU EP
* Dacd radiografia toracica normald => aCTP sau scintigrafie de
ventilatie-perfuzie
TVP * Daca radiografia toracica patologica => aCTP*
prommalva Negatwe Neconcludente
prezenta sau pozitive
Reevaluare de catre radiolog
EP excl Negative | say medic de medicina
exclusa nucleara cu experienta in
diagnosticul EP n sarcind
Pozitive
v

* Continud cu HGMM in doza terapeuticd’

* Evalueaza severitatea EP si riscul de deces precoce’

* Adresare cétre o echipd multidisciplinard cu experientd in managementul EP in sarcina

* Furnizeaza un plan pentru managementul sarcinii, al travaliului si al nasterii, pentru
ingrijirea postnatald si ulterioara

Figura 6 Pregitirea diagnostica si gestionarea suspiciunii de EP in timpul sarcinii si pana la 6 siptamani postpartum.
aCTP=angio-CT pulmonar; USC=ultrasonografie prin compresie; TVP=tromboza venoasa profunda; HGMM=heparina cu
greutate moleculara mica; EP=embolie pulmonara.

2 Daca radiografia toracica este anormala, vor fi luate in considerare etiologii alternative ale simptomelor toracice.

® TVP de la nivelul venelor pelvine nu poate fi exclusi de citre USC. Daca intregul membru inferior este tumefiat sau exista
dureri la nivel fesier sau alte simptome care sugereaza tromboza pelving, se va avea in vedere efectuarea unei venografii prin
rezonanta magnetica pentru a exclude prezenta unei TVP.

€ Tehnlca aCTP trebuie sa asigure o expunere foarte redusa la radiatii a fatului (vezi Tabelul I5).

dTnainte de administrare se va determina hemoleucograma (pentru a misura hemoglobina si numarul de trombocite) si se
va calcula CICr. Se evalueaza riscul de sangerare si se verifica absenta contraindicatiilor.

Vedeti Tabelul 9.
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Recomandari privind embolia pulmonara in sarcina

Recomandari

Clasa®* | Nivel®

Diagnostic

timpul sarcinii sau in perioada postpartum.

Se recomanda evaluarea diagnostica de rutina prin metodele validate daca este suspicionata prezenta EP in

sarcinii sau in perioada postpartum.

Determinarea D-dimerilor si regulile de predictie clinica ar trebui utilizate pentru excluderea EP in timpul

pentru a evita iradierea inutila.

La pacientele gravide cu suspiciune de EP (in special la cele cu simptome de TVP), ar trebui utilizata USC

optiune daca radiografia toracica este anormala.

La pacientele gravide ar trebui luata in considerare efectuarea scintigrafiei de perfuzie sau a aCTP (cu un
protocol cu doze scazute de radiatii) pentru a exclude EP; aCTP ar trebui luat in considerare ca prima

Tratament

Dozele fixe, terapeutice de HGMM, administrate in functie de greutatea initiala din sarcind, sunt terapia
recomandata in embolia pulmonara la majoritatea pacientelor gravide fara instabilitate hemodinamica.

nalt.

Tromboliza sau embolectomia chirurgicala ar trebui luate in considerare la femeile gravide cu EP cu risc

terapeutice de HGMM.

Punctia spinala sau epidurala nu este recomandata decit la peste 24 de ore dupa administrarea ultimei doze

epidural.

Administrarea dozei de HGMM nu este recomandata in primele 4 ore de la extragerea unui cateter

Administrarea de NOAC nu sunt recomandata pe perioada sarcinii sau a lactatiei.

Embolia cu lichid amniotic

Embolia cu lichid amniotic ar trebui sa fi luata in considerare la femeile gravide sau la cele aflate in
perioada postpartum care prezinta stop cardiac de cauza neprecizata, hipotensiune arteriald prelungita sau lla
degradare respiratorie, in special insotit de coagulare intravasculara diseminata.

pulmonara.
 Clasa de recomandare;
® Nivel de evidenta.

TVP=trombozi venoasa profunda; HGMM=heparine cu greutate moleculard micd; NOAC=anticoagulante orale non-vitamina K; EP=embolie

12. Sechele pe termen lung
dupa embolia pulmonara

Permeabilitatea patului arterial pulmonar este restabilita
la majoritatea supravietuitorilor unei EP in primele luni
dupa episodul acut; asadar, nu este necesara o evaluare
de rutind prin aCTP la pacientii tratati pentru EP. Cu toa-
te acestea, la unii pacienti, trombii devin persistent;i si or-
ganizati, cu dezvoltarea hipertensiunii pulmonare trom-
boembolice cronice (HPCTE), o vasculopatie obstructiva
cu potential risc vital. Prevalenta rara a acestei conditii
este in contrast cu numarul relativ mare de pacienti care
prezinta dispnee persistenta sau fatigabilitate timp de mai
multe luni dupa episodul acut de EP. Prin urmare, tinte-
le unei strategii eficiente de urmarire post-EP ar trebui
sa fie (i) oferirea unei ingrijiri adecvate (reabilitare fizica,
tratamentul comorbiditagilor, educarea stilului de viata si
modificarea factorilor de risc) la pacientii cu simptome
persistente; si (ii) diagnosticarea precoce a HPCTE pen-
tru a trimite pacientul catre evaluarile diagnostice ulteri-
oare si tratamentul specific.

12.1 Simptome persistente si

limitare functionala

Persistenta sau agravarea dispneei si limitarea activitatii
fizice sunt frecvente in primele 6 luni pana la 3 ani dupa
un episod acut de EP. Procentul de pacienti care rapor-
teaza simptome mai severe la 6 luni decat la momentul
diagnosticului EP variaza semnificativ, intre 20% si 75%.
Deconditionarea musculara, in special in prezenta unei
greutati corporale excesive si a comorbiditatilor car-
dio-pulmonare, este responsabila in mare parte pentru
dispneea si limitarea activitatii fizice frecvent raportate
dupa un episod acut de EP.

12.2 Hipertensiunea pulmonara

tromboembolica cronica

HPCTE este o patologie cauzatd de obstructia cronica
a ramurilor arteriale pulmonare de catre trombi organi-
zati, rezultdnd o redistributie a fluxului si o remodelare
secundara a patului microvascular pulmonar. HPCTE a
fost raportata ca avand o incidentda cumulativa cuprinsa
intre 0,1% si 9,1% in primii 2 ani dupa un eveniment de EP
simptomatica; marja de eroare se datoreaza biasurilor
de raportare, absentei simptomelor precoce, precum si
dificultatilor de a diferentia episoadele de EP acutd de
simptomele unei HPCTE preexistente.
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Tabelul 16: Factori de risc si conditii predispozante pentru HPCTE
Elemente legate de evenimentul acut de EP (obtinute |Patologii cronice concomitente si conditii

la momentul diagnosticului EP) predispozante pentru HPCTE (documentate la
momentul diagnosticului EP sau la 3-6 luni de
supraveghere)

Episoade anterioare de EP sau TVP Sunturi ventriculo-atriale

Trombi pulmonari de dimensiuni mari la aCTP Infectii cronice la nivelul liniilor venoase sau a sondelor de
cardiostimulare

Semne ecocardiografice de HTP/disfunctie de VD? Splenectomie in antecedente

Boala tromboembolica preexistenta evidentiati la aCTP® Trombofilii, in special sindromul anticorpilor antifosfolipidici si

nivele ridicate ale factorului VIII de coagulare

Grupa de sange non-0

Hipotiroidism sub tratament cu hormoni tiroidieni

Antecedente de cancer

Tulburari mieloproliferative

Boli inflamatorii intestinale

Osteomielita cronica

HPCTE=hipertensiune pulmonarid tromboembolicd cronica; aCTP=angio-CT pulmonar; TVP=trombozi venoasa profundd; i.v.=intravenos;
VS=ventricul sting; EP=embolie pulmonara; HTP=hipertensiune pulmonara; VD=ventricul drept.

* Criteriile ecocardiografice pentru disfunctia de VD sunt prezentate in Figura 2. La aCTP (sectiunea cardiaca 4 camere), disfunctia de VD este
definita printr-un raport al diametrelor VD/VS >1,0.

® Semnele directe si indirecte atit vasculare cit si cele parenchimatoase pulmonare sunt prezentate in Tabelul 7.

12.3 Strategii de urmarire a
pacientilor postembolie pulmonara

Recomandari de supraveghere dupa episodul acut de EP
Recomandari
Se recomanda evaluarea clinica de rutina a pacientilor la 3-6 luni dupa episodul acut de EP.

Nivel®

Se recomanda un model integrat de ingrijire a pacientilor dupa EP (care implica medici specialisti, asistente
medicale pregatite corespunzator si medici de familie) pentru a asigura tranzitia optima de la ingrijirea
spitaliceasca la cea de la domiciliu.

La pacientii simptomatici cu defecte persistente de perfuzie cu mismatch la scintigrafia de ventilatie/
perfuzie? la mai mult de 3 luni dupa episodul acut, se recomanda adresarea catre un centru specializat de
HTP/HPCTE, in functie de rezultatele evaluarii ecocardiografice, a nivelelor peptidelor natriuretice atriale
si/sau de testul de efort cardio-pulmonar.

Ar trebui luate in considerare masuri diagnostice suplimentaree la pacientii cu dispnee persistenta sau nou ™
aparuta/limitarea activitatii fizice dupa EP.

Masuri diagnostice suplimentare® ar putea fi luate in considerare la pacientii asimptomatici dar cu factori de b
risc pentru HPCTE'.

CT=tomografie computerizata; HPCTE=hipertensiune pulmonara tromboembolica cronica EP=embolie pulmonara; HTP=hipertensiune pulmona-
ra; V/Q=ventilatie/perfuzie (scintigrafie pulmonara.

 Clasa de recomandare.

® Nivel de evidenta.

¢ Pentru simptome sugestive de recurenta, hemoragii, malignitate, limitare persistenta a activitatii fizice sau nou aparuta; si pentru a decide durata
tratamentului anticoagulant.

9 Se poate folosi ca o alternativd CT cu energie duald, daci experienta si resursele necesare sunt disponibile local.

¢ Propuse in algoritmul din Figura 7.

" Factorii de risc si conditiile predispozante pentru HPCTE se regasesc in Tabelul 16.




88

Ghidul ESC 2019 pentru diagnosticul si abordarea terapeutica a emboliei pulmonare acute

DIAGNOSTIC DE EP ACUTA
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Figura 7 Strategia de supraveghere si demersul diagnostic in cazul complicatiilor pe termen lung ale EP

TCPE=Testarea Cardio-Pulmonara la Efort; HPCTE=hipertensiune arteriala pulmonara cronica tromboembolica;
NT-proBNP=N-terminal pro B-type natriuretic peptide; EP=embolia pulmonara; HP=hipertensiunea pulmonara;
ETT=ecocardiografie transtoracica / ecocardiograma; V/Q=ventilatie/perfuzie (scintigrafie pulmonara).

2 Evaluati persistenta (sau recurenta) si severitatea dispneei sau a limitarii functionale si, de asemenea, verificati posibile
semne de recidiva ale TEV, neoplaziei sau a complicatiilor hemoragice determinate de anticoagulare.

b Scala The Medical Research Council poate fi utilizata pentru standardizarea evaluarii dispneei; alternativ, poate fi utilizata
clasa functionala propusa de catre Organizatia Mondiala a Sanatatii.

¢ Cum au fost definite de catre ghidurile ESC/ERS privind diagnosticul si tratamentul HP

¢ Factorii de risc si conditiile predispozante pentru HPCTE sunt enumerate in Tabelul 16.

¢ Testarea Cardio-Pulmonara la Efort, daca sunt disponibile la nivel local expertiza si resursele adecvate; rezultatele
anormale includ, printre altele, reducerea capacitatii aerobe maxime (consum maxim de oxigen), reducerea echivalentului
ventilator pentru dioxidul de carbon si reducerea presiunii end-tidal a dioxidului de carbon.

fLuati in considerare utilizarea TCPE in cadrul procesului de diagnosticare.
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I. Clasele ESC de recomandari si nivelurile de dovezi

Tabelul 1: Clase de recomandare ESC

recomandare ’

Dovezi contradictorii sau / si divergenta de opinii asupra

Slasadl utilitatii/eficacitatii unui anume tratament sau proceduri.

Clasa lla Dovadalopinia este mai degrabad in favoarea utilitdtiileficientei. Ar trebui luatd in
considerare.

Clasa llb Utilitatealeficienta este mai putin sustinutd de dovezilopinii. Poate fi luatd in considerare.

Tabelul 2: Niveluri de evidenta

Nivel de evidenta A Date derivate din multiple trialu nice randomizate sau meta-analize
Nivel de evidenta B

® @ @)

Faza Diagnostic sau Diagnostic de lungd-durat Risc mai mare din cauza
subclinici m‘m"m factorilor de risc incomplet
(<12 luni} et controlati, a modificarilor
g ‘.‘ suboptimale ale stilului
% 12 luni de viata si/sau ale terapiei
post SCA medicale, zoni mare la risc
S Revascularizare de ischemie miocardica.

Risc mai mic prin controlul
adecvat al factorilor de
risc, al stilului de viata,
terapii adecvate pentru
preventia secundara (aspi-
rinda, statine, inhibitori aia
ECA) si prin revasculariza-
re adecvata.

Risc cardiac (deces, IM)

SCA  Revastularizare

S Revascularizare

¥

Timp

Figura 1 llustrare schematica a istoriei naturale a sindroamelor coronariene cronice.

ECA=enzima de conversie a angiotensinei; IM=infarct miocardic; SCA=sindrom coronarian acut.



Ghidul ESC 2019 de diagnostic si management al sindroamelor coronariene cronice 91

2 . Introducere care implicd acumularea de placi aterosclerotice si altera-

rea functionala a circulatiei coronariene, care pot fi mo-
Ghidurile din 2019 pun accent mai curdnd pe sindroa- dificate prin stilul de viata, prin terapii farmacologice si
mele coronariene cronice (SCC) decit pe boala arterials  Prin revascularizare, putand duce la stabilizarea bolii sau
coronariani (BAC) stabils. De fapt, prezentarea clinicia 12 regresia acesteia (Figura I)"O sinteza a'modlﬁca}rllor
BAC poate fi etichetata fie ca sindrom coronarian acut P”"C'Pal? ?tectgatg comparativ cu ghidurile anterioare
(SCA), fie ca SCC. BAC reprezinti un proces dinamic ~este oferita in Figurile 3 i 4.

Figura 2: Conceptele noi sau revizuite in versiunea 2019
Ghidurile au fost revizuite ca sa puna accent pe SCC in loc de BAC stabila.

Aceasta schimbare vrea sd scoata in evidenta faptul ca prezentarea clinica a BAC poate fi clasificata fie ca SCA, fie ca SCC.
Boala coronariana este un proces dinamic care presupune acumularea de placi aterosclerotice si alterarea functionala a
circulatiei coronariene, care pot fi modificate prin stilul de viata, terapii farmacologice si prin revascularizare, ceea ce poate
duce la stabilizarea bolii sau la regresia acesteia.

in ghidurile curente despre SCC, sunt identificate sase scenarii frecvent intdlnite la pacienti:

Pacienti cu BAC suspectata si cu simptome anginoase ,,stabile” si/sau dispnee.

Pacienti cu insuficienta cardiaca debutata recent sau cu insuficienta ventriculara stanga si la care se suspecteaza BAC.
Pacienti asimptomatici sau simptomatici cu simptome stabile <| an dupa un SCA sau pacienti cu revascularizare recenta.
Pacienti asimptomatici sau simptomatici la >| an dupa diagnosticul initial sau dupa revascularizare.

Pacienti cu angina la care se suspecteaza boala microvasculara sau vasospastica.

Pacienti asimptomatici la care este depistatd BAC prin screening.

Probabilitatile pre-test ale sindromului coronarian cronic bazate pe varsta, sex si natura simptomelor au primit modificari
majore. In plus, a fost adaugata formularea noua de ,,probabilitate clinica a BAC” care utilizeaza diferiti factori de risc ai BAC
ca modificatori ai PPT. A fost actualizata aplicarea unor teste diagnostice la diferite grupuri de pacienti pentru a mentine sau
exclude diagnosticul de BAC.

Aceste ghiduri pun accent pe rolul crucial al unui stil de viata sanatos si al altor actiuni preventive care scad riscul de
evenimente cardiovasculare si de mortalitate.

SCA=sindrom coronarian acut; BAC=boala arteriald coronariana; SCC=sindrom coronarian cronic; IC=insuficientd cardiaca; VS=ventricul sting;
PPT=probabilitate pre-test.

Figura 3: Noi recomandari majore
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Figura 3: Noi recomandari majore (continuare)

Angiografia coronariand invaziva cu posibilitatea evaluarii invazive a functionalitatii, trebuie luata in considerare pentru
confirmarea diagnosticului de BAC la pacientii cu un diagnostic incert in urma testelor non-invazive.

Angiografia coronariana prin CT trebuie luata in considerare ca alternativa la angiografia invaziva daca alt test non-invaziv este
echivoc sau nu poate stabili diagnosticul.

Adaugarea unui al doilea medicament antitrombotic la aspirina pentru preventia secundara pe termen lung, trebuie luata in
considerare la pacientii cu risc crescut de evenimente ischemice dar fara risc crescut de hemoragie.

Anticoagularea orald pe termen lung (NOAC sau AVK cu timpul-in-intervalul-terapeutic >70%) trebuie luata in considerare la
pacientii cu FiA si un scor CHA2DS2VASc de | la barbati si de 2 la femei.

Cand rivaroxabanul este folosit iar riscul de hemoragie este mai mare decat riscul de tromboza a stentului sau al unui
accident ischemic cerebral, trebuie luata in considerare administrarea rivaroxaban in doza de |15 mg o data pe zi, in favoarea
administrarii rivaroxaban in doza de 20 mg o data pe zi, pe toata durata tratamentului concomitent cu antiplachetare, in
monoterapie sau terapie dubla.

Cand dabigatran este folosit si riscul de hemoragie este mai mare decat riscul de tromboza a stentului sau al unui accident
ischemic cerebral, trebuie luata in considerare administrarea dabigatran in doza de |10 mg o data pe zi, in favoarea administrarii
dabigatran in doza de 150 mg o data pe zi, pe toatd durata tratamentului concomitent cu antiplachetare, in monoterapie sau
terapie dubla.

(La pacientii cu FiA sau cu alte indicatii pentru terapia anticoagulanta orald) Dupa ICP necomplicata, sistarea timpurie (< o
saptamand) a aspirinei i continuarea terapiei duale cu ACO si clopidogrel ar trebui luata in considerare daca riscul de
tromboza a stent-ului este scazut sau daca riscul unei hemoragii este mai mare decit cel pentru tromboza stentului, indiferent
de tipul stentului folosit.

(La pacientii post ICP cu FiA sau alte indicatii de ACO) Terapia tripla cu aspirina, clopidogrel si un ACO timp de o luna sau mai
mult, ar trebui luata in considerare cand riscul de tromboza a stentului este mai crescut decat riscul de hemoragie, cu durata
totala a tratamentului (<6 luni) decisa in urma evaluarii acestor riscuri urmand a fi specificata clar la externarea din spital.

La pacientii care au indicatie de AVK in combinatie cu aspirind si/sau clopidogrel, doza de AVK trebuie ajustata cu grija, pentru a
obtine un INR intre 2-2,5 si timp-in-intervalul -terapeutic >70%.

Inhibitorii ECA ar trebui luati in considerare la pacientii cu SCC si risc foarte crescut de evenimente cardiovasculare.

Adaugarea unui al doilea medicament antitrombotic la tratamentul cu aspirina pentru preventia secundara pe termen lung,
poate fi luata in considerare la pacientii care au cel putin un risc moderat crescut de evenimente ischemice si care nu au riscuri
crescute de hemoragie.

(La pacientii post-ICP cu FiA sau alte indicatii pentru ACO) Terapia duala cu ACO si fie ticagrelor, fie prasugrel, poate fi luata in
considerare ca si alternativa la terapia tripla cu ACO, aspirina si clopidogrel la pacientii cu risc moderat/crescut de tromboza a
stentului, indiferent de tipul de stent folosit.

Un dispozitiv reductor pentru constrictia sinusului coronar poate fi luat in considerare pentru a ameliora simptomele anginei
debilitante refractare la tratamentul optim medical si la revascularizare.

Clasall a Clasa ll b Clasa lll

ECA=enzima de conversie a angiotensinei; FiA=fibrilatie atriala; BAC=boald arteriala coronariani; CT=tomografie compiuterizata; BCV=boala
cardiovasculara; DZ=diabet zaharat; NOAC=anticoagulant oral non-antagonist al vitaminei K; ACO=anticoagulare orald; PCl=interventie corona-
riana percutanata; AVK=antagonist al vitaminei K.

Figura 4: Schimbari majore in clasa de recomandare

2013 2019
ECG-ul de efort este recomandat ca test initial pentru ECG-ul de efort este recomandat pentru evaluarea
diagnosticul unei BAC stabile la pacientii cu angina tolerantei la efort fizic, a simptomelor, a aritmiilor,
si o probabilitate pre-test intermediara de BAC (I5- a raspunsului tensiunii arteriale si a riscului de
65%), care nu primesc medicamente anti-ischemice, evenimente cardiovasculare la pacienti selectati.
exceptand cazurile Tn care pacientul nu poate efectua ECG-ul de efort poate fi luat in considerare ca si
efort fizic sau daca prezintd modificari ECG care il fac alternativi pentru a mentine sau exclude diagnosticul b
neinterpretabil. de BAC cénd alte evaluiri imagistice invazive sau non-
invazive nu sunt disponibile.
ECG-ul de efort ar trebui sa fie luat in considerare ECG-ul de efort poate fi luat in considerare la pacientii
la pacientii sub tratament pentru a evalua controlul Ila |sub tratament pentru a evalua controlul simptomelor 119
simptomelor si al ischemiei. si al ischemiei.
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Pentru tratamentul de linia a doua este recomandat sa
se adauge nitrati cu actiune prelungita sau ivabradina
sau nicorandil sau ranolazina, in functie de frecventa
ventriculara, tensiunea arteriala si toleranta.

Ila

Nitratii cu actiune prelungita ar trebui luati in
considerare ca terapie de linia a doua, atunci cand
tratamentul initial cu un beta-blocant si/sau cu un BCC
non-dihidropiridinic este contraindicat, slab tolerat sau
insuficient pentru controlul simptomatic al anginei.

Ila

Pentru terapia de linia a doua se poate lua in
considerare trimetazidina.

Nicorandilul, ranolazina, ivabradina sau trimetazidina
ar trebui luate in considerare ca terapie de linia a
doua, pentru a reduce frecventa anginei si pentru a

intravenoasa de adenozina i in repaus, poate fi luata
in considerare ca metoda non-invaziva de masurare a
rezervei de flux coronarian.

imbunatati toleranta la efort fizic la pacientii care nu Ila
tolereaza, au contraindicatii sau ale caror simptome
nu sunt controlate adecvat cu beta-blocante, BCC sau
b nitrati cu actiune prelungita.
La anumiti pacienti, combinatia de beta-blocant sau
BCC impreuna cu o terapie de lina a doua (ranolazina,
nicorandil, ivabradind, trimetazinind) poate fi luata in 1Ib
considerare ca i terapie de prima intentie, in functie
de frecventa ventriculara, TA si toleranta.
(La pacientii la care se suspecteaza angina Masurarea ghidata cu fir a rezervei coronariene de flux
microvasculara) Poate fi luata in considerare si/sau a rezistentei microcirculatiei ar trebui luata in
administrarea intracoronariana de acetilcolind sau considerare la pacientii cu simptome persistente, dar ™
adenozina, cu efectuarea masuratorilor Doppler, in care au arterele coronare fara modificari depistate
timpul angiografiei coronariene, daca arteriograma angiografic sau prezintd stenoze moderate cu
este normala din punct de vedere vizual, pentru a b prezervarea iwFR/FFR.
evalua rezerva de flux coronarian dependents si Administrarea de acetilcolina intracoronarian cu
non-dependentd de endoteliu si pentru a depista monitorizare ECG poate fi luata in considerare in
vasospasmul microvascular/epicardic. timpul angiografiei, daci arterele coronare sunt b
normale angiografic sau prezinta stenoze moderate
cu prezervarea iwFR/FFR, pentru a determina
vasospasmul microvascular.
(La pacientii cu angina microvasculara suspectata) Ecografia Doppler transtoracica a IVA, IRM-ul cardiac
Ecografia Doppler transtoracica a IVA, cu masurarea si PET pot fi luate in considerare ca si metode non-
fluxului diastolic coronarian dupa administrarea b invazive de evaluare a rezervei de flux coronarian. b

Clasa | | | Clasalla

| | Clasa Il b

- Clasa lll

TA=tensiune arteriald; BAC=boala arteriala coronariana; BCC=blocant al canalelor de calciu; IRM=imagistica prin rezonanta magnetici; BCC-
DHP=blocanti ai canalelor de Ca de tip dihidropiridine; ECG=electrocardiograma; FFR=rezerva fractionata de flux; iwFR=instantaneous wave-free
ratio; IVA=artera interventriculara anterioara; PET=tomografie cu emise de pozitroni; PPT=probabilitatea pre-test.
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3. Pacientii cu angina si/sau
cu dispnee cu boala arteriala
coronariana suspectata

Evaluarea de baza, diagnosticul si
evaluarea riscului

Abordarea generala pentru managementul initial al paci-
entilor cu angina la care se suspecteaza boala coronaria-
na obstructiva este descris in 6 pasi si prezentat in Figura

5. Abordarea diagnostica cuprinde 6 pasi. Dupa acesti
pasi, tratamentul adecvat trebuie initiat, cuprinzand
schimbarea stilului de viata, terapie medicamentoasa si
revascularizare cand aceasta este indicata.

Pasul I: semne si simptome

Caracteristicile disconfortului provocat de ischemia mi-
ocardica (angina pectorald) pot fi impartite in patru ca-
tegorii: locatie, caracter, durata, reactia la efort fizic sau
la alti factori exacerbanti sau calmanti. Definitiile anginei
tipice si atipice sunt rezumate in Tabelul 3.

Abordarea in diagnosticarea pacientului cu suspiciune de BCA

PASULT  Evaluarea simpiemedor si efeciuarea examenului clink Anigind inssabil? Urmriti ghidul SCA
PASUL2  Considerare comorbidivitilar 51 a calitatii viepi m;‘l:li?;“m Toragie medicamentoasi’
ECG de repaus, biochimia, mdiografia toracic |a pacienti sehectai, Ve
il eeotardicgrafie in repaus” FEVS <50% Vea sertiunea 4
) et — ST Cauza durerll toraice Tratali ca atare sau
PASULA  Evaluarea pre-test a probabilitaii si probabilitatea clinicd a BAC ‘i esie BACT investigalalle cuze
Teste diagnostic
= gio-CT coronarian
e
E=z B : Angiografie
E ﬁ tului in fung invaziva
PASUL 5 = {eu iwFR/RFF)
ez
T
Foate n i n . Foarte
e Riscul clinic al unei BCA obstructive fnalt
PASULG  Alegerea unei terapii adecvate bazate pe simptome 5i pe riscul unui eveniment candiovastular

Figura 5 Abordarea initiala pentru diagnosticul pacientilor cu angina la care se suspecteaza boala arteriala coronariana

Tabelul 3: Clasificarea traditionala a simptomelor anginei pectorale

Angina tipica intrunegte toate cele 3 caracteristici:

bratului.
Agravata de efortul fizic;

Disconfort constrictiv la nivelul toracelui anterior, sau la nivelul gatului, mandibulei, umarului sau

Ameliorata la repaus sau la nitrati in 5 minute.

Angina atipica

Intruneste doar dous dintre cele trei caracteristici.

Dureri toracice non-
anginoase

Intruneste doar una sau nici una dintre caracteristici.
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Angina nou apdruta este de obicei considerata a fi an-
gina instabild (Al); dar daca angina apare pentru prima
data in timpul unui efort fizic intens si cedeaza la repaus,
atunci este considerata ca fiind un SCC mai degraba de-
cat Al. La pacientii cu Al care sunt identificati ca fiind cu
risc scazut, este recomandat ca algoritmii de diagnostic si
prognostic prezentati in acest ghid sa fie aplicati odata ce
perioada instabila a trecut.

Pasul 2: comorbiditati si alte
cauze ale simptomelor

Inainte de a efectua orice investigatie trebuie evaluata
stare generala de sanatate, comorbiditatile si calitatea

vietii pacientului. Daca este putin probabil ca revasculari-
zarea sa fie o varianta acceptabila, testele ulterioare pot
fi reduse la un minim sugerat clinic, iar terapia adecvata
ar trebui initiata, Aceasta putand include incercarea mai
multor medicamente anti-anginoase, chiar daca diagnos-
ticul de BAC nu este pe deplin demonstrat.

Pasul 3: teste de baza

Testele de baza (de prima intentie) la pacientii care sunt
suspectati de BAC includ evaluarea biochimica, ECG de
repaus, posibil monitorizare ECG ambulatorie, ecocar-
diografie in repaus si, la pacienti selectati, radiografia
toracica.

suspiciune de boala arteriala coronariana

Recomandarile de baza a testelor biochimice pentru diagnosticul si managementul pacientilor cu

Recomandari

Nivelul®

Clasa?

miocardice asociate cu un SCA

Daca evaluarea sugereaza instabilitate sau un sindrom coronarian acut, determinarile repetate ale
troponinei inalt sensibile sau ultrasensibile sunt recomandate pentru a elimina posibilitatea injuriei

Urmatoarele teste de laborator sunt indicate la toti pacientii:

e Hemoleucograma completa (incluzind hemoglobina)

o Creatinina si estimarea functiei renale

o Profil lipidic (incluzand LDL-Colesterolul)

La pacientii cu sindrom coronarian cronic suspect sau demonstrat, este recomandat screening-ul pentru
diabetul zaharat de tip 2, prin determinarea HbAlc, a glicemiei a jeun, si asocierea testului de toleranta la
glucoza pe cale orala daca glicemiile a jeun si HbAlc sunt neconcludente.

Evaluarea functiei tiroidei este recomandata daca exista suspiciunea clinica a unei tulburiri tiroidiene.

de toleranta orali la glucozd; DZ 2=diabet zaharat tip2;
2 Clasa de recomandare;
® Nivelul de dovezi.

SCA=sindrom coronarian acut; BAC=boali arteriald coronariani; HbAlc=hemoglobini gicozilata; LDL=lipoproteine cu densitate mica; TTGO=test

suspecteaza boala arteriala coronariana

Recomandarile ECG-ului de repaus in diagnosticul si managementul initial al pacientilor la care se

Recomandari

Clasa® | Nivelul®

evidente a unei cauze extra-cardiace.

ECG-ul de repaus cu |2 derivatii este recomandat la toti pacientii cu dureri toracice, care nu au semne

ECG-ul de repaus cu |2 derivatii este recomandat la toti pacientii, in timpul sau imediat dupa un episod
de angina pectorala care este suspectata ca fiind indicator al instabilitatii unei BAC.

dovezi pentru o BAC.

Modificarile de segment ST inregistrate in timpul unei tahiaritmii supraventriculare nu trebuie folosite ca

2 Clasa de recomandare;
® Nivelul de dovezi.

BAC=boali arteriald coronariana, SCC=sindroame coronariene cronice, ECG=electrocardiograma.
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Recomandarile monitorizarii electrocardiografice ambulatorii in diagnosticul si managementul
initial al pacientilor la care se suspecteaza boala arteriald coronariana

oo A

Recomandari

Monitorizarea ECG ambulatorie este recomandata la pacientii cu dureri toracice si aritmii suspectate.

angind vasospastica suspectata.

Monitorizarea ECG ambulatorie, preferabil cu |12 derivatii, ar trebui luata in considerare la pacientii cu

suspectat.

Monitorizarea ECG ambulatorie nu trebuie folosita ca si examinare de rutina la pacientii cu un SCC

ECG=electrocardiograma.
2 Clasa de recomandare.
® Nivelul de dovezi.

Recomandarile ecocardiografiei de repaus si a rezonantei magnetice cardiace in diagnosticul si
managementul initial al pacientilor cu suspiciune de boala arteriala coronariana

Recomandari

Nivelul®

Excluderea cauzelor alternative de angina.

Evaluarea functiei diastolice.

O ecocardiografie transtoracica in repaus este recomandata la toti pacientii pentru:

Identificarea modificarilor de cinetica a peretilor sugestive pentru BAC.
Masurarea fractiei de ejectie a ventriculului stang pentru stratificarea riscului.

boald aterosclerotica.

Ecografia arterelor carotide ar trebui luata in considerare si efectuata de clinicieni cu competenta
adecvata, pentru a detecta placi ateromatoase la pacienti suspectati de SCC care nu sunt cunoscuti cu o

neconcludenta.

Rezonanta magnetica cardiaca poate fi luata in considerare la pacientii la care ecocardiografia este

2 Clasa de recomandare.
® Nivelul de evidenta.

BAC=boala arteriala coronariana; IRM=imagistica prin rezonanta magnentica; FEVS=fractie de ejectie VS.

suspecteaza boala arteriala coronariana

Recomandarile radiografiei toracice in diagnosticul si managementul initial al pacientilor la care se

Recomandari

Nivelul®

Clasa®

Radiografia toracica este recomandata la pacientii cu prezentari atipice, cu semne si simptome de
insuficienta cardiaca sau la care se suspecteaza o patologie pulmonara.

2 Clasa de recomandare.
® Nivelul de dovezi.

Pasul 4: evaluarea
probabilitatii pre-test si a
probabilitatii clinice de BAC

Probabilitatea de BAC obstructiva, este influentata de
prevalenta bolii in populatia studiatd, dar si de caracteris-
ticile clinice a unui anume pacient. In acest ghid, un nou

model nou predictiv este propus (Tabelul 4), care include
si pacienti cu dispnee ca si simptom principal, care poate
fi folosit pentru a estima probabilitatea pre-test a unei
BAC obstructive bazandu-se pe varsta, sex si pe natura
simptomelor, astfel reducand substantial necesitatea tes-
telor invazive si non invazive la pacientii suspectati de o
BAC stabila.
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Tabelul 4: Probabilitatea pre-test a unei boli arteriale coronariene

B=barbati; F=femei.

* Pe langa clasele clasice Diamond si Forrester, sunt inclusi si pacientii care au numai dispnee sau care prezinta dispnee ca simptom predominant.
Regiunile cu verde inchis denota grupurile unde testele non-invazive sunt cele mai benefice (probabilitate pre-test >15%). Regiunile cu verde des-
chis denota grupurile cu o probabilitate pre-test intre 5-15%, unde testele pentru diagnostic pot fi luate in considerare dupa evaluarea probabilitagii
clinice generale bazate pe modificarile probabilitatii pre-test prezentate in Figura 6.

( PPT bazata pe sex, varstd si natura simptomelor (Tabel 4) j

( Scad probabilitatea

* Test ECG" de efort normal

» Fara calcificari coronariene
decelabile la examinare CT
(scor Agatston= Q)

(

.

Cresc probabilitatea

* Factori de risc pentru BCV
(dislipidemia, diabet,
hipertensiune, fumat, istoric
familial de BCV)

« Modificdri ECG de repaus (unda Q
sau modifcari de segment ST/T)

» Disfunctie de VS sugestiva
pentru BCI

* Test ECG’ de efort anormal

» Calcificari coronariene decelabile
la CT’

[ Probabilitate clinica de BAC j

Figura 6 Determinanti ai probabilitatii clinice de boala arteriald coronariana obstructiva (in mod particular importanti in
rafinarea rezultatelor probabilitatii de BAC la pacientii cu PPT de 5-15% bazata pe varsta, sex si natura simptomelor).

BAC=boala arteriala coronariana; CT=tomografie computerizata; BCV=boala cardiovasculara; ECG=electrocardiograma;

VS=ventricul sting; PTP=probabilitate pre-test.
# Daca este disponibil.
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Pasul 5: alegerea testelor

adecvate

In cazul pacientilor la care revascularizarea este inutila
din cauza comorbiditatilor si a calitatii vietii, diagnosticul

medicamentoasa este necesara. Daca diagnosticul de
boalad coronariani este incert, stabilirea acestuia folosind

imagistica functionald non-invaziva inaintea initierii trata-
mentului este rezonabil. Poate fi folosit fie un test anato-

de boala coronariana poate fi pus clinic si doar terapie

s ™

Preferabil de luatin

considerare daca:

» Probabilitate clinicd mica

» Caracteristicile pacientului
sugereaza calitate a bund imaginilor

» Expertiza si diponibilitate locald

> Se doresc informatii despre
ateroscleroza

> Fard istoric de boala coronariana

. S

] Terapi
medicamentoasd

Angio-CT
coronarian

Test non-invaziv

pentru

/'/ ischemie

Terapie
—p medica-
mentoasa

S|mptome|e

mic, fie unul functional pentru stabilirea diagnosticului de
BAC obstructiva (Figura 7).

Preferabil de luatin
considerare daca:

» Probabilitate clinica mare

» Revascularizarea e probabila

» Expertizd si disponibilitate locala
» Evaluarea viabilitatii este necesara

]

persusta

Coronarografie

invaziva

Evaluare

“a

functionala

\

( Preferabil de luatin

considerare daca:
» Probabilitate clinica foarte crescuta si
simptome refractare la tratament

medicamentos
» Angina tipicd la nivel scazut de efort fizic

si evaluarea clinicd incluzand ECG-ul de
efort indica risc crescut de eveniment
cardiovascular

* Disfunctia VS sugestiva pentru boald
coronariand

Stenozd >90% sau_
cu corelatie stabilitd
cuischemia

Revascularizare

Figura 7 Principalele cai diagnostice la pacientii simptomatici la care se suspecteaza boala arteriala coronariana obstructiva.

in functie de conditiile clinice si de situatia sistemului medical, investigarea pacientului poate si inceapi cu oricare dintre
cele 3 variante: teste non-invazive, angiografie coronariana CT sau angiografie coronariana invaziva. Prin oricare dintre

cai, se acumuleaza informatii functionale si anatomice pentru a contribui la strategiile optime de diagnostic i tratament.
Modificarea factorilor de risc trebuie luata in considerare la toti pacientii.

BAC=boala arteriala coronariana; CT=tomografie computerizata; ECG=electrocardiograma.
* A se lua in considerare angina microvasculard; ® Medicatie antiangioasa si/sau modificarea factorilor de risc.
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Angiografia coronariand CT poate fi investigatia prefe-
rata la pacientii cu o probabilitate clinica mai scazuta a
unei boli coronariene, fara diagnostic anterior de boala
coronariand §i care au caracteristici asociate cu o pro-
babilitate mai crescuta pentru obtinerea unor imagini de
calitate. Testele functionale non-invazive pot fi prefera-
te la pacientii cu o probabilitate clinici mai inalta a unei
boli coronariene, daca revascularizarea este probabila
sau daca pacientul a fost diagnosticat anterior cu o boala
coronariana. Pe linga acuratetea diagnostica si probabi-
litatea clinica, selectia explorarilor non-invazive depinde

si de alte caracteristici ale pacientilor, expertiza locala si
disponibilitatea investigatiilor. In scopuri diagnostice, co-
ronarografia invaziva este necesara la pacientii suspectati
de o boala coronarianad la care investigatiile non-invazive
au fost neconcludente sau, in cazurile exceptionale, unde
profesia pacientului necesitd prin reglementare aceasta
investigatie. Coronarografia invaziva poate fi indicata to-
tusi pentru determinarea optiunilor de revascularizare,
daca explorarile non-invazive sugereaza un risc inalt de
evenimente cardiovasculare.

ne de boala arteriala coronariana

Recomandarile testelor imagistice in diagnosticul si managementul initial al pacientilor cu suspiciu-

Recomandari

Nivel®

Clasa?

poate fi exclusa doar prin evaluare clinica.

Imagistica functionala non-invaziva pentru determinarea ischemiei miocardice sau angiografia CT sunt
recomandate ca teste initiale pentru diagnosticarea BCI la pacientii simptomatici la care BCl obstructiva nu

expertiza si disponibilitatea locale.

Este recomandat ca selectia initiala a testelor non-invazive sa fie ficuta luand in considerare probabilitatea
clinica a unei BCl si a altor caracteristici ale pacientilor care pot influenta performanta testelor, precum si

Imagistica functionala pentru determinarea ischemiei miocardice, este recomandata daca angiografia
coronariana CT evidentiaza o BCl cu semnificatie functionala incerta, sau daca nu este diagnostica.

stenozele de grad inalt (diametrul stenozei >90%).

Coronarografia invaziva este recomandata ca alternativa de diagnostic al BCl la pacientii care au o
probabilitate clinica inalta si simptome severe refractare la tratament, sau angina tipica la eforturi fizice
mici si evaluare clinica care indica risc inalt de evenimente cardiovasculare. Evaluarea invaziva functionala
trebuie sa fie disponibila si folosita pentru evaluarea stenozei inainte de revascularizare, exceptie facand

Coronarografia invaziva cu disponibilitatea evaluarii functionale invazive ar trebui luata in considerare
pentru confirmarea unei BCI la pacientii cu diagnostic incert in urma testelor non-invazive.

este echivoc.

Angiografia coronariana CT ar trebui luata in considerare daca alt test non-invaziv nu este diagnostic sau

conditii care fac putin probabila achizitia imaginilor de calitate.

Angiografia coronariana CT nu este recomandata in cazul calcificarilor coronariene extensive, aritmiilor,
obezitatii semnificative, inabilitatii pacientului de a coopera cu comenzile privind respiratia sau oricare alte

obstructiva.

Detectarea calcificarilor coronariene prin CT nu este recomandata pentru a identifica pacientii cu BCI

BAC=boala arteriald coronariana; CT=tomografie computerizata.
2 Clasa de recomandare.
® Nivelul de dovezi.

rizata cu emise de pozitroni.

traindicatii.

¢ Ecocardiografia de stres, rezonanta magnetica cardiaca de stres, tomografia computerizata cu emisie de fotoni individuali, tomografia compute-

4 Caracteristici care determind capacitatea de efort fizic, probabilitatea achizitiei unor imagini de calitate, expunerea la radiatii, riscuri sau con-
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Recomandarile ECG-ului de efort in diagnosticul si managementul pacientilor care sunt suspectati
de boala arteriala coronariana

Recomandari Nivel®

ECG-ul de efort este recomandat pentru a evalua toleranta la efort fizic, simptomele, aritmiile, raspunsul
tensiunii arteriale si riscul de evenimente cardiace la pacienti selectatic.

ECG-ul de efort poate fi luat in considerare ca alternativa pentru a mentine sau exclude o boald arteriald
coronariana, atunci cand imagistica non-invaziva nu este disponibila.

ECG-ul de efort poate fi luat in considerare la pacientii cu tratament pentru a evalua controlul
simptomelor si al ischemiei.

EGC-ul de efort nu este recomandat la pacientii cu denivelare ST 20.1 mV pe ECG-ul de repaus sau care
sunt sub tratament cu digitalice.

BAC=boala arteriald coronariani; ECG=electrocardiograma.

2 Clasa de recomandare;

® Nivelul de dovezi;

¢ Cand aceste informatii pot influenta strategia de management sau diagnostic.

Pasul 6: evaluarea riscului de
evenimente

Evaluarea riscului de evenimente este recomandata pen-
tru a identifica pacientii la risc inalt de evenimente care
vor beneficia de pe urma revascularizarii dincolo de ame-
liorarea simptomelor.

Tabelul 5: Definitia riscului inalt al unui eveniment cardiovascular pentru diferitele modalitati de
testare a pacientilor cu SCC- stabilite

ECG de efort Mortalitate cardiovasculara >3% pe an, conform scorului Duke al testului de efort
SPECT sau PET de perfuzie Aria de ischemie 210% din miocardul ventricular

Ecocardiografia de stres 23 din 16 segmente cu hipokinezie sau akinezie indusa de stres

IRM cardiac 22 din 16 segmente cu defecte de perfuzie la stres sau 23 segmente disfunctionale la

administrarea de dobutamina

Angiografie coronariana CT sau | Boala arteriala coronariana trivasculara cu stenoze proximale, boala trunchiului coronarian,
angiografie coronariana invaziva |afectarea proximala a arterei descendente anterioare

Investigatii functionale invazive FFR <0.8, iwFR <0.89.

SCCs=sindrom coronarian cronic; CT=tomografie computerizati; ECG=electrocardiograma; IRM=imagistica prin rezonanta magnetica; RFF=rezer-
va fractionata de flux; ACl=angiografie coronariani invaziva; iwFR=instantaneous wave-free ratio (eng.); BT=boala tricoronariani; PET=CT cu
emisie de pozitroni; SPECT=CT cu emisie de fotoni individuali.

* Pentru explicatii detaliate consultati datele din Ghidul 2019 sectiunea text complet.
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Recomandari pentru evaluarea riscului

Recomandari

Stratificarea riscului este recomandata a fi efectuata atunci cind se bazeaza pe evaluarea clinica si pe
rezultatele testelor initiale aplicate pentru diagnosticul unei BAC.

Ecocardiografia de repaus este recomandata la toti pacientii cu o boala arteriala coronariana suspectata
pentru a cuantifica functia ventriculului stang.

Stratificarea riscului folosind de preferinta imagistica de stres sau angiografie coronariana CT (daca
permit expertiza si disponibilitatea locale) sau alternativ testul ECG de efort (daca poate fi depus efort
semnificativ si daca ECG-ul este adecvat pentru identificarea modificarilor ischemice) este recomandata la
pacientii suspectati sau la cei recent diagnosticati cu o boala arterialad coronariana.

La pacientii simptomatici cu un profil clinic de risc inalt, coronarografia invaziva completata de ghidaj
functional invaziv (FFR) este recomandata pentru stratificarea riscului cardiovascular, mai ales daca
simptomele nu raspund adecvat la tratament si revascularizarea este luatd in considerare pentru
imbunitatirea prognosticului.

Coronarografia invaziva completata de ghidaj functional invaziv (FFR/iwFR) este recomandata pacientilor cu
simptome usoare sau care sunt asimptomatici, aflati sub tratament, la care stratificarea non-invaziva de risc
indica un risc crescut de evenimente cardiovasculare si la care revascularizarea este luata in considerare
pentru imbunatatirea prognosticului.

Coronarografia invaziva completata de ghidaj functional invaziv (FFR) ar trebui luata in considerare pentru
stratificarea riscului la pacientii cu rezultate neconcludente sau contradictorii la testele non-invazive.
Daca angiografia coronariana CT este disponibild pentru stratificarea riscului, asocierea cu imagistica de
stres ar trebui luata in considerare inainte de a indica coronarografia invaziva pacientilor cu simptome
usoare sau absente.

Evaluarea ecocardiografica a GLS ofera informatii aditionale privind FEVS si poate fi luatd in considerare
daca FEVS este >35%.

Ecografia intravasculard poate fi luata in considerare pentru stratificarea riscului la pacientii cu stenoza
intermediara a trunchiului coronarian.

Coronarografia nu este recomandata doar pentru stratificarea riscului.

BAC=boala arterialdi coronariani; CT=tomografie computerizati; ECG=electrocardiogrami; FEVS=fractia de ejectie a ventriculului sting;
FFR=rezerva fractionatd de flux; ACl=angiografie coronariana invaziva; iwFR=instantaneous wave-free ratio (eng.); BT=boala tricoronariana,
VS=ventricul sting, FEVS=fractie de ejectie VS;

2 Clasa de recomandare;

® Nivelul de dovezi.

Nivelb

Clasaa

Managementul stilului de viata

Implementarea unui stil de viata sanatos (oprirea fuma-
tului, activitatea fizicd recomandata, dietd sanatoasa,
mentinerea unei greutati sanatoase) scade riscul unor
evenimente cardiovasculare si a mortalitatii si este com-
plementara unei terapii secundare preventive. Beneficiile
sunt evidente chiar la 6 luni de la evenimentul initial.

Tabelul 6: Recomandari privind stilul de viata pentru pacientii cu sindroame coronariene cronice

Factori ai stilului de viata

Oprirea fumatului Folositi strategii comportamentale si farmacologice pentru a ajuta pacientii sa renunte la fumat.
Evitarea fumatului pasiv.

Dieta sanatoasa Dietd bogata in legume, fructe, cereale integrale.
Limitarea grasimilor saturate la un total <I0%.
Limitarea consumului de alcool la <100 g/saptamana sau |5g/zi.

Exerecitiu fizic 30-60 de minute de activitate fizici moderata in majoritatea zilelor, dar si activitatea fizica
neregulata este benefica.
Greutate sanatoasa Obtinerea si mentinerea unei greutati sinitoase (<25 kg/m?) sau reducerea greutitii prin aport

energetic recomandat si cresterea activitatii fizice.

Altele Administrarea tratamentului conform recomandarilor.
Activitatea sexuala este cu risc scazut pentru pacientii stabili care nu prezinta simptome la
niveluri joase sau medii de activitate fizica.
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-

Recomandari privind managementul stilul de viata

Recomandari

imbunitit;irea stilului de viata pe langa tratamentul farmacologic este recomandat.

Interventii cognitiv comportamentale sunt recomandate pentru a ajuta pacientii sa obtina un stil de viata
sanatos.

Recuperarea cardiovasculara bazata pe exercitiu fizic este recomandata ca mod eficient de a obtine un stil
de viata sanatos si de a reduce factorii de risc, la pacientii cu SCC.

Implicarea multidisciplinara (cardiologi, medici de familie, asistente, nutritionisti, fizioterapeuti, farmacisti)
este recomandata.

Interventii psihologice sunt recomandate pentru o ameliora simptomele depresiei la pacientii cu SCC.

Vaccinarea anuali anti-gripala este recomandata la pacientii cu SCC, mai ales la varstnici.

SCCs=sindroame coronariene cronice; PG=practicanti generali.
2 Clasa de recomandare;
® Nivelul de dovezi.

Managementu| farmacok,gic care presupune efecte adverse minime. Totusi, nu exista
o definitie universala a tratamentului optim la pacientii

Scopul managementului farmacologic al pacientilor cu ) . . < . L X
P g . g pacientli cu SCC, iar terapia medicamentoasa trebuie adaptata in
SCC este de reducere a simptomelor anginei si a ische- : T . L.
o oot . ) functie de caracteristicile si preferintele fiecarui pacient.
miei induse de efortul fizic, si de a preveni evenimentele T RV . .
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. <o e douda medicamente antianginoase, in functie de necesi-
fiind tratamentul care controleaza in mod satisfacator - - ; .
. . . . . . tate, la care se asociaza medicamente pentru preventia
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Figura 8 Strategia etapizata sugerata pentru terapia pe termen lung anti-ischemica la pacientii cu SCC si caracteristici de
baza specifice.

BB=beta-blocante; BCC=blocante ale canalelor de calciu; DHP-BCC=blocante ale canalelor de calciu dihidropirdinice;
NDL=nitrat cu actiune prelungita; VS=Ventricul stang.

* Combinatia unui BB cu DHP-BCC ar trebui luata in considerare ca si prim pas; combinatia BB sau a unui BCC cu un
medicament de linia a doua poate fi luatd in considerare ca si prim pas.
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Recomandari privind medicatia anti-ischemica la pacienti cu sindroame coronariene cronice
Recomandari Clasa® | Nivel®
Considerente generale

Tratamentul farmacologic al pacientilor simptomatici necesita unul sau mai multe medicamente
pentru ameliorarea anginei/ischemiei in asociere cu medicamente pentru prevenirea evenimentelor
cardiovasculare.

Este recomandata educarea pacientilor in legatura cu boala, factorii de risc si strategia terapeutica.

Evaluarea timpurie (2-4 saptamani dupa initiere) a raspunsului pacientului la terapie medicamentoasa este
recomandata.

Ameliorarea anginei/ischemieic

Nitrati cu actiune rapida sunt recomandati pentru ameliorarea imediata a anginei.

Pentru tratamentul de prima intentie sunt recomandate beta blocante si/sau BCC pentru controlul
frecventei cardiace si al simptomelor.

Daca simptomele anginei nu sunt controlate cu succes folosind BB sau BCC, ar trebui luata in considerare
combinatia de BB si DHP-BCC.

Tratamentul de prima intentie folosind combinatia de BB cu DHP-BCC ar trebui luat in considerare.

Nitratii cu actiune prelungita ar trebui considerati ca terapie de linia a doua atunci cind tratamentul
initial cu BB si/sau DHP-BCC este contraindicat, nu este tolerat sau nu se obtine un control adecvat al
simptomelor anginoase.

Atunci cand sunt prescrisi nitratii cu actiune prelungita, ar trebui luata in considerare o perioada de pauza
sau o perioada sub doze scazute, pentru a reduce toleranta.

Nicorandil, ranolazina, invabradina sau trimetazidina ar trebui luate in considerare ca terapie de linia a doua
pentru a reduce frecventa anginei si pentru a imbunatati rezistenta la efort a pacientilor care nu tolereaza,
au contraindicatii, sau ale caror simptome nu sunt controlate adecvat folosind BB, BCC sau LAN.

La pacientii cu o frecventa cardiaca scazuta si tensiune arteriala mica, ranolazina sau trimetazidina pot fi
luate in considerare ca terapie de prima intentie pentru a reduce frecventa anginei si a imbunatati toleranta
la efort fizic.

La pacienti selectati, combinatia de BB sau BCC cu o medicatie de linia a doua (nicorandil, ranolazina,

invabradina, trimetazidina) poate fi luata in considerare ca tratament de prima intentie in functie de
frecventa cardiaca, tensiunea arteriala si toleranta.

Nitratii nu sunt recomandati la pacientii cu cardiomiopatie hipertrofica obstructiva sau in cazul co-
administrarii de inhibitori ai fosfodiesterazei.

TA=tensiune arteriala, BCC=blocante ale canalelor de calciu; SCC=sindroame coronariene cronice, DHP-BCC=blocante a canalelor de calciu
dihidropirdinice.

 Clasa de recomandare;

® Nivelul de dovezi.

< Nu s-a demonstrat beneficiu asupra prognosticului.

Recomandari pentru preventia evenimentelor cardiovasculare |
Recomandari Clasa® | Nivel®
Terapia antitrombotica la pacientii cu SCC si ritm sinusal

Aspirind 75-100 mg zilnic este recomandata la pacientii cu infarct miocardic sau revascularizare in
antecedente.

Clopidogrel 75 mg zilnic este recomandat ca si alternativa la aspirina la pacientii cu intoleranta la aspirina.

Clopidogrel 75 mg zilnic poate fi considerat preferabil fata de aspirina la pacientii simptomatici sau
asimptomatici care au BAP sau istoric de accident vascular cerebral ischemic sau atac ischemic tranzitoriu.

Aspirina 75-100 mg zilnic poate fi luata in considerare la pacientii fara istoric de infarct miocardic sau
revascularizare in antecedente, dar care au prezentat la examene imagistice dovezi clare de boala arteriala
coronariana.

Adaugarea unui al doilea medicament antitrombotic in asociere cu aspirina pentru preventie secundara pe
termen lung, ar trebui luata in considerare la pacienti cu risc crescut de evenimente ischemicec si fara risc
de hemoragie’.

Adaugarea unui al doilea antitrombotic in asociere cu aspirina pentru preventie secundara pe termen lung,
poate fi luata in considerare la pacienti cu cel putin un risc moderat de evenimente ischemice® si fara risc
de hemoragie’.

Terapia antitrombotica post PCI la pacientii cu SCC si ritm sinusal

Aspirina 75-100 mg zilnic este recomandata dupa implantul de stent.




104 Ghidul ESC 2019 de diagnostic si management al sindroamelor coronariene cronice

Clopidogrel 75 mg zilnic dupa o incarcare adecvata (ex: 600 mg sau >5 zile de terapie de intretinere), este
recomandat, in combinatie cu aspirina, timp de 6 luni in urma implantarii de stent, indiferent de stentul
folosit, exceptand cazurile unde este indicata o durata mai scurta (I-3 luni), din cauza riscului de aparitie a
unei hemoragii care poate pune in pericol viata.

Tratamentul cu clopidogrel 75 mg zilnic, dupd o incarcare adecvata (ex: 600 mg sau >5 zile de terapie de
ntretinere), ar trebui luat in considerare timp de 3 luni de zile la pacientii cu risc mare de hemoragie care
poate pune in pericol viata.

Ila

Tratamentul cu clopidogrel 75 mg zilnic, dupd o incarcare adecvatd (ex: 600 mg sau >5 zile de terapie
de intretinere), poate fi luat in considerare timp de | luna la pacientii cu risc foarte mare de hemoragie
amenintatoare de viata.

Ilb

Prasugrel sau ticagrelor pot fi luati in considerare, cel putin ca si terapie initiala, in anumite situatii cu risc
crescut dupa angioplastie electiva cu stent (ex. implantare suboptimala a stentului sau alte caracteristici
procedurale care sunt asociate cu un risc crescut de tromboza a stentului, afectare complexa a trunchiului
arterei coronare stangi sau stentarea mai multor vase) sau daca terapia antiplachetard dubla nu poate fi
folosita din cauza intolerantei la aspirina.

I1Ib

Terapia antitrombotica la pacientii cu SCC si FiA

Céand ACO este initiatd la un pacient cu FiA care este eligibil pentru tratament cu NOACY, un NOAC este
recomandat de preferat fata de AVK.

Terapia pe termen lung cu ACO (NOAC sau AVK cu timp-in-intervalul-terapeutic >70%) este recomandata
la pacientii cu FiA si un scor CHA2DS2-VASc 22 |a barbati si 23 la femei.

Terapia pe termen lung cu ACO (NOAC sau AVK cu timp-in-intervalul-terapeutic >70%) ar trebui luata in
considerare la pacientii cu FiA si un scor CHA2DS2-VASce 2| la barbati si 22 la femei.

Ila

Aspirina 75-100 mg zilnic (sau clopidogrel 75 mg zilnic) poate fi luata in considerare aditional terapiei pe
termen lung cu ACO la pacientii cu FiA, infarct miocardic in antecedente si risc crescut de evenimente
ischemice recurente®, care nu au risc crescut de hemoragied.

I1lb

Terapia antitrombotica post-PCl la pacientii cu FiA sau cu o alti indicatie de ACO

Este recomandata administrarea periprocedurala de aspirina si clopidogrel la pacientii supusi angioplastiei
coronariene cu stent.

La pacientii care sunt eligibili pentru terapia cu NOAC, este recomandat sa se foloseasca un NOAC
(apixaban 5 mg de 2/zi, dabigatran 150 mg de 2/zi, edoxaban 60 mg zilnic sau rivaroxaban 20 mg zilnic)’ de
preferat fata de AVK in combinatie cu terapia antiplachetara.

Cind se foloseste rivaroxaban si sunt ingrijorari mai mari legate de riscul inalt al unei hemoragii‘, dect de
cel al trombozei stentului" sau al unui accident vascular cerebral ischemic, rivaroxaban |5 mg administrat o
data pe zi ar trebui luat in considerare in favoarea rivaroxaban de 20 mg administrat o data pe zi pe durata
terapiei concomitente cu unul sau doua medicamente antiplachetare.

Ila

Cénd se foloseste dabigatran si sunt ingrijorari mai mari legate de riscul inalt al unei hemoragii¢, decat de
cel al trombozei stentului" sau al unui accident vascular cerebral ischemict, dabigatran 110 mg administrat o
data pe zi ar trebui luat in considerare in favoarea dabigatran de 150 mg administrat o data pe zi pe durata
terapiei concomitente cu unul sau doua medicamente antiplachetare.

Ila

Dupa ICP necomplicata, sistarea timpurie (S o saptamana) a aspirinei si continuarea terapiei duale cu ACO
si clopidogrel, ar trebui luata in considerare daci riscul de tromboza a stentului® este scazut, sau daci riscul
unei hemoragii este mai mare decit cel pentru tromboza stentuluih, indiferent de tipul de stent folosit.

Ila

Terapia tripla cu aspirina, clopidogrel si un ACO timp de o luna sau mai mult, ar trebui luata in considerare
cand riscul de tromboza a stentului” este mai crescut decét riscul de hemoragie, cu durata totald a
tratamentului (<6 luni) decisa in urma evaluarii riscurilor si care va fi specificata clar la externarea din
spital.

Ila

La pacientii care au indicatie de AVK in combinatie cu aspirina si/sau clopidogrel, doza de AVK trebuie
ajustata cu grija, pentru a obtine un INR intre 2-2,5, iar timpul-in-intervalul-terapeutic >70%.

Ila

Terapia duala cu ACO si oricare dintre ticagrelor sau prasugrel, poate fi luata in considerare ca si
alternativa la terapia tripla cu ACO, aspirina si clopidogrel la pacientii cu risc moderat/crescut de tromboza
a stentului”, indiferent de tipul de stent folosit.

1

Folosirea ticagrelorului sau al prasugrelului impreuna cu aspirina si un ACO ca parte a triplei terapii
antitrombotice nu este recomandata.

Tratamentul cu inhibitori de pompa de protoni

Folosirea concomitenta a inhibitorilor pompei de protoni este recomandata la pacientii cu monoterapie
cu aspirina, dubla terapie antitrombotica, sau monoterapie cu ACO care au risc inalt de hemoragie
gastrointestinala.
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FiA=fibrilatie atriala; BAC=boala arteriala coronarianid; SCC=sindroame coronarien cronice; BCR=boala cronica de rinichi; DAPT=dubla tera-
pie antiagregant plachetara; RFGe=rata de filtrare glomerulara estimata; IC=insuficienta cardiaca; IM=infarct miocardic; NOAC=anticoagulante
orale cu antagonisti non-antivitamina K; ACO=anticoagulare orala, BAP=boald arteriald periferica; PCl=interventie coronariani percutana;
AVK=antagonisti de vitamina K.

* Clasa de recomandare;

® Nivelul de dovezi.

¢ Boald coronariana multivasculara difuza cu cel putin una dintre urmatoarele: diabet zaharat cu tratament medicamentos, infarct miocardic recu-
rent, boald arteriali periferica periferica, boala renala cronica cu o rata de filtrare glomerulari estimata de 15-59 mL/min/1,73 m2.

9 Istoric de hemoragie intracraniand, accident vascular cerebral ischemic, istoric de alte patologii intracraniene, hemoragie gastrointestinala recen-
ta sau anemie datorita unei posibile hemoragii gastrointestinale, alte patologii gastrointestinale care se asociaza cu un risc crescut de hemoragie,
insuficienta hepatica, diateza hemoragica sau coagulopatii, virsta foarte mare sau fragilitatea, insuficienta renala care necesita dializa sau cu rata
de filtrare glomerulara estimata <I5 mL/min/l,732.

¢ Cel putin una dintre urmatoarele: boald coronariand multivasculara/difuza, diabet zaharat cu tratament medicamentos, infarct miocardic re-
curent, insuficienta cardiacd, boala arteriald periferica, boali renald cronica cu o rata de filtrare glomerulara estimata de 15-59 mL/min/1,73 m%;

f Vedeti rezumatul Caracteristicilor Produsului pentru reducerea dozelor sau contraindicatii la fiecare NOAC in cazul pacientilor cu insuficienta
renald, greutate corporald <60kg, varsta >75-80 ani si/sau pentru interactiuni cu alte medicamente;

& Insuficientd cardiacd congestiva, varsta 275 ani (2 puncte), diabet zaharat, accident vascular cerebral ischemic/atac ischemic tranzitoriu, embolie
in antecedente (2 puncte), boald vasculard (boala arteriala coronariana identificatd imagistic sau angiografic, infarct miocardic, arteriopatie perife-
rica, plici ateromatoase aortice), varsta 65-74 ani, sexul feminin;

" Riscul de trombozi a stentului cuprinde (i) riscul de aparitie a trombozei la nivelul stentului si (ii) riscul decesului daca apare tromboza stentului,
ambele avand legatura cu caracteristici anatomice, procedurale si clinice. Factorii de risc pentru pacientii cu SCC includ stentarea trunchiului
arterei coronare stangi, arterei coronare descendente anterioare proximale sau a ultimei artere coronare ramase neobstruata; implantarea subop-
timald a stentului; lungimea stentului >60 mm; diabetul zaharat; boala renala cronica; bifurcatia cu doua stenturi implantate; tratamentul ocluziei
totale cronice; tromboze de stent in antecedente sub tratament antitrombotic adecvat.

Evaluarea riscurilor hemoragice este un parametru im-  ajuta la deciziile terapeutice la pacienti dupa implantarea
portant, care trebuie analizat la pacientii cu SCC care unui stent. Calcularea scorului Precise-DAPT presupune
au risc ischemic inalt si care ar putea beneficia de tra- 5 elemente (Figura 9), iar un scor mai mare (225), este
tament antitrombotic prelungit si/sau intensificat. Scorul  asociat cu un risc crescut de hemoragie la pacientii aflati
Precise-DAPT a fost validat ca unealta clinica pentru a  sub tratament antiplachetar dual.

Recomandari pentru preventia evenimentelor cardiovasculare Il
Recomandairi Clasa® | Nivel®

Medicamente care scad nivelul lipidelor in singe

Statinele sunt recomandate la toti pacientii cu SCC-.

Daca nu sunt atinse valorile tinta cu doza maxim tolerata de statine, combinatia cu ezetimib este
recomandata.

Pentru pacientii cu risc foarte crescut, care nu isi ating valorile dorite folosind doza maxima tolerata de
statine sau ezetimibe, combinatia cu un inhibitor al PCSK9 este recomandata.

Inhibitori ai enzimei de conversie a angiotensinei

Inhibitorii enzimei de conversie (sau blocanti ai receptorilor de angiotensina) sunt recomandati daca
pacientul are si alta patologie (ex. insuficienta cardiaca, hipertensiune sau diabet zaharat).

Inhibitorii enzimei de conversie ar trebui luati in considerare la pacientii cu sindrom coronarian cronic, cu
risc foarte crescut de evenimente cardiovasculare.

Alte medicamente

Beta-blocantele sunt recomandate la pacientii cu disfunctie ventriculara stanga sau cu insuficienta cardiaca
sistolica.

La pacientii cu infarct miocardic cu supradenivelare a segmentului ST in antecedente, tratamentul oral pe
termen lung cu un beta-blocant ar trebui luat in considerare.

ECA=enzima de conversie a angiotensinei; BRA=blocanti ai receptorilor de angiotensina; SCC=sindroame coronariene cronice; CV=cardiovascular;
IC=insuficienta cardiaca; STEMI=infarct miocardic cu supradenivelare de segment ST.

 Clasa de recomandare;

® Nivelul de dovezi.

< Valorile tintd se gasesc in Ghidului ESC/ESA 2019 pentru Managementul Dislipidemiilor.
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Figura 9 Nomograma pentru calcularea scorului Precise-DAPT.

Un scor mai mare (225) identifica un risc crescut in-afara-spitalului de sangerare majora TIMI (curba rosie) si majora sau
minora TIMI la un an dupa ICP la pacienti sub terapie antiplachetara dubla.

ICP=interventie coronariani percutanati; TIMI=Thrombolysis in Myocardial Infarction.
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Revascularizarea terapiei farmacologice fara a o putea inlocui pe aceasta.
Cele doui obiective ale revascularizarii sunt ameliorarea

simptomatologiei la pacientii cu angind si/sau imbunatati-
rea prognosticului (Figura 10).

Pe langa tratamentul medicamentos, revascularizarea mi-
ocardica poseda un rol central in managementul sindro-
mului coronarian cronic, dar intotdeauna ca adjuvant al

Simptome
anginoase

(HGET Ischemie
documentata documentatd

Boala multivasculara

= Diametrul * Diametrul
stenozei stenozei
+ * >90% L - =90%
B T R
*FFR <0,8 sau LT *FFR <08 sau
Identificarea leziunilor iwFR <0,891n (>10%din V) iWFR <0,891n
o vas important vas important
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iwFR <0.89 «FEVS =35% «FEVS =35%
- cauzats de BAC cauzata de BAC

. . v -

Considerarea efectudrii revascularizarii asociate cu tratament medical

Figura 10 Decizia de revascularizare prin ICP sau BPAC este bazata pe prezentarea clinica (prezenta sau absenta
simptomelor) si dovada anterioara a ischemiei (prezenta sau absenta simptomelor). in lipsa dovezilor de ischemie, indicatiile
revascularizarii depind de evaluarea invaziva a severitatii stenozei sau a indicatorilor de prognostic. Pacientii fira simptome
si fara ischemie sunt reprezentati de cei candidati pentru TAVI, chirurgie valvulara sau alte interventii chirurgicale.
BAC=boala arteriala coronariana; BPAC=bypass aortocoronarian; FEVS=fractie de ejectie a ventriculului stang;
FFR=rezerva fractionata de flux; ICP=interventie coronariani percutanata; iwFR=instantaneous wave-free ratio (eng.);
MVD=boala arteriald coronariana multivasculara; TAVI=implantare transcateter de valva aortica; VS=ventricul stang.
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4. Pacientii cu insuficienta
cardiaca nou instalata sau cu
functie ventriculara stanga
redusa

Boala coronariana este cea mai frecventa cauza a insufi-
cientei cardiace in Europa, iar majoritatea dovezilor care
sustin recomandarile de management se bazeaza pe date

culese de la pacienti cu cardiomiopatie ischemica. Fizio-
patologia determina disfunctie sistolica din cauza ische-
miei si a injuriilor miocardice, iar majoritatea pacientilor
cu insuficienta cardiaca simptomatica au fractia de ejectie
a ventriculului sting scazuta (<40%), desi pacientii cu sin-
drom coronarian cronic pot sa aiba insuficienta cardiaca
simptomatica si o fractie de ejectie a ventriculului stang
pastrata (250%).

Recomandari generale privind managementul pacientilor cu SCC si insuficienta cardiaca datorata
cardiomiopatiei ischemice si a disfunctiei sistolice a VS

Recomandari

| Clasa® | Nivel®

Pentru terapie medicamentoasa

sau sistemica, pentru ameliorarea simptomelor IC.

Administrarea de diuretice este recomandata la pacientii simptomatici cu semne de congestie pulmonara

BB sunt recomandate drept componenta esentiala a tratamentului, datorita eficacitatii acestora atat in
ameliorarea anginei, cit si in reducerea morbiditatii si mortalitatii in IC.

asimptomaticd, in urma unui infarct miocardic, pentru a ameliora
mortalitatea.

Inhibitori ECA sunt recomandati la pacientii cu |C simptomatica sau disfunctie ventriculara stanga

simptomele si a reduce morbiditatea si

optime.

ARB sunt recomandate ca si alternativa la pacientii care nu tolereaza inhibitorii ECA sau un inhibitor al
receptorilor pentru neprilizina, la pacientii cu simptome persistente in ciuda terapiei medicamentoase

Un MRA este recomandat la pacientii care raman simptomatici in ciuda tratamentului adecvat cu un
inhibitor ECA si un BB, pentru a reduce morbiditatea §i mortalitatea.

eficient, fara pericol in IC)

Un nitrat cu actiune rapida, administrat oral sau transcutanat ar trebui luat in considerare (efect antianginos

Ivabradina ar trebui luata in considerare la pacientii in ritm sinusal, cu fractie de ejectie a VS <35% si
frecventa cardiaca in repaus >70 b/min, care raman simptomatici in ciuda tratamentului adecvat cu BB,
inhibitori ECA si MRA, pentru a reduce morbiditatea si mortalitatea.

si este luat in considerare fara pericol in IC.

Amlodipina poate fi luata in considerare pentru ameliorarea anginei la pacientii cu IC care nu tolereaza BB,

Pentru dispozitive, comorbidititi si revascularizare

este recomandata CRT in favoarea stimularii ventriculare drepte.

La pacientii cu IC si bradicardie cu un bloc atrioventricular de grad inalt care necesita stimulare cardiaca,

Un defibrilator cardiac implantabil este recomandat pacientilor cu o aritmie ventriculara documentata care

produce instabilitate hemodinamica, dar si la pacientii cu insuficienta cardiaca simptomatica si cu o fractie
de ejectie a ventriculului sting <35%, pentru a reduce mortalitatea si riscul de moarte subita.
| g P 3

CRT este recomandat la pacientii simptomatici care au insuficienta cardiaca in ritm sinusal, cu durata QRS
2|50 ms si morfologie QRS de bloc de ramura stanga si cu fractie de ejectie a ventriculului stang <35%,

in ciuda tratamentului medicamentos optim, pentru a ameliora simptomele si a reduce morbiditatea si
mortalitatea.

CRT este recomandata la pacientii simptomatici care au insuficienta cardiaca in ritm sinusal, cu durata

QRS 2130=149 ms si morfologie QRS de bloc de ramura stanga si cu fractie de ejectie a ventriculului stang
<35%, in ciuda tratamentului medicamentos optim, pentru a ameliora simptomele si a reduce morbiditatea

si mortalitatea.

Crearea unui profil comprehensiv al riscului §i managementul multidisciplinar, cuprinzand tratamentul
comorbiditatilor majore cum ar fi hipertensiunea, hiperlipidemia, diabetul zaharat, anemia si obezitatea
precum si opritul fumatului si adoptarea unui stil de viata sanatos sunt recomandate.

Revascularizarea miocardica este recomandata atunci cand angina persista in ciuda tratamentului
medicamentos antianginos.

ECA=enzima de conversie a angiotensinei; BRA=blocanti de receptori ai angiotensinei; ARNI=blocant de receptor de angiotensini- inhibitor de
neprilysind; AV=atrioventricular; bpm=batai pe minut; CRT=terapie de resincronizare cardiacd; IC=insuficienta cardiaci; BRS=bloc major de ramu-
ra dreapta; FEVS=fractie de ejectie a VS; IM=infarct miocardic; ARM=antagonist de receptor mineralocorticoid; TMO=terapie medicala optima.

2 Clasa de recomandare.
® Nivelul de dovezi.
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5.Pacienti cu diagnostic de
lunga durata de sindrom
coronarian cronic

La pacientii cu diagnostic vechi de SCC, sunt necesare
tratamentul si urmarirea pe tot parcursul vietii (Figura
I1). Evolutia clinica in timp a pacientilor cu SCC poate
fi benigna. Totusi, pacientii cu SCC pot dezvolta o vari-
etate mare de complicatii cardiovasculare sau urmeaza
proceduri terapeutice, unele dintre ele legate direct de
BAC de fond, iar altele avand interactiuni terapeutice sau
de prognostic cu boala de fond. Riscul pentru complicatii
poate sa apara si la pacienti asimptomatici, asadar evalu-
area riscului se aplica atat pacientilor simptomatici, cat si
celor asimptomatici.

Recomandari pentru pacientii diagnosticati de mult timp cu SCC
Recomandari | Clasa® | Nivel®
Pacienti asimptomatici

O vizita periodica la cardiolog este recomandata pentru a reevalua orice modificare in statusul de risc al
pacientului, ceea ce consta intr-o evaluare clinica a modificarii stilului de viata, respectarea valorilor tinta a
factorilor de risc, dezvoltarea unor comorbiditati care pot influenta tratamentul si prognosticul.

La pacientii cu simptome usoare sau care sunt asimptomatici sub tratament, la care stratificarea non-
invaziva a riscului arata un risc crescut si la care revascularizarea se ia in considerare pentru imbunatatirea
prognosticului, coronarografia invaziva (cu FFR cand este cazul) este recomandata.

Angiografia coronariana CT nu este recomandata ca metoda de reevaluare de rutina la pacientii cu boala
arteriala coronariana diagnosticata.

Coronarografia nu este recomandata doar pentru stratificarea riscului.

Pacienti simptomatici

Reevaluarea statusului BAC este recomandata la pacientii cu o functie sistolica a ventriculului stang care se
deterioreaza si care nu poate fi atribuita unor cauze reversibile (ex. tahicardie sustinuta, miocardita).

Stratificarea riscului este recomandata la pacientii cu simptome noi sau care se agraveaza, folosind de
preferinta imagistica de stres sau, alternativ, ECG-ul de stres.

Este recomandata trimiterea imediata a pacientilor cu simptomatologie care se agraveaza la reevaluare.

Coronarografia invaziva (cu FFR/iwFR dacd este nevoie) este recomandata pentru stratificarea riscului la
pacientii cu boala arteriala coronariana severa, in special daca simptomele sunt refractare la tratamentul
farmacologic, sau care au un profil clinic de risc inalt.

BAC=boali arteriald coronariana; SCC=sindroame coronariane cronice, CT=tomografie computerizatd; ECG=electrocardiograma; FFR=rezerva
fractionata de flux; iwFR=instantaneous wave-free ratio (eng.); VS=ventricul sting.

2 Clasa de recomandare;

® Nivelul de dovezi.
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6.Angina fara boala
obstructiva a arterelor
coronare epicardice

Pacientii cu angina si fara boala obstructiva decelata prin
coronarografie invaziva au un risc crescut pentru eveni-
mente clinice adverse. Excluzind stenozele coronariene
de severitate angiografica mica sau medie sau a Tngustarii
difuze a coronarelor care ar putea fi subestimata angio-
grafic, cele mai frecvente cauze ale simptomelor sunt fie
bolile microvasculare, fie stenozele dinamice ale vaselor
epicardice cauzate de spasm coronarian sau punti intra-
miocardice.

Recomandari privind investigatiile pacientilor cu suspiciune de angina coronariana microvasculara
Recomandari Clasa® | Nivel®

Masurarea ghidata cu fir a rezervei de flux coronarian si/sau a rezistentei microcirculatiei ar trebui luata in
considerare la pacientii cu simptome persistente, dar care au arterele coronare fara modificari depistate lla
angiografic sau cu stenoze moderate cu prezervarea iwFR/FFR.

Administrarea de acetilcolina intracoronarian cu monitorizare ECG poate fi luata in considerare in timpul
angiografiei daca arterele coronare sunt normale angiografic sau prezinta stenoze moderate §i prezervarea 11b
iwFR/FFR, pentru a determina vasospasmul microvascular.

Ecografia Doppler transtoracica a IVA, IRM-ul cardiac si PET pot fi luate in considerare ca metode non- b
invazive de evaluare a rezervei de flux coronarian.

IRM=imagistica prin rezonanta magnetica; ECG=electrocardiograma; IVA=artera interventriculari anterioara; PET=tomografia cu emisie de po-
zitroni.

2 Clasa de recomandare;

® Nivelul de dovezi.

Recomandari privind investigatiile la pacientii care sunt suspectati de angina vasospastica
Recomandari

Efectuare unei ECG in timpul anginei daca este posibil.

Coronarografia invaziva sau angiografia coronariand CT sunt recomandate la pacientii cu angina de repaus
episodica si modificari de segment ST, care se amelioreaza la administrarea de nitrati si/sau blocanti ai
canalelor de calciu, pentru a determina extensia bolii coronariene de fond.

Monitorizarea segmentului ST prin ECG ambulatorie ar trebui luatd in considerare pentru a identifica
deviatii ale segmentului ST in absenta unei cresteri a frecventei cardiace.

Un test de provocare intracoronarian ar trebui luat in considerare pentru a identifica spasmul coronarian
n cazul pacientilor la care nu s-au depistat leziuni coronariene obstructive prin coronarografie invaziva,
dar care prezinta aspect clinic de spasm coronarian, pentru a diagnostica locul si modul de aparitie a
spasmului.

CT=tomografie computerizatd; ECG=electrocardiograma.
2 Clasa de recomandare;
® Nivelul de dovezi.
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71.Screening-ul pentru boala
arteriala coronariana la
pacientii asimptomatici

Recomandari pentru screening-ul pacientilor asimptomatici pentru boala arteriala coronariana
Recomandari

Evaluarea totala a riscului, folosind un sistem de estimare precum SCORE este recomandata pentru adultii
asimptomatici cu varsta >40 de ani, fira semne de boala arteriald coronariana, diabet, boala renala cronica
sau hipercolesterolemie familiala.

Evaluarea istoricului familial de boald arteriala coronariana prematura (definit ca fiind un eveniment
cardiovascular fatal sau nefatal si/sau diagnostic pozitiv de boala arteriala coronariana la o ruda de sex
masculin de gradul |, inaintea varstei de 55 de ani, sau ruda de sex feminin inainte varstei de 65 de ani), este
recomandata pentru evaluarea riscului cardiovascular.

Este recomandat ca la toti pacientii cu varsta <50 de ani cu un istoric familial de boala arteriala coronariana
prematuri la o ruda de gradul | (sex masculin inaintea varstei de 55 de ani, sau de sex feminin inaintea
varstei de 65 de ani) sau hipercolesterolemie familiala sa se efectueze screening folosind un scor clinic
validat.

Scorul de calciu coronarian evaluat prin tomografie computerizata, poate fi luat in considerare ca un
modificator al risculuic in evaluarea riscului cardiovascular a pacientilor asimptomatici.

Detectarea placilor aterosclerotice prin ecografia arterelor carotide poate fi luata in considerare ca
modificator in evaluarea risculuic cardiovascular la pacienti asimptomatici.

Indexul glezna-brat poate fi luat in considerare ca modificator al risculuic in evaluarea riscului
cardiovascular.

La pacientii asimptomatici cu risc crescut (diabet zaharat, istoric familial de boala arteriala coronariana,
sau in cazul in care evaluari precedente indica BAC cu risc crescut), imagistica functionala sau angiografia
coronariana CT pot fi luate in considerare pentru evaluarea riscului cardiovascular.

La adultii asimptomatici (incluzand si adultii sedentari care doresc inceperea unui program viguros de
exerecitiu fizic), un ECG de efort poate fi luat in considerare pentru evaluarea riscului cardiovascular, mai
ales atunci cand suntem atenti la indicatori non-ECG cum ar fi capacitatea de efort fizic.

Ecografia Doppler carotidiana cu masurarea grosimii intima-medie nu este recomandata pentru evaluarea
riscului cardiovascular.

La pacientii asimptomatici non-diabetici si cu risc scazut, angiografia coronariana CT si imagistica
functionald pentru determinarea ischemiei nu sunt indicate pentru evaluarea diagnostica.

Evaluarea de rutind a biomakerilor circulatori nu este recomandata pentru stratificarea riscului
cardiovascular.

IGB=indice glezna-brag; CT=tomografie computerizatid; CV=cardiovascular; BCV=boli cardiovasculare; DZ=diabet zaharat; ECG=electrocar-
diogrami; GIM=grosimea intima-medie; SCORE=Evaluarea Riscului Coronarian Sistematic.

? Clasa de recomandare.

® Nivelul de dovezi.

< Reclasificarea pacientilor in doud grupuri risc scizut si risc inalt.
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8.Sindromul coronarian
cronic in circumstange
specifice

Hipertensiunea arteriala

Hipertensiunea este cel mai freccvent factor de risc car-
diovascular si este foarte strans asociat cu sindromul co-
ronarian cronic.

Recomandari privind tratamentul hipertensiunii arteriale la pacientii cu SCC
Recomandari Clasa®* | Nivel®
Este recomandat ca tensiunea arteriala si fie mentinuta in valorile tinta: TA sistolica intre 120-130 mmHg
in general si TA sistolica intre 130-140 la pacientii mai in varsta (>65 de ani).

La pacientii hipertensivi care au suferit un infarct miocardic recent, beta-blocantele si inhibitori sistemului
renina-angiotensina sunt recomandati.

La pacientii cu angina simptomatica, beta-blocantele si/sau BCC sunt recomandate.

Combinatia dintre inhibitori ai ECA si ARB nu este recomandata.

ECA=enzima de conversie a angiotensinei; BRA=blocanti ai receptorilor pentru angiotensina; BCC=blocante ale canalelor de calciu; TA=tensiune
arteriald; SCC=sindroame coronariene cronice; SRA=sistemul renina-angiotensina-angiotensina.

2 Clasa de recomandare;

® Nivelul de dovezi.

Boala cardiaca valvulara

Evaluarea BAC este recomandata inaintea chirurgiei val-
vulare sau cand o interventie valvulara percutanata este
planificata, pentru a determina daca revascularizarea este
necesara.

Recomandari privind valvulopatiile la pacientii cu SCC

Recomandari Clasa® | Nivel®
Coronarografia este recomandata inaintea chirurgiei valvulare daca exista oricare dintre urmatoarele
situatii: disfunctia sistolicd a ventriculului stang, barbati cu varsta >40 de ani si la femeile aflate la
menopauza, daca exista unul sau mai multi factori de risc cardiovascular.

Coronarografia este recomandata pentru evaluarea regurgitarii mitrale functionale moderate sau severe.
Angiografia coronariand CT trebuie luatd in considerare ca si alternativa la coronarografia invaziva inaintea
unei interventii chirurgicale valvulare la pacientii cu o valvulopatie severa si o probabilitate mica de boala
arteriala coronariana.

Interventia coronariand percutanata trebuie luata in considerare la pacientii la care urmeaza a se efectua
implantare transcateter de valva aorticd, care au o stenoza a unei artere coronare >70% in segment
proximal.

In valvulopatiile severe, testele de stres nu trebuie folosite de rutina pentru depistarea unei BAC, datorita
valorii diagnostice scazute si a riscului potential crescut.

BAC=boala arteriald coronariani; CT=tomografie computerizatd, BCV=boali cardiovaasculare, VS=ventricul sting, PCl=interventie coronariana
percutana, TAVI=implantare de valva aorticd transcateter.

2 Clasa de recomandare.
® Nivelul de dovezi.
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Dupa un transplant de cord Cancer

Coronarografia este recomandata pentru evaluarea unei  Aparitia unei BAC la pacientii cu un cancer activ este

BAC si ar trebui efectuatd anual timp de 5 ani dupa trans-  din ce in ce mai frecventa, ca urmare a tratamentelor

plant. oncologice (ex. radioterapia toracica/mediastinala, car-
diotoxicitatea chimioterapiei sau imunoterapiei) sau ca
rezultat al terapiei oncologice extinse in cazul pacientilor
varstnici.

Recomandari privind cancerul activ la pacientii cu sindroame coronariene cronice
Recomandari Clasa® | Nivel®

Deciziile terapeutice trebuie bazate pe speranta de viata, comorbiditati aditionale cum ar fi
trombocitopenia, cresterea propensiunii la tromboza si potentialele interactiuni dintre medicatia pentru
managementul SCC si agentii folositi in tratamentul oncologic.

Daca revascularizarea este indicata la pacientii cu simptome severe care au un proces neoplazic activ si o
fragilitate crescuta, este recomandata procedura cel mai putin invaziva.

SCCs=sindroame coronarine cronice.
2 Clasa de recomandare; ® Nivelul de dovezi.

Diabet zaharat

Diabetul zaharat creste de doua ori riscul aparitiei unei
BAC, astfel este recomandat controlul factorilor de risc
pentru prevenirea aparitiei boli cardiovasculare.

Recomandari privind diabetul zaharat la pacientii cu sindroame coronariene cronice
Recomandari

Controlul in limitele valorilor tinta al factorilor de risc (TA, LDL-colesterol, HbAlc) este recomandat in
cazul pacientilor cu diabet zaharat i SCC.

La pacientii asimptomatici care sunt diagnosticati cu diabet zaharat este recomandat ca in mod periodic
sa fie efectuat ECG-ului de repaus pentru depistarea anormalitatilor de conducere, a FiA si a infarctului
miocardic silentios.

Inhibitorii ECA sunt recomandati pacientilor cu diabet zaharat si SCC pentru prevenirea evenimentelor
cardiovasculare.

Inhibitori ai co-trasportorului 2 sodiu-glucoza empaglifozin, canaglifozin sau dapaglifozin sunt recomandati
pacientilor cu diabet zaharat si SCC-.

Un agonist glucagon-like al receptorului peptidic-1 (liraglutita sau semaglutita) este recomandat pacientilor
cu diabet zaharat si SCC*

La adultii asimptomatici (>40 de ani) cu diabet zaharat, imagistica functionala sau angiografia coronariana
CT pot fi luate in considerare pentru evaluarea avansata a factorilor de risc cardiovascular.

ECA=enzima de conversie a angiotensinei; FiA=fibrilatie atriald; TA=tensiune arteriala; BAC=boala arteriala coronariana; CT=tomografie compu-
terizatd; SCC=sindroame coronariene cronice; BCV=boli cardiovasculare; HbAlc=hemoglobini glicozilata; LDL=lipoproteine cu densitate mica;
IM=infarct miocardic.

2 Clasa de recomandare; ® Nivelul de dovezi.

< Algoritmul de tratament este disponibil in Ghidul ESC/EASD 2019 despre diabetul zaharat, pre-diabet si boli cardiovasculare.

Boala renala cronica

Recomandari privind boala renala cronica la pacientii cu sindrome coronariene cronice
Recomandari Clasa® | Nivel®

Controlul in limitele valorilor tinta a factorilor de risc este recomandat.

Este recomandata atentie sporita la eventuala ajustare a dozelor medicamentelor cu eliminare renala
folosite in tratamentul SCC.

Este recomandata folosirea minima a agentilor de contrast cu iod la pacientii cu boala renala cronica severa
si productie de urina prezervata pentru a preveni deteriorarea progresiva.

BRC=boali renala cronici, SCC=sindroame coronariane cronice.
2 Clasa de recomandare; ® Nivelul de dovezi.




114 Ghidul ESC 2019 de diagnostic si management al sindroamelor coronariene cronice

Varstnici

Recomandari pentru pacientii varstnici cu sindrome coronariene cronice
Recomandairi Clasa® | Nivel®

Este recomandata atentie sporita la efectele secundare ale medicamentelor, la intoleranta medicamentoasa
si la supradozajul in cazul pacientilor varstnici.

Folosirea stenturilor farmacologic active este recomandata la pacientii in varsta.

Accesul radial este recomandat la varstnici pentru a reduce complicatiile sangerarilor locale.

Este recomandat ca diagnosticul si decizia de revascularizare sa fie bazate pe simptome, extensia ischemiei,
fragilitate, speranta de viata si comorbiditati.

DES=stent farmacologic activ.
2 Clasa de recomandare.
® Nivelul de dovezi.

Sexul

Recomandari privind problemele legate de sexul pacientilor cu sindrome coronariene cronice
Recomandari Clasa® | Nivel®

Terapia de substitutie hormonala nu este recomandata femeilor aflate la menopauza pentru reducerea
factorilor de risc.

2 Clasa de recomandare.
® Nivelul de dovezi.

Angina refractara

Pacientii cu angina refractara ar fi cel mai bine tratati in
,clinici dedicate anginei” de catre echipe multidisciplinare
cu experienta in selectarea terapiei individuale fiecarui
pacient, bazindu-se pe diagnosticul precis al mecanisme-
lor sindromului dureros.

Recomandari privind tratamentul anginei refractare
Recomandari

Terapia cu contrapulsatie externa amplificata poate fi luata in considerare pentru ameliorarea simptomelor
cu angina debilitanta refractara la tratamentul medicamentos optim si la strategiile de revascularizare.

Un dispozitiv reductor pentru constrictia sinusului coronar poate fi luat in considerare pentru a
ameliora simptomele anginei debilitante refractare la tratament medicamentos optim si la strategiile de
revascularizare.

Stimularea maduvei spinarii poate fi luata in considerare pentru ameliorarea simptomelor si a calitatii
vietii la pacientii cu angina debilitanta refractara la tratament medicamentos optim si la strategiile de
revascularizare.

Revascularizarea transmiocardica nu este recomandata la pacientii cu angina debilitanta refractara la
tratament medicamentos optim si la strategiile de revascularizare.

2 Clasa de recomandare.
® Nivelul de dovezi.
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Figura 11 Algoritm propus conform tipurilor de pacienti observate frecvent in cadrul clinicilor de sindroame coronariene
cronice.

Frecventa reevaluarilor poate varia in functie de judecata clinica.

DAPT=terapie antiplachetara dubla; ECG=electrocardiograma; ICP=interventie coronariana percutanata; IM=infarct
miocardic; SCA=sindrom coronarian acut; SCC=sindrom coronarian cronic; VS=ventricul stang.
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*Adaptat din ,,Ghidul pentru managementul pacientilor cu tahicardie supraventriculara 2019” (European Heart
Journal; 2019 — doi/10.1093/eurheartj/ehz467).

Traducere coordonata de Grupul de Lucru de Aritmii, Electrofiziologie si Dispozitive Implantabile din cadrul Societitii Romane de Cardiologie,
Presedinte: Dr. Mihaela Grecu, Secretar: Conf. Dr. Dragos Cozma, efectuata de: Alexandra Acostachioae, Radu-Gabriel Vatagescu.

Lacune in dovezi

Distinctia intre activitatea declansatd si automatism
crescut nu este clard, intrucit cele doua mecanisme
prezinta raspunsuri similare, dar si caracteristici, de
exemplu amplificarea de catre activarea adrenergica
si supresia prin blocarea curentilor de Ca2+ tip L.
Circuitele de reintrare pot fi microscopice sau pot
simula focare prin progresia catre suprafata a propa-
garii transmurale. In consecinta, exista posibilitatea
ca mapping-ul sa nu poata distinge intre activitate au-
tomata si cea declansata.

Circuitul exact al TRNAY, cea mai frecventa aritmie
regulata la om, nu este la acest moment cunoscut.
Potentialul rol al conexinelor (proteine) in TRNAV, si
in TSV in general, este in continud cercetare.

Atat testele invazive, cit si cele non-invazive pentru
evaluarea riscului pacientilor cu pre-excitatie asimp-
tomatica prezinta limite, fiind dependente de tonusul
autonom. Sunt necesare modele mai precise de stra-
tificare a riscului.

Managementul adecvat al pre-excitatiei asimptoma-
tice, dar si indicatiile clare de ablatie nu au fost inca
stabilite.

Genetica TSV nu a fost studiata in profunzime. Exista
dovezi sugerand forme familiale de TRNAV, TRAYV,
tahicardie sinusald si TA, insa datele sunt insuficiente.
Actual, noi sisteme de mapping electroanatomic per-
mit vizualizarea simultana a voltajului si a activarii. Im-
plicatiile pentru caracterizarea substratului tahicardi-
ei, si nu doar a circuitului, necesita, insa, cercetare in
viitor.

Analiza numerica si modelarea matematica a ECG-
urilor inregistrate, utilizind modele Fourier si Gaus-
siene, pot fi utile pentru viitorul aplicatiilor de tip
inteligenta artificiala, pentru diagnosticul diferential
dintre tahicardiile cu complex QRS ingust, respectiv
larg, insa experienta este limitata.
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Introducere

Generalitigi

Aritmiile supraventriculare sunt frecvente, iar pacientii
sunt adesea simptomatici, necesitind management me-
dicamentos sau proceduri de electrofiziologie cardiaca.
Societatea Europeanid de Cardiologie (ESC) a publicat
Ghidul de management pentru tahicardiile supraventricu-
lare (TSV) din 2003. De asemenea, a fost publicat ghidul
omonim in Statele Unite (SUA) in acelasi an, cu ultima
actualizare in 2015.

Noi recomandari in 2019

Astfel de recomandari ale expertilor sunt necesare
pentru profesionistii care ingrijesc pacienti cu TSV. in
plus, multiple alte comorbiditati asociate TSV pot coexis-
ta, necesitand aprofundare suplimentara. in acest sens,
a fost convocat de catre ESC un Grup Operational, cu
scopul de a revizui comprehensiv dovezile publicate, si
de a elabora ghiduri pentru managementul pacientilor cu
TSV, cu recomandari de actualitate si prin consens pen-
tru practica clinica.

Acest document rezuma dovezile actuale din dome-
niu, concentrandu-se asupra progreselor de la ultimul
ghid ESC publicat si aduce recomandari generale pentru
managementul pacientilor adulti cu TSV, pornind de la
principiul medicinei bazata pe dovezi.

simptomatici cu tahicardie sinusala inadecvata.

Ivabradina, in asociere cu un beta-blocant sau administrata in monoterapie, ar trebui luata in considerare la pacientii la

Ibutilid IV poate fi luat in considerare pentru terapia acuta a tahicardiei atriale focale. 11b

Pot fi luate in considerare ivabradina pentru sindromul de tahicardie posturala ortostatic, dar si ivabradina in asociere 11b
cu un beta-blocant pentru terapia cronica a tahicardiei atriale focale.

La pacientii cu flutter atrial, dar fara FA, ar trebui luata in considerare anticoagularea, insa pragul pentru initiere nu

pacemaker sau defibrilator.

s lla
este stabilit.
Se recomanda pentru conversia flutter-ului atrial ibutilid IV sau dofetilid IV sau oral (intraspitalicesc). 1
Pacing-ul atrial cu frecventa inalta (eng. high-rate) este recomandat pentru oprirea flutter-ului atrial la pacientii cu |

Amiodarona IV nu este recomandata pentru fibrilatia atriala cu pre-excitatie.

considerare.

Efectuarea SEF pentru stratificarea riscului indivizilor cu pre-excitatie asimptomatica ar trebui luata in considerare. lla
Ablatia cu cateter este recomandata la pacientii asimptomatici, la care testarea electrofiziologica cu isoprenalina

identifica proprietati de risc inalt, precum SPERRI <250 ms,PRE CA<250ms,multiple CA si tahicardie CA-mediata |
inductibila.

Evaluarea non-invaziva a proprietatilor de conducere ale CA la indivizii cu pre-excitatie asimptomatica se poate lua in b

scazut, in urma stratificarii invazive sau non-invazive.

Ablatia cu cateter poate fi luata in considerare la pacienti cu pre-excitatie asimptomatica si CA cu criterii de risc b

determinata de dissincronism electric.

Ablatia cu cateter ar trebui luata in considerare la pacientii cu pre-excitatie asimptomatica si disfunctie VS a

Ablatia de nod AV cu pacing ulterior (,,ablateaza si stimuleaza”), fie biventricular, fie la nivelul fasciculului His, este

recomandata daca tahicardia responsabila pentru tahicardiomiopatie nu poate fi ablatata sau nu poate fi controlata |
medicamentos.

In primul trimestru de sarcina, se recomanda evitarea oricaror antiaritmice, daca este posibil. 1
La femeile gravide, ar trebui luate in considerare verapamilul sau agenti beta-| selectivi (cu exceptia atenolol), in a

ordinea preferintei,pentru preventia TSV, la pacientele fara sindrom WPW.

considerare pentru preventia TSV.

La femeile gravide, cu sindrom WPW si fara boala cardiaca structurala, flecainida sau propafenona ar trebui luate in

lla
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Concepte noi revizuite

Terapia medicamentoasa pentru tahicardia sinusald inadecvata si tahicardia atriala focala.

Optiuni terapeutice pentru conversia acuta si anticoagularea flutter-ului atrial.

Terapia pentru tahicardia prin reintrare la nivelul nodului atrioventricular.

Terapia pentru tahicardia prin reintrare atrioventriculara antidromica si pentru fibrilatia atriala cu pre-excitatie.

Managementul pacientilor cu pre-excitatie asimptomatica.

Diagnosticul si terapia tahicardiomiopatiei.

FA=fibrilatie atriald; AV=atrio-ventricular; CA=cale accesorie; i.v.=intravenos; PRE=perioada refractara efectiva; SEF=studiu electrofiziologic;
TA=tahicardie atriald; TV=tahicardie ventriculara; VS=ventricul sting; SPERRI=cel mai scurt interval RR pre-excitat in timpul fibrilatiei atriale.

Definitii Si clasificiri ventriculare (TV) si a fibrilatiei atriale (FA). Prin urmare,

’ implica tahicardii precum cele cu reintrare atrioventricu-
lara (AV) prin cai accesorii care nu sunt, in esenta, rit-
muri supraventriculare. Termenul de tahicardie cu com-
plex QRS ingust indica acele tahicardii cu durata QRS
<120 milisecunde (ms). O tahicardie cu complexe QRS
largi se refera la o durata a QRS >120 ms.

Termenul de tahicardie supraventriculara indica literal-
mente tahicardii (rate atriale >100 batai pe minut [bpm]
in repaus), mecanismul implicand tesutul de la nivelul fas-
ciculului His in sus.

In mod clasic, TSV a fost utilizat ca termen general
pentru a descrie orice tip de tahicardie, cu exceptia celor

Tabel 3: Clasificarea conventionala a tahicardiilor supraventriculare
Tahicardii atriale

Tahicardie sinusala
o Tahicardie sinusali fiziologica
e Tahicardie sinusala inadecvata
e Tahicardie sinusala prin reintrare in nodul sino-atrial
Tahicardie atriala focala
Tahicardie atriala multifocala
Tahicardie atriala prin macro-reintrare (TAMR/ eng. MRAT)
e MRAT dependente de istmul cavo-tricuspidian
- Flutter atrial tipic, antiorar (frecvent) sau orar (revers)
- Alte MRAT dependente de istmul cavo-tricuspidian
o MRAT non-dependente de istmul cavo-tricuspidian
- Cu origine atriala dreapta
- Cu origine atriala stanga
Fibrilatie atriala

Tahicardii atrioventriculare jonctionale

Tahicardie atrioventriculara cu reintrare prin nod
e Tipica
o Atipica
Tahicardii jonctionale non-reintrante
o Tahicardie jonctionala ectopica (tahicardie jonctionala focala)
o Alte variante non-reintrante

Tahicardii atrioventriculare prin reintrare

e Ortodromica (inclusiv tahicardia jonctionala permanenta reciproca)
o Antidromica (cu conducere retrograda prin nodul atrioventricular sau, rar, printr-o alta cale)
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Tabel 4: Diagnostic diferential intre tahicardiile cu complex QRS ingust, respectiv larg

Tahicardii cu complex QRS ingust (<120 ms)

Regulate

o Tahicardie sinusala fiziologica

e Tahicardie sinusala inadecvata

e Tahicardie sinusala prin reintrare in nodul sino-atrial

o Tahicardie atriala focala

e Flutter atrial cu conducere AV fixa

e Tahicardie prin reintrare in nodul AV

o Tahicardie jonctionala ectopica (sau alte variante non-reintrante)

o Tahicardie prin reintrare AV ortodromica

e TV idiopatica (in mod special, TV cu origine septala inalta)
Neregulate

e FA

o Tahicardie atriala focala sau flutter atrial cu conducere AV variabila

o Tahicardie atriala multifocala

Tahicardii cu complex QRS larg (>120 ms)

Regulate
o Tahicardie ventricularad/flutter
e Ritm ventricular stimulat
o Tahicardie prin reintrare AV antidromica
o Tahicardii supraventriculare cu aberanta/bloc de ramura (pre-existent sau dependent de frecventa in cursul tahicardiei)
e Tahicardie atriala sau jonctionala cu pre-excitatie / cale accesorie bystander
e Tahicardie supraventriculara cu alungirea QRS determinata de diselectrolitemii sau antiaritmice
Neregulate
o FA sau flutter atrial sau tahicardie focala atriala cu bloc variabil, condusa cu aberanta
o Tahicardie prin reintrare AV antidromica determinata de cale accesorie nodo-ventriculara sau fasciculara cu conducere VA
variabila
e FA cu pre-excitatie
e TV polimorfa
o Torsada varfurilor
e Fibrilatie ventriculara

Ocazional, FA cu raspuns ventricular foarte rapid poate semana cu o tahicardie regulata cu complex QRS ingust.

FA=fibrilatie atriala; AV=atrioventricular; VA=ventriculo-atrial; TV=tahicardie ventriculara.

Evaluarea initiala a pacientului cu TSV

Tabel 5: Evaluarea initiala a pacientului cu TSV

Standard

Istoric, examinare fizica, ECG in 12 derivatii
Hemograma, biochimie, functie tiroidiana
ECG in timpul tahicardiei

Ecocardiografie transtoracica

Optional

Test de efort

Monitorizare ECG pe 24h, monitorizare trans-telefonica sau loop recorder

Teste de ischemie miocardica la pacientii cu factori de risc pentru boala cardiaca ischemica (inclusiv barbatii >40 de ani si
femeile in post-menopauza)

SEF ar trebui luat in considerare pentru diagnosticul de certitudine si atunci cand se preconizeaza ablatia cu cateter.

ECG=electrocardiograma; SEF=studiu electrofiziologic; TSV=tahicardie supraventriculara.
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Diagnosticul diferential al tahicardiilor

Tahicardii cu complex QRS i‘ngust sugereaza faptul ca originea aritmiei este deasupra sau
< la nivelul fasciculului His. Totusi, activarea precoce a fas-
(—|20 ms) ciculului His poate avea loc si in TV-uri septale inalte,

Complexele QRS inguste sunt determinate de activarea rezultind astfel un QRS relativ ingust (110-140 ms).
rapida a ventriculilor via sistemul His-Purkinje, ceea ce

[ Tahicardie cu QRS ingust }

Tahicardie
regulata

Nu Unde P

vizibile? TAF sau flutter atrial cu

Fibrilatie atriald
conducere variabils TAM

Frecventd
atriald mai mare
decdt cea
ventriculari

Frecventd
ventriculara
mai mare decét
cea atriala

Flutter atrial

TRNAV (rar)

Da
4"/'
Tahicardie ventriculars septal® inaltd
Tahicardie jonctionald ectopica
V (rar)
Reintrare nodoventricularal
fasticulonodala (rar)
&
RP scurt (RP <PR) RP scurt (RP <PR)
RP <90 msec RP =90 msec R HEER)
TRNAV tipicé
TAF TRAY TAR
» Tahicardie TRNAV atipics TRAV
jonctionald ectopica TAF TRMAV atipicd
. TRAV (rar) J

Figura 1 Diagnosticul diferential al tahicardiei cu complexe QRS inguste.

Prin inregistrarea unui traseu ECG in 12 derivatii, trebuie cautata unda P retrograda, iar daca este necesar, trebuie utilizate
derivatiile Lewis sau o derivatie esofagiana conectata la un electrod (V1) cu ajutorul unui cleste tip aligator. Pragul de 90 ms
este ales mai degraba arbitrar pentru masuratorile ECG de suprafata, atunci cand undele P sunt vizibile, si se bazeaza pe
date insuficiente. In laboratorul de electrofiziologie, pragul pentru intervalul VA este 70 ms.

Tahicardia jonctionala ectopica (TJE) se poate prezenta, de asemenea, cu disociatie AV.

AV=atrio-ventricular; FA=fibrilatie atriala;TA=tahicardie atriala; TAF=tahicardie atriala focala; TAM=tahicardie atriala
multifocala; TRAV=tahicardie prin reintrare atrioventriculara; TRNAV=tahicardie prin reintrare la nivelul nodului
atrioventricular; VA=ventriculo-atrial; RP=interval RP.
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Adenozina in tratamentul
tahicardiilor cu QRS ingust, requlate

Raspuns Diagnostic

Doza inadecvata /

Niciun efect TV septald Tnalta

Tahicardie sinusala

Incetinire graduala TA focald automaticé
apoi reaccelerare Tahicardie jonctionald

ectopica

TRNAV
TRAV
Tahicardie prin
Terminare rap|dé ~——» | reintrare intrasinusala
TAfocald prin activitate
declansatd
\(postdepolarozari tardive)

Tahicardie atriald

: v Flutter atrial
pi{?'j?g:: dc,llfnzll?c — | Tahicardie atriald focala
- P micro-reintrare )

Figura 2 Raspunsurile tahicardiilor cu complexe inguste la adenozina. AV=atrio-ventricular; FA=fibrilatie
atriala;TA=tahicardie atriala; TAF=tahicardie atriala focald; TAM=tahicardie atriala multifocala; TRAV=tahicardie prin
reintrare atrioventriculara; TRNAV=tahicardie prin reintrare la nivelul nodului atrioventricular; VA=ventriculo-atrial;
RP=interval RP; TV=tahicardie ventriculara.
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Tahicardii cu complexe QRS largi

(>120 ms)

Tahicardiile cu complexe QRS largi pot fi TV, TSV cu con-
ducere cu bloc de ramura, aberatie, sau conducere ante-
rograda printr-o CA, cu proportii raportate de 80, I5,

respectiv 5%. Diagnosticul corect este esential pentru
management, intrucat ratarea acestuia §i administrarea
unor medicamente utilizate in general pentru TSV poate
fi daunator pentru pacientii in TV. Prin urmare, diagnos-
ticul initial ar trebui sa fie TV pana la proba contrarie.

largi

Tabel 6: Rezumat al criteriilor ECG cheie care sugereaza TV vs TSV in tahicardiile cu complexe

Disociatie AV

Frecventa ventriculard > frecventa atriala

Fuziune/captura

Morfologie QRS diferita fata de cea a tahicardiei

Concordanta negativa in
derivatiile precordiale

Toate complexele negative in derivatiile precordiale

RS in derivatiile o Absenta RS in derivatiile precordiale
precordiale e RS >100 ms in oricare derivatie®

Complexul QRS in aVR e Unda R initiala

e Unda R initiala sau unda Q >40 ms
o Prezenta unei incizuri intr-un complex predominant negativ

Ax QRS - 90° pandlat
180°

Atat in prezenta morfologiei tip BRS, cit si a morfologiei tip BRD

Timpul pana la peak-ul
undei R in derivatia Il

Timpul de deflectiune intrinsicoida 250 ms

Morfologie tip BRD

Derivatia V1: R monofazic, Rsr’, complex qR bifazic, R larg (>40 ms) si unda R cu doud
varfuri, cu primul varf (stang) mai inalt decat al doilea (drept) (semnul ,,urechii de iepure”)
Derivatia Vé: raportul R:S <I (pattern rS, QS)

Morfologie tip BRS
intarziat al undei S

Derivatia V1: unda R largd, unda S lenta sau cu incizuri la nivelul pantei descendente si nadir

Derivatia V6: unda Q sau QS

*RS: inceputul undei R pani la nadirul undei S.

supraventriculara, TV=tahicardie ventriculara.

AV=atrioventricular; ECG=electrocardiograma; BRD=bloc de ramurd dreapta; BRS=bloc de ramura stinga; ms=milisecunde; TSV=tahicardie

Managementul acut in
absenta unui diagnostic
stabilit

Tahicardii regulate
Tahicardii cu complex QRS ingust
(120 ms)

Manevrele vagale includ diverse tehnici de stimulare a re-
ceptorilor de la nivelul arterelor carotide interne. Aceas-
ta manevra determina o stimulare reflexa a nervului vag,
rezultind in eliberarea de acetilcoling, care poate, la ran-
dul ei, incetini impulsul electric prin nodul atrioventricu-
lar (NAV) si, in consecinta, frecventa cardiaca.

Manevra Valsalva este sigura si recomandata la nivel
international ca tratament de primi intentie in urgenta
pentru TSV. S-a demonstrat cd, in general, este cel mai
eficient la adulti, precum si in cazul TRAV versus TRNAV.
O metoda modificatd a manevrei Valsalva creste rata de
conversie si presupune completarea manevrei Valsalva
efectuata in pozitie semi-decliva, cu repozitionare in de-
cubit dorsal (supin) si ridicarea pasiva a membrelor in-
ferioare dupa Valsalva. Suflarea intr-o seringa de 10 mL
cu forta suficienta, astfel incat sa fie miscat pistonul, ar
putea deveni o metoda standardizata. Masajul sinusului
carotidian se efectueaza cu gatul pacientului in extensie
si capul in pozitia opusa efectuarii masajului. Intotdeauna
manevra se efectueaza unilateral, intrucat exista un risc
asociat aplicarii presiunii bilaterale si ar trebui limitata
la 5 secunde. Aceasta tehnica este de evitat la pacientii
cu accidente ischemice tranzitorii sau accident vascular
cerebral in antecedente sau cu sufluri carotidiene.
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Recomandari pentru managementul acut al tahicardiilor cu complexe QRS inguste in absenta unui
diagnostic stabilit

Nivel de

Recomandari Clasa? . b
evidenta

Pacienti instabili hemodinamic
Se recomanda cardioversie electrica in mod sincron la pacientii cu instabilitate hemodinamica.

Pacienti stabili hemodinamic

Se recomanda efectuarea unui ECG in 12 derivatii.

Se recomanda manevre vagale, preferabil in pozitie supina cu ridicarea membrelor inferioare.

Se recomanda adenozina (6-18 mg bolus 1V) daca manevrele vagale sunt fara succes.

Ar trebui luate in considerare verapamil sau diltiazem IV, daca manevrele vagale si adenozina sunt
fara succes.

Ar trebui luate in considerare beta-blocantele IV (esmolol sau metoprolol) daca manevrele vagale
sau adenozina sunt fara succes.

Se recomanda cardioversia electricd in mod sincron atunci cand prin terapia medicamentoasa nu se
reuseste conversia sau controlul tahicardiei.

Verapamil si diltiazem IV sunt contraindicate in prezenta hipotensiunii sau a insuficientei cardiace cu fractie de ejectie a ventriculului stang redusa.
Beta-blocantele IV sunt contraindicate in prezenta insuficientei cardiace decompensate.

ECG=electrocardiograma; IV=intravenos.

* Clasd de recomandare;

® Nivel de evidenti.

Tahicardie
cu QRS ingust

I

T
/' \""'\-\.

e -HH""
" Instabilitate
“xxhemndinamicé T

Daci este ineficient -,_

Daca este ineficient

! I

Verapamil/ .
Diltiazem i.v. Beta-blocant i.v.

l l

Dacd este ineficient

Figura 3 Terapia acuta a tahicardiilor cu complex QRS ingust in absenta unui diagnostic stabilit.
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Tahicardii cu complexe QRS largi (>120 ms)

Managementul acut al pacientului cu tahicardie cu complexe QRS largi depinde de stabilitatea hemodinamica a aces-
tuia.

Recomandari pentru managementul acut al tahicardiilor cu complexe QRS largi in absenta unui
diagnostic stabilit

Recomandairi Classs | Nivel dfb
evidental

Pacienti instabili hemodinamic
Se recomanda cardioversie electrica in mod sincron la pacientii cu instabilitate hemodinamica.

Pacienti stabili hemodinamic
Se recomanda efectuarea unui ECG in 12 derivatii.

Se recomanda manevre vagale.

Ar trebui luatd in considerare adenozina, daca manevrele vagale sunt fard succes, iar pe traseul ECG
de repaus nu se evidentiaza pre-excitatie.

Ar trebui luata in considerare procainamida |V, daca manevrele vagale sau adenozina sunt fara succes.

Ar putea fi luatd in considerare amiodarona |V, daca manevrele vagale si adenozina sunt fara succes.

Se recomanda cardioversia electrica in mod sincron atunci cand prin terapia medicamentoasa nu se
reuseste conversia sau controlul tahicardiei.
Nu se recomanda verapamil in tahicardiile cu complexe QRS largi de etiologie necunoscuta.

ECG=electrocardiograma; IV=intravenos; LVEF=fractia de ejectie a ventriculului stang/
2 Clasa de recomandare;
® Nivel de evidenti.

Tahicardie
cu QRS larg

P
- e

" Instabilitate
“_hemodinamica -

.

ol o

Nu / " % Da

s \
/! \

L2 £l

Daci este ineficient -
Adenozina i.v.
(dacd nu existd preexcitatie
pe EKG de repaus)

(lac)
Daca este ineficient ‘

| |

Procainamida i.v. ' Amiodarona i.v.
(lla B) {lIb B)

L

Daci este ineficient

Figura 4 Terapia acuta a tahicardiilor cu complexe largi in absenta unui diagnostic stabilit.
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Tahicardii neregulate

O tahicardie neregulatd cu complexe QRS largi este,
de obicei, o manifestare a FA. Rar, TV-urile polimorfe
si foarte rar TV-urile monomorfe se pot prezenta sub
forma unor tahicardii neregulate. Cardioversia electrica
este tratamentul de electie in acut in tahicardiile nere-
gulate pre-excitate, asociind instabilitate hemodinamica.
Daca ritmul este bine tolerat, intr-o tahicardie neregu-
latd cu complexe QRS inguste, cel mai probabil este FA,

avand ca optiuni terapeutice controlul frecventei cu be-
ta-blocante sau blocante ale canalelor de calciu sau car-
dioversie chimica sau electrica electiva, cu tromboprofi-
laxie Tn prealabil.

Ablatia cu cateter pentru TSV

Tabelul 7 prezinta un sinopsis al ratelor de succes, dar si
a complicatiilor ablatiei cu cateter pentru cele mai frec-
vente TSV la momentul actual.

Tabel 7: Rate medii de succes si complicatii ale ablatiei cu cateter pentru tahicardii supraventricu-

lare

Succes acut (%) Recurenta (%) Complicatii (%) Mortalitate (%)
TA focala 85 20 1,4 0,l
Flutter atrial ICT- b
dependent a - 2 Bz
TRNAV 97 2 0,3¢ 0,01
TRAV 92 8 I,5¢ 0,l

Ratele de succes, recurenta si complicatii pentru TA focala si TRAV variaza, fiind dependente de localizarea focarului, respectiv a caii.

* Complicatii vasculare, bloc AV, revirsat pericardic;

b Complicatii vasculare, accident vascular cerebral, infarct miocardic, revarsat pericardic;

© Complicatii vasculare, bloc AV, revarsat pericardic;

4 Complicatii vasculare, bloc AV, infarct miocardic, tromboembolism pulmonar, revirsat pericardic.

ICT=istm cavo-tricuspidian; TA=tahicardie atriala; TRNAV=tahicardie prin reintrare in nodul atrioventricular; TRAV=tahicardie prin reintrare
atrioventriculara prin cale accesorie.

Tipuri specifice de TSV

Aritmii atriale
Tahicardia sinusala (>100 bpm)

ECG- unde P potzitive in derivatiile I, | si aVF si bifazica/negativa in VI.

Tabel 8: Cauze de tahicardie sinusala fiziologica
Cauze fiziologice

Emotii, activitate fizica, raporturi sexuale, durere, sarcina.

Anxietate, atac de panica, anemie, febra, deshidratare, infectie, malignitate,hipertirodism,
hipoglicemie, feocromocitom, boala Cushing, diabet zaharat cu elemente sugestive pentru
disfunctie autonoma, embolie pulmonara, infarct miocardic, pericardita, boala valvulara,
insuficienta cardiaca congestiva, soc.

Cauze patologice

Droguri Adrenalin, noradrenalina, dopamina, dobutamina, atropind, agonisti de receptori beta-2

(salbutamol), metilxantine, doxorubicina, daunorubicina, sevraj de beta-blocant.

Droguri ilegale
Altele

Amfetamine, cocaind, dietilamida de acid lisergic (LSD), psilocibin, ecstasy, cocaina, crack.

Cafeina, alcool.
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Recomandari pentru tratamentul tahicardiilor sinusale

Nivel de

Recomandari Clasa* . b
evidenta

Tahicardie sinusala inadecvata

Se recomanda evaluarea si tratamentul cauzelor reversibile

Ivabradina, in asociere cu un beta-blocant sau in monoterapie ar trebui considerata la pacientii la
simptomatici.
Beta-blocantele ar trebui luate in considerare la pacientii simptomatici. lla

Tahicardia prin reintrare la nivelul nodului sino-atrial

Blocantele de canale de calciu non-dihidropiridinice (verapamil sau diltiazem) ar putea fi luate in b
considerare la pacientii asimptomatici, in absenta ICFEr.

Ablatia cu cateter ar trebui luata in considerare la pacientii simptomatici care nu raspund la a
tratamentul medicamentos.

Sindromul de tahicardie posturala ortostatic

Ar trebui luat in considerare un program regulat si progresiv de activitate fizica. lla
Ar putea fi luat in considerare consumul zilnic a <2-3I apa si 10-12g de clorura de sodiu. 11b
Ar putea fi luata in considerare midodrina, beta-blocant non-selectiv in doza mica sau piridostigmina. 1b
Ar putea fi luata in considerare ivabradina 11b

ICFEr=insuficientd cardiaci cu fractie de ejectie a ventriculului sting redusa.
* Clasd de recomandare;
® Nivel de evidenta.

‘ Tahicardia sinusala ‘

l

Daca este ineficient

l }

lvabradina Beta-blocante
(llaB) (llaC)

Dac este ineficie\ /aca este ineficient

/-/" Reintrare in NSA

‘:“‘*m simptomatica si /',/“’
Rrecurenta -
/Q Nu
// ‘x
//ﬂf\"“-a-\ o
_— Optiune ™~ Ivabradina cu
< pentru tratament beta-blocant
. farmacologlt/ (lla B)
\“‘x._’
bDa " Nu
4"/" T
Verapamil sau Ablatie
diltiazem trans-cateter
(b C) Dacd este (llaC)
: ineficient

Figura 5 Tratamentul tahicardiilor sinusale.
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Tahicardiile atriale focale

TA focald este definita ca un ritm atrial organizat 2100 bpm, cu origine discreta care se propaga la nivelul celor doua
atrii, urmand un pattern centrifug. Frecventa ventriculara variaza, in functie de conducerea la nivelul nodului atrio-
ventricular.

Recomandari pentru tratamentul tahicardiei atriale focale

Nivel de

Recomandari Clasa® . <b
evidenta

Terapia acuta
Pacienti instabili hemodinamic

Se recomanda cardioversie electrica in mod sincron pentru pacientii instabili hemodinamic.
Pacienti stabili hemodinamic
Ar trebui luata in considerare adenozina (6-18 mg bolus V).

Beta-blocantele (esmolol sau metoprolol) ar trebui luate in considerare, daca administrarea de
adenozina este fara succes.

Ar trebui luate in considerare verapamil sau diltiazem, daca administrarea de adenozina este fara
succes.

Daca masurile de mai sus raman fara succes, urmatoarele pot fi utilizate:
o Ibutilid IV

e Sau flecainida IV sau propafenona

e Sau amiodarona IV

Se recomanda cardioversie electrica in mod sincron daca prin terapia medicamentoasa nu se obtine
conversia sau controlul tahicardiei.

Terapia cronica

Se recomanda ablatia cu cateter pentru tahicarie atriala focala recurenta, in mod special daca este
incesanta sau daca determina tahicardiomiopatie.

Ar trebui luate in considerare beta-blocantele sau blocantele de calciu non-dihidropiridinice
(verapamil sau diltiazem, in absenta ICFEr) sau propafenona sau flecainida in absenta bolii cardiace
structurale/ischemice, daca ablatia este consideratd nefezabila sau nu este dorita.

Ivabradina in asociere cu un beta-blocant ar putea fi luata in considerare, daca masurile de mai sus
raman fara succes.

Amiodarona ar putea fi luata in considerare, daca masurile de mai sus raman fara succes.

Verapamil si diltiazem IV sunt contraindicate in prezenta hipotensiunii sau ICFEr.

Beta-blocantele IV sunt contraindicate in prezenta insuficientei cardiace decompensate.

Ibutilid IV este contraindicat la pacientii cu interval QTc prelungit.

Flecainida si propafenona IV sunt contraindicate la pacientii cu boald cardiaca structurala sau ischemici. De asemenea, prelungesc intervalul QTc,
dar mai putin fatd de antiaritmicele de clasa Ill.

Amiodarona IV prelungeste intervalul QTc, insi torsada varfurilor este rara.

ICFEr=insuficientd cardiaci cu fractie de ejectie a ventriculului sting redusa.

 Clasa de recomandare;

® Nivel de evidenta.
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Daca este ineficient l

Ve'ra_pa mil sau
dllt}?éeg; i.v. (lla C)

Instabilitate
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Adenozina
(llaB)

Daca este ineficient

Beta-blocant i.v.

Daca este ineficient

!

Ibutilida i.v. Dacd este
sau flecainida ineficient
sau propafenona
sau amiodarona
(Ib C) ‘

Figura 6 Terapia acuta a tahicardiei atriale focale.
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| TAF ’

Recurenta sau
incesanta

Opteaza
pentru tratament
farmacologic

Beta-blocante
sau verapamil/diltiazem
sau propafenona
sau flecainida
(lla Q)

Daca este ineficient l

Ivabradina asociata
cu beta-blocant
(b C)

Daca este ineficient l

Amiodarona

Daca este ineficient L (b C)
sau netolerat

Figura 7 Terapia cronica a tahicardiei atriale focale.
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Tahicardia atriala multifocala

Tahicardia atriala multifocala este definita ca un ritm rapid, neregulat, cu cel putin trei morfologii distincte de unde P
pe traseul ECG de suprafata.

Recomandari pentru tratamentul tahicardiei atriale multifocale

Nivel de

Recomandari Clasa® . b
evidenta

Terapia acuta
Se recomanda tratamentul afectiunii subiacente de prima intentie, daca este fezabil.

Ar trebui luate in considerare beta-blocantele IV sau blocantele de canale de calciu non-
dihidropiridinice IV (verapamil sau diltiazem).

Terapia cronica

Ar trebui luate in considerare verapamil sau diltiazem oral pentru pacientii cu tahicardie atriala
multifocala recurentd simptomatici, in absenta ICFEr.

La pacientii cu tahicardie atriala multifocala recurenta simptomatica ar trebui luat in considerare beta-
blocantul selectiv.

Ablatia de nod AV, urmata de pacing (preferabil biventricular sau la nivelul fasciculului His) ar trebui
luata in considerare la pacientii cu disfunctie VS determinata de tahicardie atriala multifocala recurenta
refractara la tratamentul medicamentos.

Verapamil si diltiazem IV sunt contraindicate in prezenta hipotensiunii sau ICFEr.
Beta-blocantele IV sunt contraindicate in prezenta insuficientei cardiace decompensate.
ICFEr=insuficienta cardiaca cu fractie de ejectie a ventriculului staing redusa; VS=ventricul stang.
2 Clasa de recomandare;

® Nivel de evidenta.

Aritmiile atriale macro-reintrante pect ECG diferit (flutter revers tipic). Un pattern ECG
atipic nu exclude MRAT ICT-dependenta. Alte circuite

care utilizeaza o parte a ICT sunt in esentd ICT depen-
dente, cu aspect ECG similar cu flutter-ul comun tipic.

MRAT non-dependenta de ICT poate avea originea fie
in atriul drept, de obicei ulterior unei interventii chirur-
gicale pentru defecte cardiace congenitale, fie in atriul
stang, in general post-proceduri ablative. Degenerarea
atriala progresiva sau fibroza pot, de asemenea, constitui
o cauza.

Tahicardiile atriale macro-reintrante (MRAT) pot fi de-
pendente de istmul cavotricuspidian (ICT) sau non-de-
pendente de ICT. Flutter-ul atrial tipic este cel mai frec-
vent tip de flutter ICT-dependent, in alte cuvinte este un
circuit de macro-reintrare in jurul inelului tricuspidian,
avand ICT drept cale de pasaj critic, la nivelul marginii
inferioare. In general, activarea urmeazi circuitul in sens
antiorar, cu aspect de ,,dinti de ferastrau” pe traseul ECG
de suprafata (flutter comun tipic) sau in sens orar, cu as-

Recomandari pentru tratamentul aritmiilor atriale macro-reintrante

Nivel de

Recomandari Clasa® . <b
evidenta

Se recomanda anticoagulare conform acelorasi principii ca in FA, la pacientii cu flutter atrial si FA
concomitenta.

La pacientii cu flutter atrial, insa fara fibrilatie atriald, ar trebui luata in considerare anticoagularea, dar

A g lla
pragul de initiere nu este stabilit.

Terapia acuta
Pacienti instabili hemodinamic

Se recomanda cardioversie electrica in mod sincron pentru pacientii instabili hemodinamic.
Pacienti stabili hemodinamic
Ibutilid IV sau dofetilid IV sau oral (intraspitalicesc) sunt recomandate pentru conversia la ritm sinusal.

Cardioversie electrica cu energie joasa (<100 | bifazic) este recomandata pentru conversia la ritm
sinusal.

Pacing-ul atrial cu frecventa inaltd este recomandat pentru oprirea flutter-ului atrial, in prezenta unui
stimulator sau defibrilator.

Beta-blocantele IV sau blocantele de canale de calciu non-dihidropiridinice IV (verapamil sau diltiazem)
ar trebui luate in considerare pentru controlul frecventei ventriculare rapide.

Pacing-ul atrial cu frecventa nalta invaziv sau non-invaziv ar putea fi luat in considerare pentru oprirea
flutter-ului atrial.
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Recomandari pentru tratamentul aritmiilor atriale macro-reintrante - continuare

Nivel de

Recomandari Clasa® . b
evidenta

1l1b

Amiodarona IV ar putea fi incercata, daca masurile de mai sus nu sunt disponibile sau nu sunt fezabile.

Propafenona si flecainida nu sunt recomandate pentru conversia la ritm sinusal.

Terapia cronica
Ablatia cu cateter ar trebui luata in considerare dupa primul episod de flutter atrial tipic simptomatic.

Ablatia cu cateter este recomandata in flutter-ul ICT-dependent, cu episoade recurente, simptomatice.

Ablatia cu cateter in centre experimentate este recomandata pentru episoade recurente, simptomatice
de flutter non-dependente de ICT.

Ablatia cu cateter este recomandata la pacientii cu flutter atrial persistent sau in prezenta disfunctiei
sistolice a VS determinata de tahicardiomiopatie.

Beta-blocantele sau blocantele de canale de calciu non-dihidropiridinice (verapamil sau diltiazem, in
absenta ICFEr) ar trebui luate in considerare daci ablatia nu este fezabila sau dorita.

Amiodarona ar putea fi luatd in considerare pentru mentinerea in ritm sinusal, daca masurile de mai sus
sunt fara succes.

Ablatia de nod AV, urmata de pacing (,,ablateaza si stimuleaza”) fie biventricular sau la nivelul
fasciculului His, ar trebui luate in considerare daca toate masurile de mai sus sunt fara succes, iar
pacientul prezinta aritmii atriale prin macro-reintrare persistente si simptomatice, cu frecventa
ventriculara rapida.

Verapamil si diltiazem IV sunt contraindicate in prezenta hipotensiunii sau ICFEr.

Beta-blocantele IV sunt contraindicate in prezenta insuficientei cardiace decompensate.

Ibutilid IV si dofetilid oral sau IV sunt contraindicate la pacientii cu interval QTc prelungit.

Flecainida si propafenona IV sunt contraindicate la pacientii cu boala cardiaca structurald sau ischemica. De asemenea, prelungesc intervalul QTc,
dar mai putin fatd de antiaritmicele de clasa Ill.

Amiodarona IV prelungeste intervalul QTc, insi torsada varfurilor este rara.

FA=fibrilatie atriala; ICFEr=insuficienta cardiaci cu fractie de ejectie a ventriculului sting redusi; IV=intravenos; J=jouli; VS=ventricul stang.
 Clasa de recomandare;

® Nivel de evidenti.
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[ Flutterul atrial TAMR ]

l

Instabilitate
hemodinamica
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ritmului

Beta-blocant i.v.

sau ardioversie
diltiazem sau verapamil i.v. electrica
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Daca nu este disponibil
sau este contraindicat

l l

Pacing atrial cu frecventa
Tnalta invaziv sau
non-invaziv (11b B)

Amiodarona i.v.
(b C)

Figura 8 Tratamentul acut al flutterului atrial stabil sau a tahicardiei atriale prin macro-reintrare.
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[ Flutterul atrial/ TAMR J
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dependent de ICT

Figura 9 Tratamentul cronic al flutterului atrial/tahicardiei atriale prin macro-reintrare.
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Aritmiile atrioventriculare fn mod obisnuit, TRNAYV este o tahicardie cu comple-
xe inguste, cu o duratd a QRS <120 ms, daca nu asociaza

conducere cu aberantd, in general de tip BRD sau daca nu
exista si o tulburare de conducere pre-existenta.

Peste 95% din toate cazurile sunt TRNAV tipic, denu-
mit si ,,slow-fast” (,,lent-rapid”). in TRNAV atipic, dis-
tinctia intre ,fast-slow” (,rapid-lent”) si ,slow-slow”
(,»lent-lent”) nu are o semnificatie practica, iar unele ca-
zuri de TRNAV atipic nu pot fi clasificate conform crite-
riilor anterior descrise.

Ablatia cu cateter poate fi efectuatd atat in TRNAV
tipic, cat si in cel atipic, cu risc minim de bloc AV, prin
tintirea extensiei nodale inferioare, fie din partea dreap-
ta, fie din partea stanga a septului, evitind mid-septul si
plafonul sinusului coronarian.

Aritmiile atrioventriculare jonctionale

Cea mai frecventa forma de aritmii atrioventriculare
jonctionale este tahicardia prin reintrare la nivelul no-
dului atrioventricular (TRNAV). Tahicardiile jonctionale
non-reintrante sunt relativ rare, cea mai frecventa forma
fiind tahicardia jonctionala ectopici, intalnita de obicei ca
aritmie congenitala sau, mai frecvent, la scurt timp dupa
interventie chirurgicala pe cord deschis la copii mici.

Tahicardia prin reintrare la nivelul nodului atrio-
ventricular

TRNAV denota reintrare in aria NAV, insa circuitul exact
este Tn continuare neelucidat. Au fost propuse modele
comprehensive de circuite pentru toate formele de TR-
NAV, pornind de la conceptul conexiunilor atrionodale.

Tabel 9: Clasificarea tipurilor de TRNAV

HA VA (His) AH/HA
TRNAV tipic <70 ms <60 ms >|
TRNAV atipic >70 ms >60 ms Variabil

in mod clasic, TRNAV atipic a fost clasificat ca ,,fast-slow” (HA >70 ms), VA >60 ms, AH/HA <I si AH <200 ms). Pot exista, de asemenea, si tipuri
intermediare, neclasificate.

AH=intervalul atrio-hisian; HA=intervalul His-atrial; VA=intervalul masurat de la momentul activarii ventriculare pe ECG-ul de suprafati pani la
cea mai precoce deflexiune a activarii atriale pe electrograma fasciculului His.

Recomandari pentru tratamentul tahicardiei prin reintrare la nivelul nodului AV

Nivel de

Recomandari Clasa® . <b
evidenta

Terapia acuta
Pacienti instabili hemodinamic
Se recomanda cardioversie electrica in mod sincron pentru pacientii instabili hemodinamic.

Pacienti stabili hemodinamic

Se recomanda manevre vagale, preferabil in pozitie supina, cu ridicarea membrelor inferioare.

Se recomanda adenozina (6-18 mg bolus 1V), daca manevrele vagale sunt fara succes.

Verapamil sau diltiazem IV ar trebui luate in considerare, daca manevrele vagale si adenozina sunt fara
succes.

Beta-blocantele IV (esmolol sau metoprolol) ar trebui luate in considerare, dacd manevrele vagale si
adenozina sunt fara succes.

Pacing-ul atrial cu frecventa inalta invaziv sau non-invaziv ar putea fi luat in considerare pentru
oprirea flutter-ului atrial.

Se recomanda cardioversia electrica in mod sincron daca prin tratamentul medicamentos nu se
reuseste conversia sau controlul tahicardiei.

Terapia cronica

Se recomanda ablatia cu cateter la pacientii cu TRNAV recurent, simptomatic.

Diltiazem sau verapamil, la pacientii fara ICFEr, sau beta-blocantele ar trebui luate in considerare,
daca ablatia nu este fezabila sau nu este dorita.

La pacientii paucisimptomatici cu episoade rare, de scurta durata, ar trebui luata in considerare
abstinenta de la tratament.

Verapamil si diltiazem IV sunt contraindicate in prezenta hipotensiunii sau ICFEr. Beta-blocantele IV sunt contraindicate in prezenta insuficientei
cardiace decompensate. Ibutilid IV si dofetilid oral sau IV sunt contraindicate la pacientii cu interval QTc prelungit.

ICFEr=insuficienta cardiaca cu fractie de ejectie a ventriculului sting redusa; IV=intravenos.

2 Clasa de recomandare;

® Nivel de evidenta.
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Figura 10 Terapia acuta a TRNAV.
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TRNAV
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recurenta

Nu

Daca este ineficient

Tratamentul
medicamentos
este dorit

Diltiazem sau verapamil
sau beta-blocant
sau diltiazem plus

Figura 11 Terapia cronica a TRNAV.

Aritmiile atrioventriculare

Generalitati

Tahicardiile prin reintrare atrioventriculara utilizeaza
un circuit de reintrare definit anatomic prin doua com-
ponente: primul, nodul atrioventricular si sistemul His-
Purkinje (NAV — SHP) si, al doilea, o cale accesorie (CA),
denumiti si tract de bypass. In situatii rare, circuitul este
compus din doua cai accesorii. CA sunt fibre izolate sau
multiple de celule miocardice care ocolesc sistemul de
conducere fiziologic si conecteaza in mod direct mio-
cardul atrial cu cel ventricular. Atunci cand CA condu-
ce anterograd, de obicei pre-excitatia ventriculara este
evidenta in repaus in ritm sinusal, astfel incat CA este

beta-blocant
(IlaB)

considerata ,,manifesta”. Invers, CA sunt considerate a
fi ,,oculte” daca acestea conduc exclusiv retrograd. CA
oculte pot avea proprietati decrementale.

Sindromul Wolff-Parkinson-White (WPW) se refera
la o prezenta unei CA manifeste, evidente, rezultand ast-
fel in asa-zisa pre-excitatie, asociind de obicei tahiarit-
mii recurente. TRAV este cea mai frecventa tahicardie
asociata cu sindromul WPW. in functie de conducerea
anterograda sau retrograda prin NAV-SHP, sunt posibile
doua mecanisme de reintrare si sunt clasificate ca TRAV
ortodromica si antidromica.

FA paroxistica se intilneste la 50% dintre pacientii cu
WPWY, si poate fi aritmia pentru care se prezinta acestia.
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TRAV cu frecventa inalta poate initia FA. FA cu raspuns
ventricular rapid printr-o CA manifesta cu o perioada
refractard anterograda scurta este o aritmie cu potential
letal la pacientii cu WPW, din cauza riscului de a dege-
nera in FV.

Tahicardia jonctionald permanenta reciprocia (PJRT)
reprezinta o forma rara de tahicardie reciproca atrioven-
triculard, avand in componenta o CA ocultd, de obicei
localizata in regiunea posteroseptala si asociata cu pro-
prietati de conducere decrementale retrograde.

CA atipice (numite si fibre Mahaim) sunt conexiuni
intre AD sau NAV si VD la nivelul sau in proximitatea
ramurii drepte. Majoritatea dintre ele sunt atriofascicula-
re sau nodoventriculare (aga cum au fost descise initial).
ECG-ul de repaus aratd un QRS normal sau grade diferite
de pre-excitatie manifestd cu morfologie de tip BRS.

Pacientii cu pre-excitatie asimptomatica au un poten-
tial risc de moarte subita cardiaca, astfel incat ar trebui
luata in considerare stratificarea riscului.

sau oculte

Recomandari pentru tratamentul tahicardiei prin reintrare atrioventriculara prin CA manifeste

Recomandari

Nivel de

Clasa? . <
evidenta®

Terapia acuta

Pacienti instabili hemodinamic

Se recomanda cardioversie electrica in mod sincron pentru pacientii instabili hemodinamic.

Pacienti stabili hemodinamic

Se recomanda manevre vagale, preferabil in pozitie supina, cu ridicarea membrelor inferioare.

fara succes.

In cazul TRAV ortodromici, se recomanda adenozini (6-18 mg bolus IV), daci manevrele vagale sunt

vagale si adenozina sunt fara succes.

In cazul TRAV ortodromica, verapamil sau diltiazem |V ar trebui luate in considerare, daca manevrele

In cazul TRAV ortodromica, beta-blocantele IV (esmolol sau metoprolol) ar trebui luate in
considerare, daca manevrele vagale si adenozina sunt fara succes.

adenozina sunt fara succes.

In cazul TRAV antidromica, ibutilid IV sau procainamida IV sau flecainida sau propafenona IV sau
cardioversia electrica in mod sincron ar trebui luate in considerare, daca manevrele vagale si

In cazul TRAV antidromica, amiodarona IV ar putea fi luata in considerare in cazurile refractare.

reuseste conversia sau controlul tahicardiei.

Se recomanda cardioversia electricd in mod sincron daca prin tratamentul medicamentos nu se

Terapia cronica

Se recomanda ablatia cu cateter a caii(lor) accesorii la pacientii cu TRAV recurent, simptomatic.

excitatie, daca ablatia nu este fezabila sau nu este dorita.

Beta-blocantele sau blocantele de canale de calciu non-dihidropiridinice (verapamil sau diltiazem in
absenta ICFEr) ar trebui luate in considerare, daca nu sunt prezente pe ECG de repaus semne de pre-

Propafenona sau flecainida ar putea fi luate in considerare la pacientii cu TRAV, dar fira boala
cardiaca ischemica sau structurala, daca ablatia nu este fezabila sau nu este dorita.

daunatoare la pacientii cu FA pre-excitata.

Digoxin, beta-blocantele, diltiazem, verapamil si amiodarona nu sunt recomandate si ar putea fi

Verapamil si diltiazem IV sunt contraindicate in prezenta hipotensiunii sau ICFEr. Beta-blocantele IV sunt contraindicate in prezenta insuficientei
cardiace decompensate. Ibutilid IV este contraindicat la pacientii cu interval QTc prelungit. Procainamida IV prelungeste intervalul QTc, dar mai
putin decat antiaritmicele de clasa lll. Flecainida i propafenona IV sunt contraindicate la pacientii cu boala cardiaca ischemica sau structurala.
De asemenea, prelungesc intervalul QTc, dar mai putin decit antiaritmicele de clasa lll. Amiodarona IV prelungeste intervalul QTc, insa torsada
varfurilor este rara.

ECG=electrocardiograma; FA=fibrilatie atriald; ICFEr=insuficientd cardiacid cu fractie de ejectie a ventriculului sting redus3; IV=intravenos;
TRAV=tahicardie prin reintrare atrioventriculara.

* Clasd de recomandare;

® Nivel de evidenti.
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Figura 12 Terapia acuta a TRAV.
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Recomandari pentru tratamentul acut al fibrilatiei atriale cu pre-excitatie

Nivel de

Recomandari Clasa® . ~b
evidenta

Terapia acuta
Pacienti instabili hemodinamic

Se recomanda cardioversie electrica in mod sincron pentru pacientii instabili hemodinamic.

Pacienti stabili hemodinamic

Ibutilid sau procainamida IV ar trebui luate in considerare.

Flecainida sau propafenona ar putea fi luate in considerare.

Se recomanda cardioversia electricd in mod sincron daca prin tratamentul medicamentos nu se
reuseste conversia sau controlul tahicardiei.

Amiodarona nu este recomandata.

Ibutilid IV este contraindicat la pacientii cu interval QTc prelungit. Procainamida IV prelungeste intervalul QTc, dar mai putin
decit antiaritmicele de clasa Ill. Flecainida si propafenona IV sunt contraindicate la pacientii cu boald cardiaci ischemica sau
structurala. De asemenea, prelungesc intervalul QTc, dar mai putin decat antiaritmicele de clasa lll. Amiodarona IV prelungeste
intervalul QTc, insa torsada varfurilor este rara.

IV=intravenos.

2 Clasd de recomandare;

® Nivel de evidenti.

Fibrilatie atriald cu pre-excitatie

. J
~—  Instabilitate "
. hemodinamica _—
e T
T T
T
Nu Da
Y
Ibutilida sau Flecainida sau
procaindamida i.v. propafenona i.v.
(la B) {llb B)
T

Daci este ineficient

Figura 13 Terapia acuta a FA cu pre-excitatie.
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Figura 14 Terapia cronica a TRAV.
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Recomandari pentru managementul pacientilor cu pre-excitatie asimptomatica

Recomandari

Se recomanda efectuarea SEF, cu utilizarea izoprenalinei, pentru a stratifica indivizii cu pre-excitatie
asimptomatica care activeazd in domenii ocupationale sau recreative cu risc inalt sic la atleti.

Ablatia cu cateter este recomandata la pacientii asimptomatici, la care SEF cu utilizarea izoprenalinei
identifica criterii de risc Tnalt, precum SPERRI <250 ms, CA PRE <250 ms, CA multiple si tahicardie
inductibila mediata de CA.

Ablatia cu cateter este recomandata la pacientii cu risc inalt, cu pre-excitatie asimptomatica, discutand
in prealabil riscurile, n special cel de bloc atrioventricular asociat cu ablatia CA anteroseptale sau mid-
septale, dar si beneficiile.

Efectuarea SEF pentru stratificarea riscului la indivizii cu pre-excitatie asimptomatica ar trebui luata in
considerare.

Evaluarea non-invaziva a proprietatilor de conducere ale CA la indivizii cu pre-excitatie asimptomatica
ar putea fi luatd in considerare.

Se recomanda stratificarea invaziva, prin SEF, la pacientii cu risc scazut la stratificarea non-invaziva.

Follow-up clinic ar trebui luat in considerare la pacientii cu pre-excitatie asimptomatica si CA cu risc
scazut la stratificarea invaziva.

Ablatia cu cateter ar putea fi luatd in considerare la pacienti cu pre-excitatie asimptomatica si CA la
risc scazut, in urma stratificarii invazive sau non-invazive.

Ablatia cu cateter ar trebui luata in considerare la pacientii cu pre-excitatie asimptomatica si disfunctie
ventriculara stinga determinatd de dissincronism electric.

Ablatia cu cateter ar putea fi luatd in considerare la pacientii cu pre-excitatie asimptomatica, la risc
scazut, in centre cu experientd adecvatd, in functie de preferintele pacientului.

RR pre-excitat in fibrilatie atriala.

2 Clasa de recomandare;

® Nivel de evidentd;

< Precum pilotii si soferii profesionisti.

CA=cale accesorie; ECG=electrocardiograma; PRE=perioada refractara efectiva; SEF=studiu electrofiziologic; SPERRI=cel mai precoce interval

Nivel de
evidenta®
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Pre-excitatie asimptomatica J
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Figura 15 Stratificarea riscului si tratamentul pacientilor cu pre-excitatie asimptomatica. Criterii de risc inalt la SEF sunt
SPERRI <250 ms, CA PRE <250 ms, CA multiple si TRAV inductibila. Criterii de risc scazut sunt la stratificarea riscului non-
invaziva sunt disparitia indusa sau intermitenta a pre-excitatiei la testul de efort sau medicamentos, pe ECG-ul de suprafata
si monitorizare ECG ambulatorie.
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TSV la adulti cu boala
cardiaca congenitala

In paralel cu IC, aritmiile cardiace sunt o complicatie
tardiva frecventa la adultii cu boli cardiace congenitale.
Acest lucru se explica prin defectul congenital subiacent,
probleme de hemodinamica anterioare sau persistente,
dar si prin interventii chirurgicale rezultand cicatrici la

nivelul miocardului. Diagnosticul si tratamentul aritmiilor
la pacientii ACHD sunt complicate de natura neobisnuita
a tahicardiilor, anatomia intracardiaca complexa si in mod
special de dificultatea in abordul la nivel cardiac, precum
in anatomia venoasa anormala (de exemplu, continuitatea
azygos sau procedura Fontan). Drept urmare, pacientii
cu ACHD necesita expertiza specifica si acces la labora-
toare de electrofiziologie dotate adecvat pentru a efec-
tua proceduri de ablatie la acest subset.

tale

Recomandari pentru tratamentul tahicardiei supraventriculare la adultii cu boli cardiace congeni-

Recomandari

Nivel de
evidenta®

Anticoagularea pentru TA focala sau flutter atrial ar trebui sa fie similara cu a pacientilor cu FA.

Terapia acuta

Pacienti instabili hemodinamic

Se recomanda cardioversie electrica in mod sincron pentru pacientii instabili hemodinamic.

Pacienti stabili hemodinamic

Se recomanda manevre vagale, preferabil in pozitie supina, cu ridicarea membrelor inferioare.

Se recomanda adenozina (6-18 mg bolus 1V), daca manevrele vagale sunt fara succes.

succes.

Verapamil sau diltiazem IV ar trebui luate in considerare, daca manevrele vagale si adenozina sunt fara

adenozina sunt fara succes.

Beta-blocantele IV (esmolol sau metoprolol) ar trebui luate in considerare, daca manevrele vagale si

conversia sau controlul tahicardiei.

Se recomanda cardioversia electrica in mod sincron daca prin tratamentul medicamentos nu se reuseste

Terapia cronica

Ablatia cu cateter in centre cu experienta ar trebui luata in considerare. lla

nu este posibila sau este fara succes.

Beta-blocantele ar trebui luate in considerare pentru TA focala recurenta sau flutter atrial, daca ablatia

lla

La pacientii cu TSV propusi pentru interventie chirurgicald in vederea repararii unei anomalii cardiace
congenitale, ar trebui luata in considerare ablatia cu cateter sau ablatia chirurgicala intraprocedural.

lla

Amiodarona ar putea fi considerata pentru preventie, daca ablatia nu este posibila sau este fara succes. 1l1b

mortalitate.

Sotalol nu este recomandat ca antiaritmic de prima linie, intrucit asociaza risc crescut proaritmic si de

ventriculara si fibroza severa.

Flecainida si propafenona nu sunt recomandate ca antiaritmice de prima linie la pacientii cu disfunctie

2 Clasa de recomandare;
® Nivel de evidenti.

Verapamil si diltiazem IV sunt contraindicate in prezenta hipotensiunii sau ICFEr. Beta-blocantele IV sunt contraindicate in prezenta insuficientei
cardiace decompensate. Ibutilid IV este contraindicat la pacientii cu interval QTc prelungit.
FA=fibrilatie atriala; IV=intravenos; TA=tahicardie atriald; TSV=tahicardie supraventriculara.

Tahicardia supraventriculara
in sarcina

TSV se asociaza cu risc crescut de mortalitate in sarcina.
Desi majoritatea exacerbarilor tahicardiilor paroxistice
supraventriculare (TPSV) in sarcind sunt benigne si pot
fi tratate eficient cu terapie medicald standard, trebuie
luata in considerare bunastarea fatului si efectele asupra
travaliului, nasterii si lactatiei. Ablatia cu cateter ar trebui
temporizatda pana in al doilea trimestru de sarcina, daca

este posibil, dar ar putea fi necesara in cazul tahicardiilor
refractare la tratamentul medicamentos si slab tolerate.

in acest caz, procedura ar trebui efectuata intr-un cen-
tru cu experientd, utilizind sisteme de mapping electro-
anatomic si de navigatie non-fluoroscopice. In mod ideal,
ablatia cu cateter ar trebui sa fie luatd in considerare
anterior sarcinii, atunci cand este posibil, la pacientii cu
tahiaritmii simptomatice.

Cardioversia electrica este sigura in cursul sarcinii si
este de prima intentie cand aritmiile determina instabili-
tate hemodinamica.
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Recomandari pentru tratamentul tahicardiei supraventriculare in sarcina

Nivel de
evidenta®

Recomandari

Ablatia cu cateter este recomandata la femeile simptomatice cu episoade recurente de TSV si care
planuiesc o sarcina.

Terapia acuta
Se recomanda cardioversie electrica imediata pentru orice tahicardie cu instabilitate hemodinamica.

Se recomanda manevre vagale, iar daca acestea nu au succes, adenozina, in vederea conversiei acute a
TSV.

Un blocant beta-| selectiv IV (cu exceptia atenolol) ar trebui luat in considerare pentru conversia acuta
sau controlul frecventei TSV.

Digoxin IV ar trebui luat in considerare pentru controlul frecventei TA, daca beta-blocantele nu au
succes.

Ibutilid IV ar putea fi luat in considerare pentru oprirea flutter-ului atrial.

Se recomanda cardioversia electrica in mod sincron daca prin tratamentul medicamentos nu se reuseste
conversia sau controlul tahicardiei.

Terapia cronica

In primul trimestru de sarcina se recomanda evitarea oricaror antiaritmice, daca este posibil.

Blocantele beta-| selective (cu exceptia atenolol) sau verapamil, in ordinea preferintei, ar trebui luate in
considerare pentru preventia TSV la pacientele fara sindrom WPW.

Flecainida sau propafenona ar trebui luate in considerare pentru preventia TSV la pacientele fara boala
cardiaca ischemica sau structurala, daca prin agentii blocanti ai NAV nu se reuseste preventia TSV.

Digoxin sau verapamil ar trebui considerate pentru controlul frecventei TA, daca beta-blocantele nu
sunt eficiente, la pacientele fara sindrom WPW.

Amiodarona nu este recomandata la femeile gravide.

Ablatia cu cateter non-fluoroscopica ar trebui luatd in considerare in cazurile de TSV slab tolerata,
refractara la tratamentul medicamentos, in centre cu experienta.

cunoscutd, dar a fost raportata in toate categoriile de

Cardiomiopatia indusa de
tahicardie

Cardiomiopatia indusa de tahicardie (CMT) sau, mai pre-
cis, cardiomiopatie indusa de aritmie, reprezinta o cauza
reversibila de disfunctie VS determinata de tahicardie
persistenta sau extrasistole ventriculare foarte frecven-
te, care pot cauza IC si deces. Incidenta CMT nu este

varsta, de la fat la varstnici.

Sindromul a fost initial descris in PJRT, dar actual se
stie faptul ca orice aritmie cardiaca cronica poate deter-
mina TCM: TRAV incesanta determinata de CA septale,
FA rapida, TV idiopatica, TA si bataile ectopice persisten-
te sunt cel mai bine descrise. La pacientii <18 ani, cea mai
frecventa este TA focala.

Recomandari pentru tratamentul tahicardiei supraventriculare la pacientii cu suspiciune de insufi-
cienta cardiaca sau insuficienta cardiaca stabilita, determinata de tahicardiomiopatie

Recomandari

Nivel de
evidenta®

Ablatia cu cateter este recomandata pentru tahicardiomiopatia determinata de TSV.

se poate efectua.

Beta-blocantele (din lista cu beneficii dovedite pentru mortalitate si mortalitate in ICFEr) sunt
recomandate in tahicardiomiopatia indusa de TSV, atunci cand ablatia cu cateter este fara succes sau nu

frecventa cardiaca inaltid (>100 bpm).

Se recomanda includerea tahicardiomiopatiei ca diagnostic etiologic la pacientii cu FEVS redusa si

Monitorizarea ambulatorie pe 24h (sau mai multe zile) ar trebui luata in considerare pentru diagnosticul
de tahicardiomiopatie, identificand aritmia subclinica sau intermitenta.

controlata medicamentos.

Ablatia de nod AV cu pacing ulterior (,,ablateaza si stimuleaza”) fie biventricular, fie la nivelul fasciculului
His, este recomandata daca tahicardia responsabila pentru tahicardiomiopatie nu poate fi ablatata sau

2 Clasa de recomandare;
® Nivel de evidenta.

AV=atrioventricular; bpm=batii pe minut; ECG=electrocardiograma; FEVS=fractie de ejectie a ventriculului stang; ICFEr=insuficienta cardiaca cu
fractie de ejectie redusd; IV=intravenos; TSV=tahicardie supraventriculara.
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Tahicardia supraventriculara in sport

Atletii cu aritmii supraventriculare frecvente ar trebui evaluati pentru a exclude prezenta unei boli cardiace subiacen-
te, diselectrolitemii, disfunctie tiroidiana sau utilizarea unor stimulenti sau substante care imbunatatesc performanta.

Tabel 10: Recomandari pentru participarea sportiva la atletii cu pre-excitatie ventriculara si aritmii
supraventriculare

Criterii de eligibilitate Eligibilitate
Extrasistole atriale Fara simptome, fara boala cardiaca. Toate sporturile.
TRAV sau fibrilatie atriald in Ablatia este obligatorie. Sportul este permis dupa o | Toate sporturile.
context de sindrom WPW luna de la ablatie, in absenta recurentelor.
Pre-excitatia ventriculara La pacientii cu risc inalt, ablatia este obligatorie. Toate sporturile.
asimptomatica Sportul este permis dupa o luni de la ablatie, in

absenta recurentelor.
Tahicardia supraventriculara Ablatia este recomandata. Sportul este permis dupa | Toate sporturile.
paroxistica (TRNAYV, TRAV cu o luna de la ablatie, in absenta recurentelor.
cale accesorie oculta si tahicardie
atriala). Ablatia nu este dorita sau fezabila.

Toate sporturile, cu exceptia celor cu
risc intrinsec inalt de pierdere a starii
de constienta.

TRNAV=tahicardie cu reintrare prin nodul atrioventricular; TRAV=tahicardie cu reintrare atrioventriculara; WPW=Wolff-Parkinson-White.

TSV §i restrict,:ii de condus

Se iau in considerare doua grupuri de conducatori de vehicule. Grupul | include conducdtori de motociclete, masini
si alte vehicule mici cu sau fara remorca. Grupul 2 include conducatori de vehicule peste 3500 kg sau vehicule care
transporta pasageri, cu peste 8 locuri si cu exceptia celui al soferului. Conducatorii de taxi, ambulante mici si alte
vehicule formeaza o categorie intermediara intre soferul privat obisnuit si soferul vocational.

Tabel |l: Recomandari asupra restrictiilor de condus la pacientii cu TSV
Tulburarea de conducere/
Aritmie Grup | Grup 2
Fibrilatie atriala/flutter atrial/ | Condusul este permis, daca nu exista Condusul este permis, daca nu exista istoric de
tahicardie atriala focala istoric de sincopi. in caz contrar, condusul | sincopa si pacientul este aderent la anticoagulare.
este interzis pana la controlul satisfacator | Daca exista in istoric sincopd, condusul nu este
al afectiunii sau tratamentul acesteia. permis, cu exceptia cazurilor in care cauza
subiacenta este tratata si riscul de recurenta este
scazut. Controlul frecventei in cursul tahicardiei
trebuie sa fie adecvat.
Condusul poate fi reluat doar dupa evaluare
medicala.
TRNAY, TRAV si WPW Daca exista istoric de sincopa, condusul Condusul este permis, daca nu exista istoric
este interzis, pana la controlul adecvat sau | de sincopa sau simptome semnificative (de ex.,
tratamentul afectiunii subiacente palpitatii $i ameteald). in caz contrar, condusul
este interzis pana la tratamentul cauzei subiacente,
astfel incat riscul de recurenta sa fie scazut.
in cazul pre-excitatiei, condusul poate fi permis
doar dupa evaluarea unui specialist.
TRNAV=tahicardie cu reintrare prin nodul atrioventricular; TRAV=tahicardie cu reintrare atrioventriculard; WPW=Wolff-Parkinson-White.
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Mesaje-cheie

Nu toate TSV sunt aritmii ale tanarului.

Manevrele vagale si adenozina reprezinta tratamentul
de prima intentie pentru terapia acuta a TSV si pot,
de asemenea, oferi informatii diagnostice importan-
te.

Verapamilul nu este recomandat in tahicardiile cu
complexe QRS largi de cauza necunoscuta.

Atunci cand este indicat, se poate lua in considerare
ivabradina, Tn asociere cu un beta-blocant.

In toate aritmiile cu mecanism de reintrare, dar si
in majoritatea aritmiilor focale, ablatia ar trebui re-
comandata de prima intentie, explicind in prealabil
pacientilor potentialele riscuri si beneficii.

Pacientii cu tahicardii prin mecanism de macro-rein-
trare ulterior interventiilor chirurgicale la nivel atrial
trebuie referiti catre centre specializate de ablatie.
in TA post-ablatie de FA, focale sau macro-reintran-
te, ablatia trebuie temporizata >3 luni dupa ablatia
FA, atunci cind este posibil.

Se recomanda ablatie pentru TRNAV, tipic sau atipic,
cu leziuni in aria anatomica a extensiilor nodale, fie
din partea dreapta, fie din partea stanga a septului.
Actual, TRNAV, tipic sau atipic, poate fi ablatat cu un
risc minim de bloc AV.

Nu se recomanda utilizarea sotalol la pacientii cu
TSV.

Nu se recomanda utilizarea flecainidei sau propafe-
nonei la pacientii cu BRS sau boala cardiaca ischemica
sau structurala.

Nu se recomanda utilizarea amiodaronei in FA cu
pre-excitatie.

Unul din cinci pacienti cu pre-excitatie asimptomati-
ca vor dezvolta aritmii corelate cu calea accesorie, pe
parcursul follow-up-ului.

Riscul de stop cardiac/fibrilatie ventriculara la un pa-
cient cu pre-excitatie asimptomatica este de ~2,4 per
1000 persoane-ani.

Screening-ul non-invaziv poate fi utilizat pentru stra-
tificarea riscului pacientilor cu pre-excitatie asimpto-
matica, dar capacitatea de predictie este modesta.
Evaluarea invaziva prin SEF este recomandata la paci-
entii cu pre-excitatie asimptomatica, care efectueaza
activitati cu risc inalt sau atleti.

Pentru un pacient evaluat prin SEF cu evidentierea
unei CA cu criterii de risc inalt, se recomanda ablatia
CA.

Daca este posibil, se recomanda evitarea oricaror
antiaritmice in timpul primului trimestru de sarcina.
Daca beta-blocantele se considera a fi necesare, se
recomanda utilizarea strict a agentilor beta-| selec-
tivi (cu exceptia atenolol).

Daca ablatia este necesara in cursul sarcinii, se reco-
manda utilizarea mapping-ului non-fluoroscopic.
Luati in considerare tahicardiomiopatia la pacientii cu
disfunctie VS si TSV.

Ablatia este tratamentul de electie pentru tahicar-
diomiopatie determinata de TSV. Ablatia de NAV cu
pacing biventricular sau de fascicul His (,,ablateaza si
stimuleaza”) ulterioara trebuie luatid in considerare
daca TSV nu poate fi ablatata.
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b.id
BNP
BPAC
b.p.m
BRC
BRD
BRS
BMS
CA
CAC
CDI
CETP

CHA2-DS2-VASc [(Insuficienta Cardiaca, Hipertensiune,

CiB
ClD

CoT
CPG

CrCl
CT

Abrevieri
complex QRS pozitiv cv
complex QRS negativ DC
complex QRS echidifazic DCS
angio CT pulmonar DHA
adulti cu boli cardiace congenitale DLCN
atriul drept DZ
atriu-His / intervalul atrio-hisian EAP
accident ischemic tranzitor EAPC
alanin aminotransferaza EAS
apolipoproteina ECG
angiografie prin rezonanta magnetica ECMO
atriu stang eGFR
atrioventricular EKG
antagonist (sti) de vitamina K EMA
boald arteriala coronariana EP
boala arteriala periferica EPS
boala cardiaca coronariana ESC
boala cardiovasculara ETT
bis in die (de doua ori pe zi) FDA
B-type natriuretic peptide GFR
bypass aortocoronarian FOURIER
batai pe minut
boald renala cronica
bloc de ramura dreapta FA
bloc de ramura stanga HA
boala mentala severa HbAlc
cale accesorie HDL
calciu arterial coronarian HDL-C

cardiodefibrilator implantabil
proteina de transfer a ester colesterolului

Virstda > 75 (dublati), Diabet, Accident
vascular (dublat) — Afectare vasculara, Varsta
intre 65-74, Sex (Feminin)]

clasificarea internationala a bolilor

boli inflamatorii cronice mediate imunologic
creatinkinaza

colesterol total

Committee for Practice Guidelines (Comitetul
pentru Elaborarea Ghidurilor de Practica
Medicala)

clearance de creatinina

tomografie computerizatd

HF
HGMM
HIV
HoFH
HNF
HP
HPCTE

HV
IC
ICFEr

ICT
IDL

cardiovascular

debit cardiac

sinus coronar distal

acid docosahexaenoic

Dutch Lipid Clinic Network

diabet zaharat

endarterectomie pulmonara

Asociatia Europeana de Cardiologie Preventiva
Societatea Europeand de Ateroscleroza
electrocardiograma

extracorporeal membrane oxygenation
rata de filtrare glomerulara estimata
electrocardiograma

Agentia Europeana a Medicamentului
embolie pumonara

studiu electrofiziologic

Societatea Europeand de Cardiologie
ecocardiografie transtoracica/ecocardiograma
Food and Drug Administration

rata de filtrare glomerulara

Further Cardiovascular Outcomes Research
with PCSK9 Inhibition in Subjects with
Elevated Risk

fibrilatie atriala

His- atrial

hemoglobina glicozilata

lipoproteine cu densitate mare

colesterol de tip lipoproteine cu densitate
mare

hipercolesterolemie familiala

heparina cu greutate moleculara mica
virusul imunodeficientei umane
hipercolesterolemie familiala homozigota
heparina nefractionata

hipertensiune pulmonara

hipertensiune pulmonara cronica
tromboembolica

His-ventricul

interval de incredere si insuficienta cardiaca
insuficienta cardiaca cu fractie de ejectie
redusa

istm cavotricuspidian

lipoproteine cu densitate intermediara
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IGB indice glezna-brat RPS posteroseptal dreapta

M infarct miocardic RT regurgitare tricuspidiana

IMC index de masa corporala SaO2 saturatia oxigenului arterial

INR International normalized ratio SCA sindrom coronarian acut

IRM imagistica prin rezonanta magnetica SCORE  estimarea sistematicd a riscului coronarian

i.v. intravenos (eng. Systematic Coronary Risk Estimation)

LAL anterolateral stinga SEC Societatea Europeana de Cardiologie

LC lungime de ciclu SEF studiu electrofiziologic

LDL lipoproteine cu densitate mica SHP sistem His-Purkinje

LDL-C  colesterol de tip lipoproteine cu densitate SPECT  single-photon emission computed tomography
mica SPERRI  cel mai scurt interval RR preexcitat in fibrilatie

Lp(a) lipoproteina(a) atriala

LP posterior stanga sPESI simplified pulmonary embolism severity index

LPL posterolateral stinga TA tensiunea arteriald / tahicardie atriala

LPS posteroseptal stinga TAF tahicardie atriala focala

LVEF fractia de ejectie a ventriculului sting TAM tahicardie atriala multifocala

MRAT  tahicardii atriale macro-reintrante TAMR  tahicardie atriald prin macro-reintrare

MS midseptal TAMR ADtahicardia atriala macroreintranta atriala

ms milisecunde dreapta

NAV nod atrioventricular TAMR AS tahicardia atriala macroreintranta atriala stanga

NOAC(s) anticoagulant (e) oral (e) non-vitamina K

NSA

NT-proBNP

nod sinoatrial
N-terminal pro B-type natriuretic peptide

ODYSSEY Outcomes Evaluation of Cardiovascular

o.d

PCI
PCR
PCSK9
PERT
PESI
PJRT
PMD
POTS
PRE
PRKAG2

PUFA
RAS

RP

Outcomes After an Acute Coronary
Syndrome During Treatment With
Alirocumab

omni die (o data pe zi)

odds ratio

interventie percutana coronariana

proteina C reactiva

proprotein convertaza subtilizina/kexina tip 9
pulmonary embolism response team
pulmonary embolism severity index
tahicardie reciproca ortodromica incesanta
pacemaker definitiv

sindromul de tahicardie postural ortostatica
perioada refractara efectiva

subunitatea gamma 2 reglatorie gamma a
protein kinazei adenosine monophosphate-
activata

acizi grasi polinesaturati

anteroseptal dreapta

lateral dreapta

posterior dreapta

TAPSE
TAS
TCM
TCR
TEV
TG

TJE
TRAV
TRL
TRNAV
TRNS
TSI

tricuspid annular plane systolic excursion
tensiune arteriala sistolica
tahicardiomiopatie

trial clinic randomizat
tromboembolism venous

trigliceride

tahicardie jonctionala ectopica
tahicardie reintranta atrioventriculara
lipoproteine bogate in trigliceride
tahicardie reintranta intranodala
tahicardie reintranta in nodul sinusal
tahicardie sinusala inadecvata
tahicardii supraventriculare
tahicardie ventriculara

tromboza venoasa profunda

limita superioara a normalului
ventriculo-atrial

vena cava inferioara

ventricul drept

lipoproteina cu densitate foarte mica
vene pulmonare

ventricul stang

scintigrafie pulmonara de ventilatie/perfuzie
Wolf Parkinson White
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F

Fibrati, 21-22, 30, 46-47
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132-133, 139, 141, 143, 145, 147

Flecainida, 119, 129, 133, 139, 141, 145-146, 148

FOURIER, 21, 118

Fumat, 3, 7-8, 10, 16-17, 42-43, 48, 59, 101, 108

G

Glicemie, 30, 37-41, 43-45, 48-50, 53, 57-61, 95, 127
Glicemie plasmatica bazala, 40
Glucoza, 19, 27, 39-40, 43-45, 48-52, 56, 61,91, 95, 113

H

Hazard ratio, 41
Hemoglobina glicozilata, 16, 30, 113
Heparina nefractionata, 72, 75-77, 84
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Ibutilid, 119, 129, 132-133, 136, 139, 141, 145-146
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MATA (monitorizarea ambulatorie a TA), 45
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