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(@S Prezentare de caz

Endocardita infectioasa pe proteza
valvulara aortica — un caz grevat de

complicatii

Institutul de Boli Cardiovasculare ,,Prof Dr. George |. M. Georgescu” lasi, Romania

Medic rezident: Dr. Flavia Carp

Coordonatori: Gonf. Dr. Cristian Statescu, Conf. Dr. Radu A. Sascau, As. Univ. Carmen Elena Plesoianu

Introducere

Endocardita infectioasa (El) este o patologie cu morbi/
mortalitate ridicata, n ciuda progreselor tehnice din
domeniul cardiovascular (mortalitate 25% 1n randul
pacientilor spitalizati). El reprezinta o infectie localizata la
nivelul endocardului mural sau valvular, la nivelul valvelor
protetice sau a dispozitivelor intracardiace. Presupune
o conditie predispozanta (valvulopatii, corpuri straine
intracardiace), care favorizeaza leziunea endoteliala, cu
expunerea matricei extracelulare, inflamatie locala si
aderenta de trombocite si fibrina care vor forma vegetatia
sterild. Tn prezenta unei bacteriemii tranzitorii, are loc
colonizarea vegetatiei cu trecerea la stadiul de endocardita
infectioasa. El pe proteza poate avea o evolutie severa cu
prognostic rezervat -2,

Prezentare caz clinic

Va prezentam cazul unei paciente in varsta de 40 de ani,
cu inlocuire valvulara aortica pentru bicuspidie stenozanta
din 2018, care se prezinta pentru alterarea starii generale,
tuse si sindrom febril la un spital teritorial. Ecocardiografia
obiectiveaza o vegetatie la nivelul protezei mecanice in
pozitie aortica. Hemoculturile recoltate sunt pozitive pentru
S. aureus, motiv pentru care diagnosticul stabilit este
de endocardita infecticasa si se initiaza antibioterapie,
pacienta fiind redirectionata catre clinica noastra.

La internare, prezintda stare generald influentata,
parametri hemodinamici in limite normale (TA 120/80
mmHg, FC 82/min), este afebrila (T 36,8°C). Zgomotele
cardiace sunt ritmice, cu clicuri de proteza mecanica bine
audibile si murmur vezicular fiziologic. in plus, examenul
clinic evidentiaza leziuni Janeway, consecinta a emboliilor
septice (Fig. 1) si un placard eritematos, pruriginos, cu
leziuni de grataj, cu o vechime de 2-3 luni, localizat la nivelul
coapsei stangi (Fig. 2), pe care |I-am luat In considerare ca
posibila poarta de intrare.

Fig. 1. Leziuni Janeway la nivelul fetei si plantelor

e

Fig. 2. Placard eritematos

Biologic, se remarca anemie (Hb 94 g/dl),
trombocitopenie (18000/mm?), sindrom inflamator (VSH
27 mm/1h, CRP 135 mg/dl), hiponatremie (131 Ul/I),
hipokalemie (3,1 Ul/l), sindrom de citoliza hepatica (TGP
71 U/I, TGO 57 U/l), sindrom de retentie azotata (creatinina
1,15 mg%, Cl creatinina 60 ml/min/1,73 m?).

Electrocardiograma obiectiveaza modificari
nespecifice, cu ritm sinusal 90/min, aQRS +90°, unda T
negativa in DII, DIIl, aVF si aspect rSin V1-V3, aVvL (Fig. 3).
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Fig. 3. Electrocardiograma de repaus

Ecocardiografic, ventriculul stdng este nedilatat, cu
functie sistolica conservata, fara tulburari de kinetica
segmentara. Se remarca o imagine de aditie la nivelul
protezei mecanice aortice pe discul posterior de 1/0,7 cm
inalt sugestiva pentru vegetatie. Proteza mecanica este
normofunctionald, cu gradienti in limite normale (vmax. 2,6
m/s) (Fig. 4).

ol oI/ R TR

Fig. 4. Vegetatie la nivelul protezei aortice

S-au prelevat hemoculturi, care au evidentiat cresterea
de coci Gram pozitivi sferici in diplo, tetra sigramezi,
sugestivi pentru Staphylococcus specii.

S-a stabilit diagnosticul de endocardita infectioasa pe
baza criterilor Duke modificate, pacienta intrunind doua
criterii majore — microorganisme tipice sugestive pentru
El in 2 hemoculturi diferite, ecocardiografie pozitiva pentru
El si 3 criterii minore — afectiune cardiaca predispozanta,
febra si leziuni Janeway .

S-a initiat tratament empiric cu vancomicina si imipenem
conform consultului de boli infectioase “. Consultul de
chirurgie cardiovasculara a opinat pentru moment pentru
tratament antibiotic si urmarire.

O provocare importanta a fost managementul legat de
anticoagulare la o pacienta cu trombocitopenie severa, cel
mai probabil in context de sepsis. S-a pus in balanta riscul
de sangerare indus de trombocitopenia severa si riscul
de tromboza a protezei (INR la internare 1,2). in echipa
multidisciplinara (hematolog, ATI, cardiolog) se decide
temporizarea tratamentului anticoagulant.

Evolutia pacientei este marcata de cresterea gradientului
protezei mecanice (v max. 4,44 m/s) (Fig. 5) si aparitia unui
sindrom confuzional cu deficit motor stang, CT-ul cerebral
(Fig. 6) obiectivand AVC hemoragic parietal drept, cu
inundatie ventriculara si important edem perilezional.

Fig. 5. Cresterea gradientului transprotetic

Fig. 6. AVC hemoragic parietal drept

Rezultate

Cazul pacientei devine si mai provocator in contextul
complicatiei hemoragice spontane pe de o parte si
a disfunctionalitati de proteza pe de alta. Se discuta

in echipa multidisciplinara (neurochirurg, cardiolog,

chirurg cardiovascular) strategia optima si se intervine
neurochirurgical cu drenarea hematomului, cu evolutie
clinica favorabila. Tratamentul antibiotic este optimizat
conform antibiogramei cu vancomicina si ciprofloxacin. Se
remarca cresterea trombocitelor care a permis reinitierea
tratamentului anticoagulant cu ameliorarea gradientilor
transprotetici.

Concluzii

Stafilococcus aureus este unul dintre cel mai frecvent
implicati agenti etiologici in endocardita infectioasa
pe proteza tardiva, fiind asociat cu rate mari de
morbi-mortalitate . In cazul acestor pacienti, decesul
survine prin complicatii cardiovasculare in majoritatea
cazurilor si prin  complicati  neurologice. Accidentul
vascular cerebral ischemic este de 3 ori mai frecvent
decéat cel hemoragic, insa acesta din urma este in
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general apanajul arteritei septice din infectia cu S. aureus
6, Trombocitopenia severa persistenta (peste 7 zile) la
pacientul cu endocardita infectioasa pe proteza este un
indicator puternic al raspunsului inadecvat la sepsis si un
factor predictiv de mortalitate ridicata, in relatie stransa
cu prezenta stafilococului auriu " 8, Este asociatda unui
prognostic negativ, atat prin complicati hemoragice
spontane (hemoragie intracerebrald), dar si trombotice,
prin limitarea tratamentului anticoagulant fiind o adevarata
provocare in managementul pacientului cu endocardita
infectioasa pe proteza mecanica .
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Cardiomiopatia Takotsubo, o patologie

inca neclara

Spitalul Clinic Judetean de Urgenta Oradea

Expunem cazul unei paciente in varsta de 52 ani,
din mediul rural, care se prezinta in serviciul de urgenta
acuzand dispnee inspiratorie si palpitati debutate de
aproximativ 6 ore.

Nu prezinta antecedente heredocolaterale notabile,
iar ca antecedente personale patologice, pacienta este
cunoscuta cu boala Basedow din 2015, hipertensiune
arteriala esentiala grad | si pneumonie interstitiala aparuta
in urma cu o luna. Pacienta este fumatoare, consuma un
numar de aproximativ 10 tigari pe zi, iar in privinta conditiilor
de viata, aceasta are un loc de munca stresant. Pacienta
urmeaza tratament cronic cu thyrozol doua tablete pe zi si
ampril 5 mg, o tableta pe zi seara.

Initial, pacienta se prezinta la Spitalul Municipal Beius,
unde pe electrocardiograma se deceleaza existenta unui
bloc de ramura stanga, troponina high sensitive reactionata,
motiv pentru care este redirectionata spre serviciul nostru
pentru investigatii suplimentare.

Examenul obiectiv evidentiaza prezenta unei usoare
exoftalmii. La nivelul aparatului cardiovascular, am decelat
urmatoarele aspecte: TA = 117/83 mmHg, AV = 114 bpm,
zgomote cardiace ritmice, bine batute, sincrone cu pulsul
periferic si suflu sistolic in focarul mitral. Examenul aparatului
respirator a obiectivat un torace normal conformat,
sonoritate pulmonara, murmur vezicular prezent bilateral,
fine raluri crepitante bazal bilateral, SpO, = 98% in aerul
ambiental.

Electrocardiograma efectuata la internarea pacientei
evidentiaza o tahicardie sinusala, AV: 114 bpm si un bloc
de ramura stanga incomplet (Fig. 1).

B L1 2 1
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Fig. 1. Electrocardiograma la internare

Medic rezident: Dr. Roxana-loana Chis
Coordonatori: Medic primar Liliana Vatca
Prof. Dr. Mircea-loachim Popescu

Biologic, ca modificari patologice se identifica un usor
sindrom de hepatocitoliza, atat la noi cat si la Spitalul
Beius, troponina high sensitive este reactionata (327 ng/I -
Oradea; 176 ng/l — Beius), un NT-proBNP crescut de 1980
pg/ml, D-dimeri si profilul lipidic in limite normale.

Evaluam rapid ecocardiografic pacienta in serviciul de
urgentd, unde decelam un ventricul stang in dimensiuni
normale, o fractie de ejectie diminuata si prezenta
tulburarilor de cinetica parietala la nivelul septului si
peretelui anterior. Astfel ca, desi pacienta nu acuza durere
tipica anginosa, dispneea brusc instalata, prezenta pe
electrocardiograma a blocului de ramura stanga nou
aparut, cresterea in dinamica a troponinei si modificarile
ecocardiografice ne orienteaza spre un sindrom coronarian
acut, motiv pentru care realizam coronarografie. Aceasta
ne releva existenta arterelor coronare epicardice patente.
Ulterior, am efectuat un examen ecocardiografic detaliat
care releva: Ao lainel = 177 mm, Ao ascendenta = 33 mm,
AS = 42 mm - dilatat, VD = 20 mm, SIV = 13 mm, PPVS
=13 mm, VS = 30/43 mm — nedilatat, dar cu aspect usor
balonizat la nivelul apexului cu tulburari de cinetica la
acest nivel, FEVS = 40%, E/A<1,€'septal = 7, € lateras = 10,6/€’
= 14, regurgitare mitrala moderata. Am interpretat cazul
ca pe o cardiomiopatie non-dilatativa hipokinetica cu
insuficienta sistolica si diastolica moderata si insuficienta
mitrald secundard moderata. In continuare, am efectuat
ecocardiografie de tip strain, care ne-a confirmat
prezenta tulburarilor de cinetica parietala, preponderent
anteroseptal, cu un GLS scazut de -11,3% (Fig. 2).

Fig. 2. Ecocardiografie de tip strain
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Tindnd cont de contextul epidemiologic la momentul
internarii in vara anului 2021, respectiv pandemia de Covid
19, ne-am gandit si la o posibila miocardita. Numarul de
leucocite si formula leucocitara au fost in limite normale,
reactantii de faza acuta nemodificati, am efectuat test RT-
PCR SARS-CoV2 si am dozat anticorpii neutralizanti anti-
proteina spike, Tnsa acestia au fost negativi. Urmatoarea
noastra investigatie a fost realizarea RMN-ului cardiac, insa
din motive obiective acesta nu s-a putut realiza in primele
doua saptamani, interval de timp in care s-ar fi putut decela
cu certitudine modificarile de tip miocardita ™.

La momentul externarii, diagnosticul oscileaza intre
MINOCA, miocardita sau cardiomiopatie Takotsubo.

Pacienta revine la control peste sase saptamani. La
momentul respectiv nu mai are nici o simptomatologie,
electrocardiograma ne arata un ritm sinusal, un ax QRS
intermediar, o alura ventriculara de 70 bpm, fara modificari
ST-T sau unda g patologica (Fig. 3). La aproximativ patru
saptaméani de la externare, reuseste sa faca rezonanta
magnetica nucleara cardiaca, care a decelat o fractie
de ejectie de 66%, cinetica globala si segmentara de VS
normald, secventele de STIR, de perfuzie la trecere a
substantei de contrast si de PSIR, post administrare tardiva
de contrast fiind in limite normale (Fig. 4). Ca urmare, avem
si diagnosticul de certitudine, cardiomiopatie Takotsubo.

Fig. 4. Examen RMN normal la o luna

Cardiomiopatia Takotsubo (TC) a fost descrisa pentru
prima data in Japonia cu aproximativ 20 de ani in urma.
Numele sau se refera la un instrument folosit pentru
prinderea caracatitelor, acestaavand un aspect asemanator
cu cel pe care il ia ventriculul in timpul sistolei din cauza

anomaliilor tipice de cinetica, aspect de balonizare apicala.
Apare mai ales la femei si este declansat de cele mai multe
ori de un factor stresant major ©.

Indiferent de etiologia de baza, s-a emis ipoteza ca
cardiomiopatia Takotsubo ar putea fi caracterizata
printr-un  model fiziopatologic comun care implica
disfunctia microvasculara coronariand acuta si reversibila .

Din punct de vedere imagistic, pe langa aspectul
caracteristic al acestei patologii ce apare in timpul
ventriculografiei, captarea tardiva a gadoliniului este
absenta atat in mod acut, cét sila urmarire ©l,

Toate criteriile diagnostice ale acestei cardiomiopatii
le regasim la pacienta noastra: existenta tulburarilor
de cinetica mai ales la nivel apexului si al portiunii medii
ventriculare, fara a exista insa o distributie vasculara
epicardica, absenta bolii coronariene obstructive, noi
anomalii electrocardiografice (blocul de ramura apare la
aproximativ 5% din cazuri), cresterea modesta a troponinei
cardiace, absenta feocromocitomului si a miocarditei .

Pe parcursul internarii, pacienta a beneficiat de tratament
cu metoprolol 50 mg 2 x 1 tb/zi, ramipril 2,5 mg 1 tb/zi,
furosemid 40 mg 1 tb/zi, spironolactona 5 mg 1 tb/zi,
thyrozol 10 mg 2 x 1 tb/zi. Practic am tratat pacienta pentru
fenomenele de insuficienta cardiaca. lar ca tratament pe
termen lung, inhibitorii enzimei de conversie si sartanii au
fost asociati cu o prevalenta mai micé a recurentelor I,

Pacientii care supravietuiesc pana la externare au in
general un prognostic bun, cu o Imbunatatire rapida a
functiei sistolice a ventriculului stang intr-o pericada de la
cateva zile pana la céateva saptamani. Rata de recurenta
raportata este intre 0-17% .,

Deoarece recuperarea tulburarilor de cinetica ale
ventriculului stdng este necesara pentru confirmarea
diagnosticului, trebuie efectuata urmarire cu evaluare
clinica si imagistica cardiaca (ecocardiografie si/sau RMN)
repetata la 3 si/sau 6 luni, In functie de disponibilitate si
starea clinica ©l.

Discutii

Pacientd cunoscuta hipertensiva si  hipertiroidiana
se prezintd la noi In clinicd pentru fenomene de
insuficienta cardiaca in urma cardiomiopatiei Takotsubo.
Simptomatologia nu a fost precedata de un factor
declansator stresant major, insa nu stim daca stresul
cronic pe care pacienta’l are la locul de munca nu poate sa
determine aparitia acestei cardiomiopatii, cu atat mai mult
cu cat pacienta nu doreste sa se intoarca la serviciul actual.
lar din punct de vedere al mecanismelor fiziopatologice,
desi acestea sunt neclare, exista date in literatura de
specialitate care Tnvinuiesc excesul de catecolamine
ca fiind una din cauze ¥, stare pe care o regasim si in
hipertiroidism. Consideram o principala particularitate a
cazului rezolutia relativ rapida nu doar a simptomatologiei,
cat si a modificarilor ECG si ecocardiografice.
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Un caz neobisnuit de miocardita

Spitalul Clinic Judetean de Urgenta Oradea, Clinica de Cardiologie

Introducere

In sens mai larg, miocardita este prin definitie inflamatia
miocardului . Clasic, mai specific, miocardita se refera
la inflamatia miocardului ca urmare a expunerii la antigeni
externi, cum sunt virusurile, bacteriile, parazitii, toxinele
si medicamentele, alaturi de antigeni interni rezultati prin
reactii autoimune impotriva autoantigenilor . Criteriile
Dallas clasice definesc miocardita idiopatica ca infiltrat
inflamator al miocardului cu necroza si/sau degenerare a
miocitelor adiacente, care nu sunt tipice pentru leziunea
ischemica asociata bolii cardiace coronariene .

Din cauza criteriilor prea restrictive si greu reproductibile,
clasificarea Societati Europene de Cardiologie (ESC),
structurata pe principiul relevantei pentru practica clinica
curentda, include miocardita infectioasa/toxica/imuna
intre cardiomiopatii, respectand definitia ,este o boala
a miocardului in care muschiul cardiac este structural si
functional anormal, in absenta bolii arteriale coronariene,
a hipertensiunii arteriale, a valvulopatiei, a bolii congenitale
cardiace” ¥,

Prezentarea cazului

Prezentam cazul unui pacient In véarsta de 29 ani,
provenind din mediul rural, care se prezinta in serviciul
de urgentd acuzand tulburari de echilibru, modificari
de comportament, ameteli, cefalee, parestezii la nivelul
membrelor superioare si inferioare, fatigabilitate.

Din antecedentele heredo-colaterale, mentionam tatal
cu diabet zaharat tip Il. Din antecedentele personale
patologice, retinem migrena, diagnosticata in urma cu
6 ani, fara episoade in ultimii 5 ani. In ceea ce priveste
conditile de viata si munca, comportamente, pacientul
lucreaza in domeniul constructiilor in strainatate, este mare
fumator cu un consum de aproximativ 40 tigarete/zi, neaga
consumul de cafea, alcool si alte toxice, fara medicatie
cronica la domiciliu.

Istoricul bolii: boala actuala a debutat brusc in urma
cu o saptamana prin tulburari de echilibru, modificari
de comportament, ameteli, cefalee, parestezii la nivelul
membrelor superioare si inferioare, fatigabilitate Th urma
unui efort fizic intens si expunerii la intemperii, la un pacient
tanar, fumator, fara antecedente personale patologice

Medic rezident: Dr. Madalina llea
Coordonator: Prof. Dr. Mircea-loachim Popescu

semnificative, fara medicatie la domiciliu. Din examenul
obiectiv general, retinem o stare generala usor influentata,
examenul aparatului cardiovascular obiectiveaza zgomote
cardiace tahicardice, ritmice, sincrone cu pulsul periferic,
TA = 115/75 mmHg, AV = 115 b/min, examenul sistemului
nervos releva pacient orientat temporo-spatial, dar cu un
mers nesigur cu baza larga de sustinere, proba Romberg
pozitiva, bradipsihie, bradilalie.

Electrocardiograma efectuata la internare evidentiaza ritm
sinusal, AV = 111 b/min, ax QRS intermediar, subdenivelare
segment ST ~2-3 mm in DI, avlL, V4-V6, supradenivelare
segment ST ~ 1-2 mm in aVvR (Fig. 1).
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Fig. 1. ECG la internare

Probele biologice la internare evidentiaza enzime de
necroza miocardica intens reactionate initial si in dinamica
in unitatea de primiri urgente la interval de 2 ore (hs-cTnl
= 7436 ng/l, hs-cInl = 7764 ng/l), P-SEP = 383 pg/ml
reactionatd, sindrom inflamator (leucocitoza cu neutrofilie,
WBC = 18400, NEU = 7250, VSH = 20 mm/h, fibrinogen
= 570 mg/dl, PCR = 86,2 mg/l), sindrom hipereozinofilic
important (EOS = 8450), trombocitopenie (PLT = 86900).

Ecocardiografia transtoracica efectuata la internare
deceleaza un cord cu aspect ecocardiografic aparent
normal, ventricul stdng nedilatat cu fractia de ejectie
pastrata (> 60%), fara regurgitari valvulare; de mentionat ca
investigatia la internare s-a facut in conditii de tahicardie,
AV = 110 b/min. La internare, s-au efectuat CT craniu nativ

si CT torace nativ, fara modificari patologice.

Avand 1n vedere simptomatologia predominant
neurologica, fara nici o acuza cardiaca, se solicita consult
neurologic, cu indicatie de efectuare punctie lombara cu
examen citologic, biochimic si microbiologic al lichidului
cefalorahidian, care au rezultat in limite normale. De
asemenea, pacientul efectueaza angioCT cerebral care
exclude tromboflebita cerebrala, malformatiile arterio-
venoase si meningita. Odata cu excluderea acestor
patologii neurologice, pacientul se interneaza in clinica de
Cardiologie pentru investigatii suplimentare si monitorizare.

Pe parcursul internarii, se mentin sindromul inflamator,
sindromul hipereozinofilic, se deceleaza un LDL-colesterol
la limita superioara a normalului (LDL-c = 95 mg/dl),
trigliceride usor crescute (165 mg/dl), CK mult crescut (356
U/I), restul investigatiilor paraclinice efectuate fiind in limite
normale: examenul de urina cu sediment si urocultura, IgE,
examenul coproparazitologic. Examenul citologic al frotiului
sanguin deceleaza prezenta granulocitelor eozinofile n
cantitate crescuta, 42%, dar fara atipii celulare.

In continuare, pacientul nu prezinta acuze cardiace, dar
persista simptomele neurologice, astfel incat se decide
efectuarea RMN-ului cerebral si angioRMN cerebral
arterial si venos, cu urmatoarea concluzie: multiple leziuni
demielinizante localizate subcortical si in substanta
alba profunda bi F-P-O, in proiectia centrilor semiovali si
izolate infratentorial in pedunculii cerebelosi superiori care
ridica suspiciunea unei etiologii infectioase/inflamatorii —
leucoencefalita.

Se pune problema unei miocardite infectioase cu
leziuni cerebrale, iar la reluarea anamnezei atat la pacient,
cat si la apartinatori, se deceleaza consumul de carne
de porc netestata din propria gospodarie, precum Si
detinerea unui caine ca animal de companie. Se solicita
consult boli infectioase, cu ridicarea suspiciunii inalte de
infectie parazitarg; se indica antibioterapie cu spectru larg
si efectuarea de investigalii paraclinice parazitologice,
bacteriologice, virusologice in vederea stabilirii etiologiei.

Dinamica enzimelor de necroza miocardica pe parcursul
internarii este in usoara scadere hs-clnl = 4857 pg/ml,
electrocardiograma persista cu modificari patologice,
suplimentare: ritm sinusal, AV = 79 b/min, ax QRS
intermediar, usoara supradenivelare segment ST in avR,
unde T negative in teritoriul infero-lateral (DI, DIll, aVF, V4-
V6) (Fig. 2).
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Fig. 2. ECG pe parcursul spitalizarii

La reevaluarea ecocardiografica se obiectiveaza cavitati
cardiace nedilatate, ventricul stang cu fractia de ejectie
pastrata, VS = 52/34 mm, FEVS = 50%, E = 0,91, A =
0,6, E/A = 0,91, TAPSE = 21, insuficienta mitrala minora,
aspectul septului interventricular granitat, hiperecogen
(Fig. 8), fara tulburari de cinetica parietala regionala dintr-un
teritoriu coronarian.

Fig. 3. Parasternal ax lung, SIV granitat

Luand in considerare modificarile electrocardiogramei,
dinamica enzimelor de necroza miocardica si factorii de
risc ai pacientului (LDL-colesterol la limita superioara a
normalului, trigliceride usor crescute, fumator) se decide
efectuarea coronarografiei, care deceleaza sistem
coronarian codominant cu artere coronare epicardice fara
leziuni semnificative angiografic (Fig. 4).

Fig. 4. Coronarografie

Ulterior, rezultatele investigatilor paraclinice efectuate
in vederea stabilirii etiologiei sunt negative, cu exceptia
anticorpilor anti Trichinella spiralis = 4,064 (VN < 0,85),
probele inflamatorii, sindromul hipereozinofilic fiind n
usoara remisie. Se formuleaza urmatoarele diagnostice
pozitive: miocardita acuta infectioasa, infectie cu Trichinella
spiralis, insuficientd mitrala minora, encefalita infectioasa,
hipertrigliceridemie, hipereozinofilie.
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Prezentare de caz

Pe parcursul spitalizarii in clinica de Cardiologie a urmat
tratament medicamentos cu:

e Acid acetilsalicilic 75 mg 0-1-0
e Atorvastatina 20 mg 0-0-1

e |vabradina 5 mg 1-0-1

e Ceftriaxona 1 g 1-0-1

Pacientul a fost transferat la Spitalul de Boli Infectioase
in vederea tratamentului etiologic, fiind stabil clinic si
hemodinamic, fara acuze cardiace, cu recomandari: regim
igieno-dietetic hipolipidic, evitarea eforturilor fizice mari,
tratament cu ivabradind 5 mg 1-0-1, atorvastatina 10 mg
0-0-1 si efectuare RMN cardiac la 1 luna de la externare.
Evolutia a fost favorabila, cu ameliorarea pana la remitere a
simptomatologiei neurologice, ameliorarea aspectului ECG,
normalizarea enzimelor de necroza miocardica, a probelor
inflamatorii, fara aparitia complicatiilor. Prognosticul quo
ad vitam bun, quo ad sanationem bun spre vindecare, quo
ad laborem fara suprasolicitari fizice in urmatoarele 6 luni
post externare.

Particularitatea cazului consta 1in diagnosticul
miocarditei acute infectioase la un pacient tanar, fara
antecedente personale patologice semnificative, fara
simptomatologie cardiaca, in ciuda prezentei modificarilor
ECG sia enzimelor de necroza miocardica, avand in vedere
faptul ca nivelurile plasmatice ale troponinei se coreleaza cu
severitatea miocarditei si prognosticul pe termen scurt. De
asemenea, evolutia favorabila intr-un interval de timp scurt,
cu remiterea simptomatologiei si a modificarilor paraclinice.

Discutii

Diagnosticul de miocardita este de cele mai multe
ori unul de excludere. Biopsia endomiocardica ramane
standardul de aur pentru diagnosticul de certitudine, dar
nu este indicata de rutinad la toti pacientii cu suspiciune de
miocardita datorita riscurilor si complicatiilor posibile, dar
si a lipsei unui standard histologic. Conform AHA si ESC,
biopsia endomiocardica are indicatie de clasa | nivel de
evidenta B In doua situatii (Tabelul 1).

Tabelul I. Etapele terapiei anticoagulante in TEP (adaptat
dupa Duffett L, Castellucci L A, Forgie M A.
Pulmonary embolism: update on management and
controversies BMJ 2020)

Clasa de

Scenariul clinic
recomandare

1. Insuficienta cardiaca cu debut acut,
cu durata < 2 saptamani, asociata cu
compromitere hemodinamica, cu VS
de dimensiuni normale sau dilatat

2. Insuficienta cardiaca cu debut

recent, cu durata 2 saptamani -

3 luni, asociata cu VS dilatat, cu aritmii
ventriculare nou aparute, BAV grad |
Il sau lll sau cu lipsa raspunsului la

terapia standard in decurs de

2 saptamani.

in cazul de fata, pacientul nu s-aincadrat in nici una dintre
cele doua situatii. In prezent, biopsia endomiocardica ca
metoda de diagnostic de certitudine este din ce in ce mai
mult Inlocuitda de rezonanta magnetica nucleara cardiaca.

Raportat la cazul actual, in urma tuturor investigatiilor
paraclinice, imagistice si invazive efectuate, suspiciunea
clinica de miocardita a fost una inaltda, facandu-se
diagnosticul diferential cu multe alte patologii. Luand in
considerare faptul ca pacientul a fost stabil hemodinamic,
fara simptomatologie cardiaca, VS de dimensiuni normale
cu FE pastrata la reexaminari repetate, fara tulburari de
ritm sau de conducere, s-a opinat pentru efectuarea RMN
cardiac la cel putin o luna dupa externare, in vederea
monitorizarii TN ceea ce priveste posibilitatea aparitiei
complicatiilor tardive.

Dintre complicatile tardive, amintim de cardiomiopatia
dilatativa (CMD), cu posibila aparitie intre 3 luni si 13 ani
post miocardita acuta (Fig. 5). Nu exista parametri clinici
dovediti cu valoare predictiva pentru evolutia catre CMD,
pacientii necesitand a fi urmariti periodic.

s Miccite moarte
® ERberarea de chemokine/citokine
= Activarea sistermului imunitar

'MIOCARDITA ACUTA

Fig. 5. Mecanismul patogenic implicat in miocardite si
progresia spre CMD (adaptat dupa ©)
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Trombembolismul pulmonar:
Atunci cand cauza e mai complexa decat

pare

Prezentare de caz — Spitalul Clinic de Recuperare Cluj-Napoca

Introducere

Trombembolismul venos (TEV) reprezinta o cauza majora
de morbiditate si mortalitate la nivel mondial.

Tratamentul esential al TEV este cel anticoagulant si, pana
in aceasta decada, optiunile terapeutice au fost limitate
la agenti parenterali si antivitamine K. Dezvoltarea noilor
anticoagulante orale (NOAC) a permis un management
sigur si eficient al acestei patologii, pe masura ce tot mai
multe studii au oferit informatii privind agentii reversibili si
parametrii de monitorizare.

Anamneza

Pacienta in varsta de 75 de ani, din mediul urban,
internata initial in sectia de Ortopedie n vederea efectuarii
interventiei chirurgicale de protezare sold drept.

Motivele internarii au cuprins acuzele datorate
coxartrozei drepte avansate, iar din APP reiese ca pacienta
era in evidenta doar cu hipertensiune arteriala si cu mai
multe probleme Tn sfera pneumologica, fara a fi insa
complet si clar investigata in acest sens.

Din CVM, retinem ca a lucrat 20 de ani Tn mediu toxic cu
expunere la vapori de acetona si neaga consumul de alcool
sau fumatul.

Ca medicatie de fond, pacienta se afla sub tratament
cu betablocant, diuretic tiazidic, blocant de canale de Ca
si bronhodilatator.

In ceea ce priveste examenul obiectiv la internare in
sectia de Ortopedie, pacienta prezenta raluri bronsice
diseminate si crepitante bazal hemitorace posterior stang
si Sa0, usor diminuate in contextul patologiei pulmonare
cronice. In rest, nu s-au evidentiat modificari notabile
la nivelul aparatului CV, ECG-ul de la internare fiind fara
modificari semnificative. Mentionez si prezenta unor
adenopatii latero-cervicale nedureroase, mobile.

Ulterior internarii, s-a efectuat interventia chirurgicala fara
complicatii imediate, dar cu necesar de transfuzie a unei
unitati de masa eritrocitara in pericada postoperatorie.
Mentionez ca in sectia de ortopedie s-a indicat tratament
anticoagulant cu fraxiparina 0,4 mg/zi.

Dupa 3 zile postoperator, pacienta acuza brusc, dupa
mobilizare, dispnee inspiratorie importanta si durere

Medic rezident: Dr. Mihaela Maria Rosca
Coordonator: Dr. Florina Fringu

precordiala cu caracter de intepatura, pentru care se
solicita garda de Cardiologie.

In ceea ce priveste istoricul boli actuale, aceasta a
debutat brusc, dupa mobilizarea pacientei, cu dispnee
inspiratorie severa asociatd cu durere precordiala cu
caracter de intepatura, aparuta in repaus si avand durata
de aproximativ 30 minute.

La examenul obiectiv, pacienta tahipneica, dispneica,
zgomote cardiace ritmice, SS in focar tricuspidian, grad II/
VI, MV prezent bilateral, raluri crepitante bazal bilateral, si
raluri bronsice diseminate, TA = 90/60 mmHg, corectata
insa spontan in mai putin de 15 minute, AV = 65/min si
Sa0, important diminuate la 74% aa. Mentionez, de
asemenea, si membru inferior stang usor crescut in volum
la nivel gambier, fara alte modificari.

Avand in vedere acuzele pacientei si examenul obiectiv,
precum si cunoscand istoricul medical recent, s-a ridicat
suspiciunea de Trombembolism pulmonar.

In ceea ce priveste factorii de risc ai acestei patologii,
asa cum sunt acestia clasificati in ghidul publicat in 2019 [,
in cazul pacientei noastre, din ceea ce stiam pana acum,
mentionez protezarea totala de sold efectuata in urma cu 3
zZile care a necesitat imobilizare si care este considerata factor
de risc major, precum si transfuzia de masa eritrocitara pentru
corectarea anemiei in perioada postoperatorie, aceasta fiind
incadrata ca factor de risc moderat.

Pentru o evaluare standardizata a probabilitatii pre-test
de aparitie a TEP-ului, se recomanda utilizarea scorurilor
Wells sau Geneva, respectiv a variantelor lor simplificate. in
ceea ce priveste varianta simplificata a scorului Geneva de
predictie clinicd, pacienta avea un scor de 3 puncte datorita
interventiei chirurgicale recente, a edemului unilateral de la
nivelul membrului inferior stang si a varstei inaintate.

Ca diagnostice de etapa: TEP probabil, insuficienta
respiratorie cronica acutizata si artroplastie totala sold
drept.

ECG-ul efectuat in urgenta a evidentiat RS, AV = 60/min,
aspect de tip S1Q3T3 si, in plus, unda T negativa in DIl
aVF, precum si V1-V5 (Fig. 1). Aceste modificari sunt reunite
in literatura sub denumirea de strain de VD.
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Fig. 1. ECG: RS, AV = 60/min, aspect de tip S1Q3T3, unda
T negativa in DI, aVF, precum si V1-V5. Aceste modificari sunt
reunite in Iiteraturé sub denumirea de strain de VD

Tot in cadrul evaludrii de urgenta a pacientei, s-a efectuat
si ecocardiografie, aceasta evidentind VS nedilatat cu
functie sistolica pastrata, fara tulburari de cinetica evidente,
SIV aplatizat, VD dilatat (50 mm subtricuspidian) cu functie
sistolica longitudinala usor depreciata (cu un TAPSE = 12
mm), TAP usor dilatat cu un TACC = 55 msec, ITr grad Il cu
vena contracta de 5 mm, grad VD-AD = 50 mmHg, vmax.
Tr = 3,2 m/sec, VCI dilatata cu colaps inspirator sub 50%
(Figurile 2, 3, 4).

Adult Echo
55-1

Fig. 3. Ecocardiografie. PSAX- TAP: Trunchiul arterei
pulmonare dilatat (29 mm)

Adult Echo TIS0.6 MIOD.7
581 P

51Hz =
15em e

Fig. 4. Ecocardiografie. PSAX-TAP: Timpul de acceleratie la
artera pulmonara cu valori reduse (55 msec)

Pentru confirmarea diagnosticului de TEP, angioCT-ul
toracic este metoda de electie, iar in cazul unui pacient
stabil hemodinamic care are probabilitate clinica Tnalta de
TEP, este si urmatorul pas recomandat. Este important
de mentionat ca in ghidul publicat in 2019 se recomanda
initierea tratamentului anticoagulant, fara intarziere, inca
din cursul evaluarii diagnostice, in cazul pacientilor cu
probabilitate clinica intermediard/inalta. Astfel ca s-a initiat
imediat tratament cu clexane in doza curativa, alaturi de
oxigenoterapie.

AngioCT-ul toracic efectuat in urgenta a confirmat
prezenta unor defecte de umplere partiale la nivelul
ramurii segmentare a lobului mediu si la nivelul ramurilor
subsegmentare tributare lobului inferior drept, aspectul
pledand pentru un TEP acut.

Pentru a stabili cea mai potrivita strategie terapeutica,
este ferm indicatd stratificarea riscului, acestea
bazandu-se initial pe simptomatologie si pe prezenta
instabilitatii hemodinamice.

In cazul pacientilor stabili hemodinamic, se va evalua
riscul in functie de 2 aspecte: pe de o parte, in functie de
indicatorii clinici, imagistici si de laborator ai severitatii TEP-
ului, In special referitor la disfunctia de VD, si pe de alta
parte, prin prezenta comorbiditatilor sau a altor conditii
care pot agrava prognosticul.

Astfel, din punct de vedere biologic, s-a evidentiat
troponina cu valori normale; insa si 0 anemie moderata
normocroma, normocitara, precum si leucocitoza marcata
cu limfocitoza relativa si absoluta, motiv pentru care s-a
ridicat suspiciunea de leucemie limfatica cronica, care a
fost si confirmata ulterior.

n ceea ce priveste tratamentul, s-a considerat oportuna
initierea tratamentului anticoagulant cu clexane in doza
curativa pe o perioada de 7 zile, continuat ulterior cu xarelto
20 mg x 1/zi pana la rezolvarea neoplaziei.

Evolutia a fost una foarte buna, cu ameliorarea
parametrilor hemodinamici la ecocardiografie, VD si-a
redus dimensiunele cu recuperarea functiei longitudinale,

s-a diminuat regurgitarea tricuspidiana si gradientul VD-
AD.

Discutii

Cele mai frecvente modificari aparute pe ECG sunt
tahicardia sinusala, BRD, deviatia axiala dreapta, unda P
pulmonara, S1Q3T3, aritmiile atriale si aspectul de strain de
VD, definit ca inversarea undelor T in derivatiile inferioare si
in precordialele drepte si fiind asociat cu disfunctie de VD
si frecvent cu o evolutie negativa

Tn cadrul unui studiu retrospectiv publicat in 2019 in BMJ,
in cadrul caruia au fost evaluati 189 de pacienti diagnosticati
cu TEP, cea mai frecventa modificare evidentiata pe ECG
a fost tahicardia sinusald; S1Q3T3 a fost evidentiat la doar
3,7% si aritmiile atriale la 10% dintre pacienti. De asemenea,
aspectul de strain de VD a avut o frecventa de 11,2% fata
de 2,7% in randul grupului de control, si s-a demonstrat
faptul ca aceasta a prezis cu cea mai mare acuratete
prezenta TEP-ului. De asemenea, aspectul de strain de VD
si pattern-ul S1Q3T3 au fost modificarile cel mai frecvent
asociate cu disfunctia de VD in cadrul TEP-ului acut.

Un alt studiu publicat in American Journal of Cardiology
a demonstrat ca undele T inversate in derivatile V1-V3
au cea mai mare sensibilitate si acuratete diagnostica in
identificarea disfunctiei de VD, in timp ce aspectul S1Q3T3
si BRD au avut o buna specificitate, dar cu o acuratete
moderata.

Absenta tahicardiei sinusale in cazul pacientei s-a
datorat, din punctul nostru de vedere, tratamentului cronic
cu betablocant.

In ceea ce priveste tratamentul, ghidurile recomand&
in cazul pacientilor neoplazici ca alternativa la HGMM din
primele 6 luni, edoxaban sau rivaroxaban, daca s-a exclus
un cancer gastro-intestinal. Astfel, un trial randomizat, care
a comparat rivaroxaban cu HGMM pentru tratamentul
initial, a evidentiat o scadere semnificativa a recurentelor de
TEV in grupul pacientilor tratati cu NOAC, dar si o crestere
semnificativa a sangerarilor €,

Trialul Caravaggio, recent publicat, a randomizat 1170
de pacienti care au primit apixaban sau HGMM pentru 6
luni. S-a demonstrat astfel ca apixaban a fost non-inferior
HGMM 1in ceea ce priveste recurentele trombotice si ca
nu au fost diferente semnificative in incidenta sangerarilor
majore. Sigur ca aceste informatii vor modifica semnificativ
optiunile terapeutice pe viitor, dar inca nu au fost incluse
n recomandérile de ghid. in plus, as dori sa mentionez c&
trialul Caravaggio a exclus pacientii cu neoplazie primara
sau metastatica a SNC, precum si pe cei cu leucemie
acuta

Este de subliniat faptul ca pacientii neoplazici au un risc
de 7 ori mai mare de a dezvolta TEV, dar au si un risc mai
mare de complicati hemoragice majore. Astfel, decizia
terapeutica trebuie sa fie condusa prin punerea in balanta
a acestor 2 aspecte. In cazul prezentat, pacienta a suferit
o interventie chirurgicala in urma cu 3 zile, avea o varsta
destul de Tnaintata si avea deja 0 anemie moderata care a
necesitat transfuzia unei mase eritrocitare. in plus, trebuie
sa tinem cont de faptul ca un pacient cu TEP aflat la risc

intermediar, cu multiple comorbiditati severe, se poate
agrava hemodinamic, astfel, asa cum relateaza si cel mai
recent ghid, poate fi rezonabila initierea anticoagularii cu
HGMM si continuarea ulterioara cu un anticoagulant oral.
Durata anticoagularii in aceasta situatie este recomandata

pe o perioada indefinita sau pana la vindecarea neoplaziei
(51

Particularitati

TEP a aparut la 3 zile postoperator, pacienta fiind sub
tratament anticoagulant profilactic.

Desi initial s-a considerat ca trombembolismul pulmonar
a aparut ca o complicatie a interventiei chirurgicale si a
imobilizarii ulterioare, Tn cursul investigarii pacientei, s-a
diagnosticat si leucemia limfatica cronica, care a modificat
semnificativ strategia terapeutica.

Bibliografie

1. Konstantinides SV, Meyer G, Becattini C, Bueno H, Geersing
GJ, Harjola VP, et al.; ESC Scientific Document Group. 2019 ESC
Guidelines for the diagnosis and management of acute pulmonary
embolism developed in collaboration with the European
Respiratory Society (ERS). Eur Heart J. 2020; 41(4): 543-603. doi:
10.1093/eurheartj/ehz405

2. Thomson D, Kourounis G, Trenear R, Messow CM,
Hrobar P, Mackay A, et al. ECG in suspected pulmonary
embolism. Postgrad Med J. 2019; 95(1119): 12-17. doi: 10.1136/
postgradmedj-2018-136178

3. R. Rosovsky, A. Davis, E. Smith. DOACs: Oral Anticoagulant
Treatment of Choice for Pulmonary Embolism? evtoday.com.
https://evtoday.com/articles/2019-july-supplement/doacs-oral-
anticoagulant-treatment-of-choice-for-pulmonary-embolism

4. Duffett L, Castellucci LA, Forgie MA. Pulmonary embolism:
update on management and controversies. BMJ. 2020; 370:
m2177. doi: 10.1136/bmj.m2177

5. Streiff MB, Abutalib SA, Farge D, Murphy M, Connors JM,
Piazza G. Update on Guidelines for the Management of Cancer-
Associated Thrombosis. Oncologist. 2021; 26(1): e24-e40. doi:
10.1002/onco.13596




(@AINCII Punere la punct

t@) VIATRIS

Noutati in cuantificarea riscului

cardiovascular

Dr. Tudor Cocoi, Dr. Andreea Buda', Dr. Oana Moldovan', Dr. Paul Petrus?, Dr. Carmen Dulhan',

Dr. Paula Bojan', Dr. Eva Kiss', Dr. Raluca Tomoaia'*

' Departamentul de Cardiologie, Spitalul Clinic de Recuperare, Cluj-Napoca, Romania
2 Institutul Regional de Gastroenterologie si Hepatologie ,Prof. Dr. Octavian Fodor” Cluj-Napoca, Roméania
% Facultatea de medicind, Universitatea de Medicina si Farmacie ,luliu Hatieganu”, Cluj-Napoca, Roméania

1. Introducere

Ultimii ani au inregistrat o crestere exponentiala in ceea
ce priveste activitatile din domeniul medical, proces
intensificat de pandemia Sars-COV2. Medicina bazata pe
dovezi si performanta dispozitivelor si uneori a inteligentei
artificiale creeaza un tot unitar stiintific cu scopul cresterii
supravietuirii si a reducerii morbiditatii . Cu toate acestea,
la nivel populational, bolile cardiovasculare raméan in
continuare o problema majora de sanatate. Este bine
cunoscut faptul ca o boala este mai usor de prevenit
decét de tratat, iar de la baza acestui concept a pornit
ideea factorilor de risc. Factorii de risc cuantifica in mod
obiectiv daca o persoana este sau nu susceptibila la a
dezvolta o anumita patologie sau de a suferi un anumit
eveniment (de exemplu, aparitia infarctului miocardic acut).
Extrapoland, acesti factori de risc (uneori afectiuni in sine,
ex. hipertensiune arteriald) ne pot prezice la ce risc de
a dezvolta o anumita boala se afla o anumita populatie.
In domeniul cardiologiei, notiunea de factor de risc este
intens cuantificata si este de mare valoare pentru medicii
practicieni. Poate cel mai important lucru de mentionat
legat de factorii de risc este faptul ca, odata identificati,
acestia ar putea fi redusi la minim, cu scopul prevenirii
aparitiei bolii sau intarzierii aparitiei acesteia pentru cat mai
mult timp posibil.

Pentru a fi constant la curent cu aceste metode de
preventie si pentru a le face usor accesibile specialistilor din
domeniul medical, Societatea Europeana de Cardiologie
redacteaza ghiduri de preventie ale bolilor cardiovasculare,
bazate pe datele colectate si interpretate de experti in
domeniu . Precizam faptul ca cel mai recent ghid de
preventie cardiovasculara a fost publicat in 2021. Ghidul
din 2021 aduce dupa 5 ani in prim plan noi concepte
de o importanta deosebita legate de factorii de risc
cardiovascular, precum si modificarea scorurilor de risc.
Binecunoscuta diagrama SCORE a fost inlocuita cu un nou
algoritm de predictie a riscului, SCORE2 si SCORE-OP ¥,
diagrame care vor fi detaliate In sectiunile urmatoare. O
alta schimbare majora a fost introducerea notiunii de non-
HDL-colesterol, stabilit ca factor de risc suplimentar fata de
LDL-colesterol, parametru deja intens studiat ?. Se fac, de
asemenea, precizari referitoare la factori de risc noi, tinte

terapeutice la indivizii aparent sanatosi, estimarea riscului
cardiovascular la pacientii cu boala renala cronica, diabet
zaharat si hipercolesterolemie, precum si cuantificarea
riscului pacientilor cu boala aterosclerotica cardiovasculara
diagnosticata.

2.Factori derisc

Factorii de risc pot fi modificabili (hipertensiune arterialg,
obezitate) sau nemodificabili (sex, ereditate), majori (fumatul)
sau minori (sedentarismul) si clasici sau noi (lipoproteina a,
homocisteina) . Controlul factorilor de risc cardiovascular
clasici, precum nivelul tensiunii arteriale, fumatul, diabetul
zaharat sau obezitatea, si-a dovedit valoarea de-a lungul
timpului, insa cu cat s-a pus mai mult accent pe metodele
de preventie, s-au decelat noi factori de risc sau conditii
asociate cu riscul crescut de evenimente cardiovasculare.
Ca noi factori de risc cardiovascular, sunt citati in Ghidul
European de Preventie din 2021 prezenta migrenei cu aura,
tulburari mentale sau conditii asociate cu inflamatie cronica.
Mai mult, s-a analizat relatia dintre riscul cardiovascular si
tranzitia spre menopauza, dereglari asociate sarcinii sau
alte conditii ginecologice P. Astfel, un mod practic de a
influenta riscul cardiovascular este evitarea administrarii
contraceptivelor orale la pacientele cu migrena.

Asociat factorilor de risc cardiovascular clasici si noi,
de actualitate este faptul ca noile publicatii mentioneaza
importanta  unor  factori modificatori  ai  riscului
cardiovascular, definiti ca anumite conditii sau caracteristici
capabile sa interfereze cu grilele clasice de calculare a
scorului cardiovascular (tabelul 1). Acestia sunt importanti
in special la pacientii cu risc intermediar, al caror risc
calculat este apropiat de limita de decizie. In cazul celor
cu risc scazut sau mult crescut, este mai putin probabil
ca alte informatii aditionale sa fie necesare in decizia de
tratament £,

Tabelul 1. Factori modificatori ai riscului cardiovascular, modificat dupa®®

MODIFICATORI Al RISCULUI

MOD DE UTILIZARE

Scorul de calciu coronarian la CT

- Un scor mare creste riscul cardiovascular
- Un scor mic sau 0 scade riscul cardiovascular

nivelul arterelor coronare !

Angiografie-CT cu substanta de contrast la

Permite identificarea stenozelor coronariene si prezice
evenimentele cardiovasculare

R~ Ecografia carotidiana
Investigatii

imagistice

- Prezenta placii de aterom (definita ca ingrosare
parietala de peste 50% sau focala cu GIM peste 1,5
mm) — poate fi luata in considerare ca modificator al
riscului atunci cand scorul de calciu coronarian la CT
nu este disponibil

- NU este recomandata utilizarea GIM ca modificator
al riscului din cauza lipsei standardizarii si a asocierii
reduse cu riscul cardiovascular

Rigiditatea arteriala

Prezice evenimentele cardiovasculare, dar este dificil de
utilizat

Indicele glezna - brat

La pana la 27% din indivizi se poate decela o valoare
<0,9, dintre care 50-89% nu prezinta claudicatie tipica;
astfel, o meta-analiza recenta a demonstrat ca acest
parametru prezinta valoare limitata !

Stres-ul psihosocial

Factori psiho-sociali Ex: sentiment de singuratate, evenimente

nefericite

Screening pentru depresie la pacientii cu un eveniment
cardiovascular major recent

Etnia

Imigrantii din India sau Pakistan au risc CV mai | Folosirea unor grile de risc cardiovascular specifice

mare ¥ regiunii de origine
- nu este sinonima cu ‘imbatranirea’
Fragilitatea Slébi'ci.uge, lentoare, fatigabilitate, deteriorare - sgregning pentry fragilitate indjcat faté}t !a varstnici, }
cognitiva cat si la cei cu risc crescut de imbatranire accelerata,
indiferent de varsta
Istoricul familial Boli cardiovasculare la varsta tanara Indica rolul incarcaturii genetice
Status socio- Dezechilibrul dintre cerintele crescute la locul Exista dovezi referitoare la implicarea acestor factori in
economic de munca si lipsa de recompensa riscul cardiovascular

Poluarea aerului, apei si a solului
Gradul de expunere
Nivelul de zgomot

Asociere cu risc cardiovascular crescut

IMC
Tipul constitutional
Circumferinta abdominala

- valori crescute se asociaza cu riscul cardiovascular

- lacei cu boala coronariana ischemica si insuficienta
cardiaca, datele sunt contradictorii, din cauza
paradoxului obezitatii

Lipoproteine

Proteina-C reactiva
Biomarkeri urinari
Troponina cardiaca

Peptide natriuretice

Reflecta cauza, mecanismul, sau afectarea cardiaca
incipienta, insa sunt necesare studii suplimentare pentru
ca acesti markeri sa fie utilizati in practica.

3. Estimarea riscului la indivizii aparent sanatosi

Indivizii aparent sanatosi sunt definiti ca cei care nu
au fost anterior diagnosticatli cu boala cardiovasculara
aterosclerotica, diabet zaharat tip 2 sau alte comorbiditati
severe.

In 2016, Ghidul de preventie al Societétii Europene de
Cardiologie propunea utilizarea algoritmului SCORE
(Systemic Coronary Risk Estimation), care estimeaza
riscul de deces de cauza cardiovasculara la 10 ani. Cu
toate acestea, s-a dovedit ca asocierea evenimentelor
cardiovasculare non-fatale (infarctul miocardic non-fatal
si accidentul vascular cerebral non-fatal) ofera o mai buna
estimare a impactului bolilor cardiovasculare.

Astfel, Ghidul de preventie al Societatii Europene de
Cardiologie din 2021 introduce algoritmul SCORE2, care
estimeaza riscul de evenimente cardiovasculare fatale si
non-fatale la pacientii aparent sanatosi cu varsta intre 40-
69 de ani 9, La pacientii aparent sanatosi cu varsta peste
70 de ani, se recomanda utilizarea algoritmului SCORE2-
OP (SCORE2-Older Persons). Aceasta este o diagrama
SCORE2 adaptata pacientilor varstnici, cu scopul de a
estima riscul de evenimente cardiovasculare fatale si non-
fatale la 5 si la 10 ani. Desi parametrii folositi in aceasta
diagrama sunt aceiasi cu cei utilizatiin SCOREZ2, necesitatea
adaptarii dupa varsta a riscului cardiovascular se datoreaza
faptului ca relatia dintre factorii de risc traditionali si bolile
cardiovasculare se atenueaza odata cu inaintarea in
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varsta, ceea ce poate conduce la supraestimarea riscului
si la tratamentul in exces la aceasta categorie de pacienti.
Nu este recomandata estimarea riscului cardiovascular la
indivizii de sex masculin <40 ani si de sex feminin <50 ani
fara factori de risc.

Noutéatile aduse n 2021 de algoritmul SCORE2 si
SCORE-OP sunt reprezentate de:

- Spre deosebire de diagrama SCORE, care estimeaza
doar riscul de mortalitate prin boli cardiovasculare,
SCOREZ2 este un algoritm actualizat, care prezice riscul de
evenimente cardiovasculare atat fatale céat si non-fatale la
10 ani @,

- Parametrii inclusi in noua diagrama SCORE2 sunt
sexul, statutul de fumator, tensiunea arteriala sistolica
si fractiunile non-HDL ale colesterolului. Referitor la
non-HDL colesterol, acesta cuprinde toate lipoproteinele
aterogene (care contin apo-B), relatia dintre non-HDL
si riscul cardiovascular fiind cel putin la fel de puternica
ca si in cazul LDL. Valoarea non-HDL se obtine prin
scaderea HDL-colesterolului din valoarea colesterolului
total. Avantajele non-HDL in comparatie cu LDL-colesterol
sunt reprezentate de urmatoarele: 1. calculul non-HDL
nu este influentat de concentratia trigliceridelor serice;
2. valoarea non-HDL este mai precisa n conditi de
recoltare postalimentatie si la pacientii cu diabet zaharat;
3. rolul demonstrat in corelarea acestuia cu nivelul tuturor
lipoproteinelor care contin apolipoproteina B 1,

- SCORE2 este un algoritm adaptat populatiilor
europene, fiind recalibrat pentru patru regiuni din Europa,
impartite In functie de riscul cardiovascular (scazut,
moderat, fnalt si foarte inalt). Roméania se incadreaza in
clasa de risc foarte nalt.

- Adaptarea riscului cardiovascular in functie de
varsta, prin introducerea SCORE-OP. La pacientii
in varsta, majoritatea modelelor de predictie a riscului
cardiovascular la 10 ani dezvoltate anterior nu sunt potrivite
pentru pacientii in varsta pentru ca relatia dintre factorii
de risc traditionali si bolile cardiovasculare se atenueaza
cu varsta, ceea ce duce la supraestimarea riscului la
aceasta categorie de pacienti. Astfel, apare risc crescut
de interactiuni medicamentoase, reactii adverse, calitate
redusa a vietii si costuri inutile.

4. Gestionarea factorilor de risc la indivizii aparent
sanatosi

Gestionarea factorilor de risc la indivizii aparent sanatosi
se realizeaza in functie de vérsta si de valorile riscului
rezultate din diagramele SCORE2 (tabelul 2). Obiectivele
tratamentului In aceastd populatie sunt stabilite pe
baza valorii tensiunii arteriale sistolice, respectiv a LDL
colesterolului si cuprind optimizarea stilului de viata,
respectiv tratament medicamentos (tabelul 3).

Astfel, In ceea ce priveste indivizii aparent sanatosi cu
varsta sub 50 de ani, riscul de evenimente cardiovasculare
estimat la 10 ani este in general scazut; cu toate acestea,
exista o serie de factori de risc care pot creste riscul
cardiovascular al acestora pe termen lung. Recomandarile
generale privind abandonarea fumatului si mentinerea
valorilor tensiunii arteriale sistolice sub 140 mmHg sunt
aplicabile tuturor pacientilor aflati in aceasta categorie
de varsta — tabelul 3. Pacientilor aparent sanatosi cu
varsta cuprinsa intre 50 si 69 de ani le este de asemenea
recomandata sistarea fumatului, optimizarea stilului de
viata si mentinerea valorilor TAS sub 140 mmHg. Riscul
cardiovascular la 10 ani pentru aparitia evenimentelor
cardiovasculare fatale si non-fatale la aceasta categorie
de pacienti este considerat foarte crescut atunci cand
depaseste procentul de 10%, situatie in care se recomanda
tratarea factorilor de risc cardiovascular (tabelul 2). Pentru
valoriintre 5-10% a riscului estimat, tratamentul factorilor de
risc ar trebui luat in considerare, tindnd cont de beneficiul
tratamentului, de riscul pe toata durata vietii si de preferinta
pacientului. Pentru estimarea riscului la pacientii aparent
sanatosi cu varsta peste 70 ani, se folosesc praguri de risc
mai crescute, avand in vedere faptul ca varsta reprezinta
un factor dominant in evaluarea riscului de evenimente
cardiovasculare, iar beneficiul tratamentului raportat la
intervalul de timp fara prezenta bolilor cardiovasculare este
mai scazut la pacientii varstnici. Astfel, pragul de la care
se considera aceasta categorie de pacienti ca avand un
risc cardiovascular foarte Thalt porneste de la valori >15%
si se recomanda tratamentul factorilor de risc. Pentru
pacientii cu risc cardiovascular inalt, calculat intre 7,5-15%,
tratamentul factorilor de risc ar trebui luat in considerare,
tindnd cont de beneficiul pe termen lung al tratamentului,
fragilitate, comorbiditati si preferinta pacientului.

Tabelul 2. Valori rezultate din diagramele SCORE2 care definesc riscul cardiovascular inalt si foarte inalt, adaptat dupa !

Varsta Diagrama Valoare pentru definire risc inalt Valoare pentru definire risc foarte inalt
<50 SCORE2 2,5-7,5% Peste 7,5 %

50-69 SCORE2 5-10% Peste 10%
>69 SCORE2-OP 7,5-15% Peste 15%

Tabelul 3. Obiectivele tratamentului la indivizii aparent sanatosi, modificat dupa®

Varsta Obiective primare ale preventiei

Obiective secundare ale preventiei

Pentru tensiunea arteriala si lipide — initiere tratament
pe baza riscului cardiovascular (Tab. 2) si pe valori ale

TAS >160mmHg
<50 Sistare fumat
Optimizare stil de viata*
50-69
TAS < 140 (pana la 130 daca este tolerata)
>69

LDL < 2,6 mmol/l (100 mg/dl)

TAS < 130 daca este tolerata

LDL < 1,8 mmol/I (70 mg/dl) si reducere peste 50% la cei cu
risc Tnalt

LDL < 1,4 mmol/l (55 mg/dl) si reducere peste 50% la cei cu
risc foarte inalt

* Optimizarea stilului de viatd cuprinde urmatoarele recomandari: 1) activitate fizica de intensitate moderata pentru cel putin 150-300 de minute pe sdptaméana / de
intensitate ridicata cel putin 75-150 de minute pe saptdamana; 2) reducerea consumului zilnic de sare (< 5 g — consum total de sare pe zi); 3) model alimentar bazat in
principal pe consumul de fructe si legume, bogat in fibre, care sa includa si cereale integrale, leguminoase sau nuci, astfel: 30 g nuci nesarate pe zi; 30-45 g de fibre
pe zi, de preferinta din cereale integrale; > 200 g de fructe pe zi si > 200 g de legume pe zi; 4) consumul de peste (preferabil peste gras) cel putin o data pe saptamana;
consumul de carne rosie trebuie redus la maximum 350-500 g pe sdptamana (in special carnea procesatd); 5) inlocuirea grasimilor saturate cu cele nesaturate; acizii
grasi saturati ar trebui sa reprezinte < 10% din aportul energetic total, prin inlocuire cu acizi grasi mononesaturati, polinesaturati si carbohidrati din cereale integrale;
6) consumul de bauturi indulcite cu zahar ar trebui descurajat; 7) consumul de alcool trebuie limitat la maximum 100 g pe saptamana; 8) fumatul de tigarete este intens

descurajat.

5. Estimarea riscului la pacientii cu boala renala
cronica, diabet zaharat si hipercolesterolemie familiala

Prezenta bolii cronice renale, a diabetului zaharat
si a hipercolesterolemiei familiale comportda un risc
cardiovascular intrinsec, astfel ca indivizii care prezinta
aceste comorbiditati sunt pacienti cu risc cardiovascular
superior comparativ cu subiectii aparent sanatosi. Din
acest motiv, stratificarea riscului cardiovascular la aceste
grupuri de pacienti se face in functie de alte criterii sinu li se
aplica scorurile SCORE2 si SCORE2-OP. Astfel, pacientii
cu diabet zaharat comporta un risc cardiovascular cel
putin Tnalt, cu exceptia pacientilor cu control glicemic bun,
durata scurta a bolii diabetice, fara afectare de organ tinta si
fara alti factori de risc cardiovascular, care sunt incadrati in
clasa de risc moderat. Referitor la pacientii cu boala renala
cronica, riscul cardiovascular este direct proportional cu
severitatea disfunctiei renale.

6. Estimarea riscului la pacienti cu boala
cardiovasculara aterosclerotica diagnosticata

Boala aterosclerotica cardiovasculara diagnosticata
clinic include antecedente de sindrom coronarian acut,
revascularizare coronariana sau alte proceduri de
revascularizare arteriald, accidentul vascular cerebral
sau accidentul ischemic tranzitor, anevrismul de aorta,
boala arteriala periferica, iar cea diagnosticata imagistic
include prezenta de placa aterosclerotica decelata prin
coronarografie, ecografie Doppler carotidian sau prin
tomografie computerizata. in comparatie cu indivizii aparent
sanatosi la care se aplica stadializarile SCORE2, respectiv
SCORE2-OP, cei cu boala aterosclerotica cardiovasculara
diagnosticata, prezinta implicit un risc foarte inalt de
evenimente cardiovasculare recurente 1,
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medici de specialitate cu experienta in tratarea hiperlipidemiei la copii si adolescentj, iar pacientii trebuie re-evaluati in mod periodic pentru a se
aprecia progresul. Pentru pacientii cu hipercolesterolemie familiala homozigota cu varsta de 10 ani si peste, doza infiala recomandata este de
10 mg pe zi. Doza poate fi crescuta pana la 80 mg pe zi, in functie de raspuns si tolerabiliate. Dozele trebuie individualizate in functie de
obiectivul recomandat al tratamentului. Ajustarea dozelor trebuie efectuata la intervale de 4 saptamani sau mai mult. Ajustarea dozei la 80 mg
pe zi este sustinuta de datele de studiu la adulti si de datele clinice limitate obtinute in urma studiilor efectuate la copii cu hipercolesterolemie
familiala homozigota. Datele privind siguranta si eficacitatea administrarii la copiii cu hipercolesterolemie familiala homozigota cu varsta intre 6
si 10 ani sunt limitate, fiind obtinute Tn urma studiilor in regim deschis. Atorvastatina nu este indicata in tratamentul pacientilor cu varsta sub 10
ani. Fiecare doza zilnica de atorvastatina se administreaza nefractionata si poate fi utilizata in orice moment al zilei, in prezenta sau absenta
alimentelor. La pacientii carora li se administreaza agentii antivirali elbasvir/grazoprevir impotriva hepatitei cu virus C concomitent cu
atorvastatina, doza de atorvastatina nu trebuie sa depaseasca 20 mg/zi. Contraindicatii: Hipersensibilitate la substanta activa sau la oricare
dintre excipienti. Afectiuni hepatice active sau cresteri inexplicabile si persistente ale valorilor serice ale transaminazelor, de peste 3 ori limita
superioara a valorilor normale. In timpul sarcinii si alaptarii si la femei aflate la varsta fertila, care nu utilizeaza mijloace contraceptive adecvate.
Pacienti tratati cu antiviralele glecaprevir/pibrentasvir impotriva hepatitei cu virus C. Atentionari si precautii speciale pentru utilizare: Sortis

trebuie administrat cu precautie la pacientii care consuma cantitati considerabile de alcool etilic si/sau la cei cu afectiuni hepatice in
antecedente. La pacientii cu accident vascular cerebral hemoragic sau infarct cerebral lacunar in antecedente, raportul intre riscurile g
beneficiile administrarii de atorvastatina 80 mg nu este stabilit, si riscul potential al unui accident vascular cerebral hemoragic trebuie luat in
considerare inainte de initierea tratamentului. Atorvastatina trebuie recomandata cu precautie pacientilor cu factori predispozanti de
rabdomioliza. Riscul de rabdomioliza creste cand atorvastatina este administrata concomitent cu anumite medicamente care pot creste
concentratia plasmatica de atorvastatind, cum sunt inhibitorii potenti ai CYP3A4 sau proteinelor de transport (de exemplu ciclosporina,
telitromicina, claritromicina, delavirdina, stiripentol, ketoconazol, voriconazol, itraconazol, posaconazol unele antivirale utilizate pentru
tratamentul VHC (de exemplu elbasvir/grazoprevir) si inhibitorii de proteaza HIV). Atorvastatina nu trebuie administrata concomitent cu acid
fusidic sub forma sistemica sau intr-un interval de 7 zile de la intreruperea tratamentului cu acid fusidic. La pacientii pentru care utilizarea
acidului fusidic sub forma sistemica este considerata esentiala, tratamentul cu statine trebuie intrerupt pe durata tratamentului cu acid fusidic.
De asemenea, riscul de miopatie poate creste prin administrarea concomitenta de gemfibrozil si alti derivati de acid fibric, antivirale pentru
tratamentul hepatitei cu virus C (VHC) (boceprevir, telaprevir, elbasvir/grazoprevir), eritromicina, niacina, sau ezetimib. Sortis® contine lactoza.
Pacientii cu afectiuni ereditare rare de intoleranta la galactoza, deficit de lactaza (Lapp) sau sindrom de malabsorbtie de glucoza-galactoza nu
trebuie sa utilizeze acest medicament. Interactiuni cu alte medicamente si alte forme de interactiune: Dacé este posibil, trebuie evitata
administrarea concomitenta de inhibitori potenti ai CYP3A4. In cazul in care administrarea concomitenta a acestor medicamente cu
atorvastatina nu poate fi evitata, trebuie luate in considerare utilizarea unor doze initiale si doze maxime de atorvastatina mai mici si se
recomanda monitorizarea clinicd adecvatd a acestor pacienti. Administrarea concomitentd de Sortis® si contraceptive orale a determinat
cresterea concentratiei plasmatice de noretindrona si etinilestradiol. La pacientii care urmeaza tratment cu anticoagulante cumarinice, timpul
de protrombina trebuie determinat Thainte de inceperea administrarii de atorvastatina si apoi in mod frecvent in perioada de inceput a
tratamentului. Nu se cunoaste extinderea interactiunilor la copii si adolescenti. Fertilitate, sarcina si alaptare: Sortis® este contraindicat in
timpul sarcinii si alaptarii. Efecte asupra capacitatii de a conduce vehicule sau de a folosi utilaje: Sortis® are o influenta neglijabila asupra
capacitatii de a conduce masini sau de a folosi utilaje. Reactii adverse: cele mai frecvente sunt — nasofaringita, reacfji alergice, hiperglicemie,
cefalee, dureri faringo-laringiene, epistaxis, constipatie, flatulenta, dispepsie, greata, diaree, mialgie, artralgie, dureri la nivelul extremitatilor
spasme musculare, tumefieri articulare, durere lombara, valori anormale ale testelor functiei hepatice, concentratii plasmatice crescute ale
creatinkinazei. Supradozaj: Nu existd tratament specific n cazul supradozajului cu Sortis®. In caz de supradozaj, pacientul trebuie trataf
simptomatic si, daca este necesar, se recurge la tratament de sustinere a funcijilor vitale. Excipienti: Nucleu: Carbonat de calciu, celuloza
microcristalina, lactoza monohidrat, croscarmeloza sodica, polisorbat 80, hidroxipropilceluloza, stearat de magneziu; Film

Hidroxipropilmetilceluloza, macrogol 8000, dioxid de titan (E 171), talc, simeticona, emulgator stearat, agent de ingrosare, acid benzoic, acid
sorbic, acid sulfuric. Precautii speciale pentru pastrare: Nu necesitd conditii speciale pentru pastrare. Data primei autorizari sau a
reinnoirii autorizatiei: autorizare - iunie 2003, reinnoire - octombrie 2015. Data revizuirii textului: octombrie 2021.

Acest medicament se elibereaza numai cu prescriptie medicala (P6L). Pentru informatii complete consultati Rezumatul
Caracteristicilor. Produsului disponibil pe https://nomenclator.anm.ro/medicamente

Acest material promotional este destinat exclusiv profesionistilor din domeniul medical. Pentru raportarea evenimentelor adverse va rugam sa utilizati
urmatoarele date de contact: Tel.: 037 257 9004, Fax. 037 160 0328, Email: ROU.AEReporting@pfizer.com
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= - = LIPANTIL NANO 145_m? comprimate filmate Fiecare comprimat filmat contine 145 mg fenofibrat _(Inano articule). Indicatii terapeutice
co n sol Id atl rote ct I a cv a Lipantil Nano_este indicat ca supliment al dietei si altor fratamente nefarmacologice (de exemplu; activitate fizica, scadere ponderald) pentru
- s urmatoarele: Tratamentul hipertrigliceridemiei severe cu sau fara valori mici ale HDL-colesterolului; Tratamentul hiperlipidemiel mixte, in cazul in

care statinele sunt contraindicate sau nu sunt tolerate; Tratamentul hiperlipidemiei mixte la pacienti cu risc cardiovascular aescut, in asociere cu,

= = 4 ' o statina, in cazul in care valorile trigliceridelor si HDL- colesterolului nu sunt controlate corespunzator. Doze si mod de administrare Doze: Aduifi

pa cien t 1HOY umnneavoa St ra:! Doza recomandata este de un comprimat de 145 mg fenofibrat, administrat o data pe zi. Pacientii care urnieaza deja tratament cu enofibrat de
5 200 mg sau de 160 mg, ?ot fi trecuti pe fenofibrat un comprimat de 145 mg pe zi, fara alte ajustari ale dozei. Pacienti varstn/c_/rz 65 ani)Nu este
necesara ajustarea dozelor. Se recomanda folosirea dozei uzuale, cu exceptia cazurilor de insuficienta renald cu rafa de filtrare glomerulara
estimata < 60 mi/min/1,73. Insuficient3 renalé Fenofibratul nu trebuie utilizat in cazurile de insuficienta renala severd, definita prin eGFR <30
ml/min pe 1,73 m? Daca valoarea eGFR este intre 30 si 59 ml/min pe 1,73 m?, doza de fenofibrat nu trebuie sa depaseasca 100 mg de %odus
standard sau 67 mg de produs micronizat o data pe zi. Dacd, pe durata urmaririi, eGFR scade in mod persistent sub 30 ml/min/1,73 m?,
administrarea fenofibratului trebuie intrerupta. Insuficienta hepatica Lipantil Nano nu este recomandat pacientilor cu insuficienta hepatica, din
cauza "R/ISGI datelor relevante pentru acesti pacienti. Populatia pediatrica: Utilizarea fenofibratului nu este recomandata la copii si adolescenti sub
18 ani. Mod de administrare: Comprimatele vor fi inghitite intregi, cu o cantitate suficienta de apa (1 pahar), poate fi administrat in orice moment

® T g al zilei, indiferent de aportul alimentar. Contraindicatii Hipersensibilitate la fenofibrat sau la oricare dintre excipienti; Pacientii cu hipersensibilitate
R la alupe, ulei de arahide, lecitina din soia sau produse inrudite datorita riscului de aparitie a reactiilor de hipersensibilitate; Insuficienta hepatica
m RN - severa (inclusiv ciroza biliara si anomalii Fer&stente ale functiei hepatice); Afectiuni cunoscute ale vezicii biliare; Insuficienta renala severa (rata

S N

= filtrarii glomerulare estimate < 30 ml/min/1,73 nm?); Pancreatita acuta sau cronicd, cu exceptia pancreatitei acute determinate de

FENOFIBRATO © @ 2 h|per;r|? iceridemie severa; Antecedente de reactij fotoalergice sau fototoxice in timpul tratamentului cu fibrati sau_ketoprofen. Atentionari
speciale si precautii speciale pentru utilizare Inaintea inceperii tratmentului cu fenofibrat, trebuie luata in considerare tratarea cauzelor

secundare ale hiperlipidemiei: diabet zaharat tip 2 necontrolat, hipotiroisim, sindrom nefrotic, disproteinemie, boala hepatica obstructiva,
tratament farmacologic, alcoolism. In cazul pacientelor cu hiperlipidemie care utilizeaza estrogenl sau cqntracePtlve care confin estrogeni, trebuie
stabilit daca hiperlipidemia este primara sau secundara (crestere posibila a valorilor lipidelor determinata de estrogenii admnistrati pe cale orala).
Au fost raportate cresteri ale valorilor transaminazelor. In majoritatea cazurilor, aceste cresteri au fost tranzitorii, minore si asimptomatice. Se
recomanda monitorizarea valorilor serice ale transaminazelor la fiecare 3 luni in tlmBuI primului an de tratament si apoi periodic. La aparitia
simptomelor specifice hepatitei (de exemplu, icter, prun’?, vor fi efectuate teste de laborator pentru confirmare si poate fi lua in considerare
intreruperea tratamentului cu fenofibrat. Pancreatita a fost raportata la pacienti carora li se administreaza fenofibrat. Aceasta poate reprezenta un
semn de lipsa de eficacitate la pacientii cu hlpertr! liceridemie severa, un efect direct al medicamentylui sau un fenomen secundar mediat prin
formarea de calculi sau noroi biliar, in tractul biliar, ducand la obstructia_canalului biliar comun. In timpul administrérii fioratilor sau aftor
medicamente hipolipidemiante s-au raportat cazuri de toxicitate musculara, inclusiv cazuri foarte rare de rabdomioliza, cu sau fara afectare
renala. Incidenta acestor tulburari creste in caz de hipoalbuminemie si insuficienta renala in antecedente. Pacientii care prezinta factori
predispozanti pentru miopatie si/sau rabdomioliza, incluzand varsta peste 70 de ani, antecedente personale sau familiale de afectiuni ereditare
musculare, insuficienta renala, h|Pot|r0|d|sm si consum excesiv de alcool etilic, pot avea un risc crescut de aparitie a rabdomiolizei. In cazul
acestor pacienti trebuie evaluat atent raporiul beneficiu- risc al tratamentului cu fenofibrat. Trebuie suspectata aparitia afectarii musculare la
pacientii care prezinta mialgie difuza, miozita, crampe musculare, stare de slabiciune musculara si /sau cresteri importante ale concentratiei CPK
(valori de peste 5 ori mai mari decat valoarea normala). In aceste cazuri, tratamentul cu fenofibrat frebuie intrerupt. La pacienti tratati cu fenofibrat
in monoterapie sau in asqciere cu statine au fost raportate cresteri reversibile ale creatininei serice. Cresterile creatininei serice s-au mentinut la
niveluri in general stabile in timp, fara dovezi ale unor cresteri exponentiale ale creatininei serice in contextul terapiei petermen lung si cu tendinta
revenirii Ia valorile initiale dupa intreruperea tratamentului. Tratamentul trebuie intrerupt atunci cand nivelul creatininei depaseste cu 50% limita
superioara a intervalului normal. Excipienti: Acest medicament contine_lactoza. De aceea pacientii cu afectiuni ereditare rare de intoleranta la
galactoza, deficit total de lactaza sau sindrom de malabsorbtie la glucoza-galactoza nu trebuie sa utilizeze acest medicament. Acest medicament
contine zahar. De aceea pacientii cu afectiuni ereditare rare de intoleranta la fructoza, sindrom de malabsorbtie la glucoza-gdactoza sau deficit
de sucraza-izomaltaza nu_trebuie sa utilizeze acest medicament. Interactiuni cu alte medicamente si alte forme de interactiune
Anticoagulante orale Fenofibratul potenteaza efectul anticoagulantelor orale si poate determina cresterea riscului de sangerare. Prin urmare
aceasta asociere nu este recomandata. ClclosHonna_ S-au raportat cateva cazuri severe de insuficienta renala reversibila in timpul administrarii
concomitente de fenofibrat si ciclosporina. Inhibitori ai HMG-CoA reductazei sau afti fibrati Riscul de aparitie a toxicitatii musculare grave este
crescut in cazul in care un fibrat este utilizat concomitent cu inhibitori ai HMG-CoA reductazei sau alti fibrati. Glitazone: S-au raportat cateva cazuri
de reducere reversibila paradoxala a HDL-colestrolului, in timpul administrarii concomitente a fenofibratului si glitazonelor. Enzimele citocromului
P450 Pacienti carora li se administreaza concomitent fenofibrat si medicamente cu indice terapeutic mgust metabolizate prin C ,CYP2A6
siin special CYP2C9 trebuie atent monitorizati si daca este necesar se recomanda ajustarea dozei acestor medicamente. Fertilitatea, sarcina si
alaptarea Sarcina Lipantil Nano 145 mg trebuie utilizat in timpul sarcinii numai dupa evaluarea atenta a raportului risc/beneficiu. Alaptarea,
Fenofibratul nu trebule utilizat la femeile care alapteaza. Fertilitatea: Au fost observate efecte reversibile asupra fertilitatii la animale. Nu exista
date clinice cu Ipr|V|re |a fertilitate provenite din utilizarea Lipantil Nang 145 mg. Efecte asupra capacitatii de a conduce vehicule si de a folosi
AT 3. _ _ _ ks utillaje Lipantil Nano 145 mg nu are nici o influenta sau are influenta neglijabila asupra capacitatii de a conduce vehicule sau de a fobosi utilaje.
= IR TREET. 1S et SRR R e - 3 RGES . Reactii adverse Frecvente: semne si simptome gastro-intestinale (durere abdominala, greturi, varsaturi, diaree si flatulenta), transaminaze

co nt ro I at |, i gyl £ I ' e cresclte, nivel crescut al homacisteinei sanquine. Mai putin frecvente: cefalee, tromboembolism (embolism pulmonar, tromboza venoasa

P ..00”6”0
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profunda), pancreatita, colelitiaza, hipersensibilitate cutanata (de ex. rash, prurit, urticarie), tulburari musculare (de ex. mialgie, miozita, spasme
. : . ™ i * et musculare si slabiciune), disfunctie sexuala, cresterea creatininei serice. Rare: scaderea hemoglobinei, scaderea numarului de leucocite,
e O R G T e 1 = - : . hipersensibilitate, hepatita, alopecie, reactii de fotosensibilitate. Reactii adverse cu frecventa necunoscuta: tulburari respiratorii, toracice i
d e red ot~y a » b | B gome. 30 S8R e mediastinale (boala pulmonara mterstltla_la%, tulburari musculo-scheletice si ale tesutului conjunctiv (trabdomlollza), tulburari hepatobiliare (icter,
' , 14 & - b complicatii ale litiazei biliare de ex. colecistita, colangita, colica biliara), afectiuni cutanate si ale tesutului subcutanat (reactii cutanate severe de

‘ ex. eritem polimorf, sindrom Stevens-Johnson, necroliza epidermica toxica), tulburari generale si la nivelul locului de administrare (fatigabilitate).
Supradoz? Nu se cunoaste un antidot specific. Daca se suspicioneaza un _su_prado_zag], se administreaza fratament simptomatic si se instituie
masurile adecvate de sustinere a functiilor vitale. Fenofibratul nu se poate elimina prin hemodializa. DETINATORUL AUTQRIZATIEI DE PUNERE
EE‘;:IZI-\JE\HIVPEIXATI\{]ME?ICALZ%%% NUMARUL AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA 9126/2016/01 DATA REAUTORIZARII: lulie 2016 DATA

unie .

Acest material promotional este destinat profesionistilor din domeniul sanatatii. Acest medicament se elibereaza pe baza de prescriptie
medicala P6L. Pentru informatii complete consultati Rezumatul Caracteristicilor Produsului, disponibil la cerere sau accesand site-ul
www.anm.ro la adresa: https://nomenclator.anm.ro/medicamente Pentru raportarea evenimentelor adverse va rugam sa va adresati la:
Tel: 0372579004; Fax: 0271600328; Email: pv.romania@viatris.com
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Stiati ca?...

Medici rezidenti: Medici rezidenti: Basarab L, Bojan P, Buda A, Cocoi T, Cosma C, Costa D, Dulhan G,
Geambasu S, Haji M, Iszlai MM, Kiss E, Miron B, Nemes A, Picu A, Pintilie A, Pop A, Puscas B, Terec A,

Ursu M, Zacharis D

e Ce este disfagia lusoria? Reprezinta disfagia cauzata
de compresia extrinseca a esofagului de catre un traiect
vascular aberant (artera subclaviculara dreapta aberanta
cu traiect retroesofagian). Aceasta afectiune poate debuta
atat din copilarie cat si la varste inaintate — in ultimul
caz fiind implicati factori multipli (reducerea flexibilitatii
esofagiene, dilatarea anevrismala progresiva a arterei
aberante, respectiv ateroscleroza care induce rigidizarea
peretilor arteriali). O artera subclaviculara dreapta aberanta
cu traiect retroesofagian reprezintd cea mai frecventa
anomalie congenitala de arc aortic si este astfel o cauza
mai putin intélnita de disfagie — aproximativ 1/3 din cei
cu aceasta anomalie vasculara prezinta simptome (cel
mai frecvent disfagie, rar dispnee prin compresia traheei/
arterei pulmonare). Reconstructia vasculara chirurgicala
este rezervata pacientilor cu simptome debilitante. [http:/
dx.doi.org/10.1503/cmaj.081651]

e Numarul de incendii la care un pompier se expune
pe an este asociat cu riscul de aparitie a fibrilaiei
atriale? Conform unui nou studiu efectuat in SUA, cu cét
expunerea la incendii este mai mare pentru un pompier,
cu atét va creste riscul de aparitie a fibrilatiei atriale. Cum
nu este posibil controlul gradului de expunere pentru
domeniul de fata, se recomanda ca aceasta categorie de
pacienti sa fie informata cu privire la necesitatea evaluarii
medicale periodice, controlul strict al altor factori pro-
aritmici si auto-evaluare pentru detectarea simptomelor
caracteristice fibrilatiei atriale. [https:/www.medscape.
com/viewarticle/971204]

e Un studiu recent efectuat in Marea Britanie a aratat
ca un consum regulat de cafea, in special doua, trei cesti
zilnic, nu este doar sigur din punct de vedere cardiac,
dar ar putea avea si efect cardioprotectiv. [https:/www.
medscape.com/viewarticle/970989]

e S-a observat o asociere dintre disfunctia atriului stang,
determinata ecografic, si riscul de aparitie a dementei, fara
a se obtine o asociere semnificativa dintre dimensiunea
atriului si riscul de dementa. [https:/jamanetwork.com/
journals/jama/article-abstract/2790285]

e Persoanele care au un nivel de educatie mai scazut au
un risc mai mare de aparitie a sindromului coronarian. De
asemenea, la pacientii supusi evaluarii angiografice, nivelul
de educatie a fost asociat in mod independent cu rezultate
negative, atat pentru aparitia evenimetelor cardiovasculare
cat si pentru mortalitate. [https:/www.ahajournals.org/
doi/10.1161/JAHA.119.013165]

Potrivit unui studiu condus de Universitatea din
Dusseldorf, consumul zilnic a 100 g de merisoare proaspete
mbunatateste functia inimii si a vaselor de sange la adultii
sanatosi. S-au constatat imbunatatiri semnificative In ceea
ce priveste vasodilatatia mediata de flux la 2 ore dupa
consumul acestor fructe si beneficii atat imediat, cat si pe
termen lung (aproximativ dupa o luna de consum zilnic).
Merisoarele sunt bogate in proantocianidine, grupuri
de flavonoide vegetale care au proprietati distincte in
comparatie cu polifenolii gasiti in alte fructe. S-a descoperit
faptul ca merisoarele cresc polifenolii si metabolitii din
sange, ceea ce poate ajuta la prevenirea formarii cheagurilor
de sénge, reducerea nivelului de zaharuri din sange si
reducerea riscului de boli cardiovasculare. [https:/pubs.
rsc.org/en/content/articlepdf/2022/fo/d2fo00080f]

e Cele mai multe infarcte miocardice au loc in primele ore
ale diminetii, iar ziua cu cele mai multe infarcte miocardice
este lunea? [J Epidemiol Community Health. 2005; 59(2):
109-114]

e In data de 10 ianuarie 2022, University of Maryland
School of Medicine (UMSOM) and the University of
Maryland Medical Center (UMMC) au anuntat primul
transplant de inima porcina, modificat genetic, la un pacient
uman? Xenotransplantul s-a efectuat la un pacient in varsta
de 57 de ani, cunoscut cu insuficienta cardiaca avansata
si cardiomiopatie aritmogena (fibrilatie ventriculara),
sub suport vital extracorporal (ECMO), neeligibil pentru
transplant cardiac conventional. Un total de 10 gene au
fost modificate hainte de transplant, 3 din ele responsabile
pentru rejetul de organ si 1 pentru crestere in dimensiune
a cordului si a altor organe. Transplanturile de inima
porcina (porc) nu sunt aprobate de Administratia SUA
pentru Alimente si Medicamente (FDA), cu toate acestea,
agentia federala a autorizat interventia chirurgicala in
acest caz pentru ,utilizare compatimitoare”, deoarece nu
au ramas alte optiuni pentru pacient. Din pacate, dupa 2
luni de la xenotransplant, pacientul a decedat de cauze
necunoscute inca, dar aceasta interventie chirurgicala,
ramanand revolutionara, ne aduce cu un pas mai aproape
de rezolvarea crizei deficitului de organe. [https:/www.
dicardiology.com/article/first-human-receives-pig-heart-
transplant; https:/www.understandinganimalresearch.org.
uk/news/how-did-we-get-to-pig-hearts-in-humans]

e Cel mai longeviv stimulator cardiac implantat este de
37 de ani si 281 de zile, record inregistrat in data de 7
iunie 2021, intrand In cartea recordurilor (Guinness World
Record). Purtatorul norocos se numeste Stephen Peech

din Marea Britanie, iar interventia a fost efectuata pe 29
septembrie 1983 la Spitalul Killinbeck, care in prezent nu
mai exista, de catre Dr. Gordon Williams si fiziologul Wanda
Harvey (McDonald). [https:/www.guinnessworldrecords.
com/world-records/longest-working-pacemaker-(present-
day), https://www.linkedin.com/posts/zara-patterson-
1a6b04128_congratulations-to-one-of-our-patients-
activity-6866814475014553600-YHxu]

e Productia de acid trimetil 5 aminovaleric de catre
microbiota intestinala scade oxidarea acizilor grasi,
accelereaza hipertrofia cardiaca si insuficienta cardiaca.
Aceasta se intampla cel mai probabil prin inhibarea
BBOX (cu rol in sinteza carnitinei), lucru important de luat
in considerare in viitor pentru TImbunatatirea gestionarii
pacientilor cu insuficienta cardiaca, la care se observa de
obicei si o disbioza intestinala. [https:/www.nature.com/
articles/s41467-022-29060-7]

e Inhibitorii enzimei de conversie, au fost initial derivati
din veninul sarpelui veninos al viperei braziliene (Bothrops
jararaca)? Lucratorii in domeniul agricol din Brazilia au
prezentat colaps hemodinamic dupa muscatura viperei,
motiv pentru care farmacologul Sergio Henrique Ferreira
a asociat legatura directéa dintre substanta activa din
venin si raspunsul hipotensor. [https:/www.bhf.org.uk/
informationsupport/heart-matters-magazine/medical/
drug-cabinet/heart-drugs-with-weird-origins]

e Prima statind a fost purificata in Japonia de catre
microbiologul Akira Endo, care a izolat din Penicillium
citrinum, metavastina. Trialurile clinice au demonstrat
insa ca este prea toxica pentru a putea fi administrata
oamenilor.  [https:/www.bhf.org.uk/informationsupport/
heart-matters-magazine/medical/drug-cabinet/heart-
drugs-with-weird-origins]

e in 1979 s-a tratat pentru prima data un infarct miocardic
acut prin angioplastie cu balon? Interventia a avut loc la
Mayo Clinic (Statele Unite ale Americii) de catre o echipa
coordonata de Geoffrey Hartzler, un pioner al cardiologiei
interventionale. [Bitish Medical Bulletin. 2013: 193-211]

e A avea inima franta dupa un eveniment emotional
intens nu este doar o metafora. Cardiomiopatia Takotsubo
sau sindromul inimii frante reprezinta o cardiomiopatie
declansata de stres emotional sau fizic foarte intens,
care se manifesta similar unui sindrom coronarian acut. A
fost descrisa initial in Japonia in urma cu aproximativ 30
de ani si a primit numele de la vasul utilizat de pescarii
japonezi pentru capturarea caracatitelor, tinand cont de
asemanarea dintre acesta si cordul balonizat apical al
pacientilor ce sufereau de aceasta afectiune. In patogeneza
sunt implicate catecolaminele, care induc vasospasm
coronarian si disfunctie microvasculara, dar si nivelurile
scazute de estrogen, ceea ce explicaincidentamai crescuta
a acestei afectiuni la femei in postmenopauza. Recent,
contributia stresului in patogeneza acestei afectiuni a fost
dovedita prin incidenta de 3-4 ori mai crescuta in perioada
pandemiei COVID-19 fata de incidenta din periocada pre-
pandemica. Este din ce in ce mai mult recunoscut faptul ca
aceasta afectiune nu este una benigna, ci se asociaza cu
o frecventa a complicatiilor similara cu cea din sindroamele
coronariene acute, putand cauza edem pulmonar acut,
soc cardiogen si chiar deces. [Clin Med Insights Cardiol.
2022; 16: 11795468211065782]

Conform studiilor recente, ciraparantagul prezinta un
potentialul antagonist universal al tuturor claselor de
anticoagulante orale cu actiune directa (DOAC), precum
si cel al heparinei cu greutate moleculara mica (HGMM).
Ciraparantagul, o molecula sintetica, hidrosolubila,
cationica, de dimensiuni mici, contracareaza efectul
anticoagulant al DOAC-urilor (rivaroxaban, apixaban,
edoxaban, dabigatran) si pe cel al HGMM (enoxaparina
sodica), prin formarea cu acestea de legaturi de hidrogen
necovalente si de legéaturiionice, determinand dislocarea lor
de pe factorul Xa al coagularii, respectiv de pe molecula de
trombina. Desi, in prezent, inca se desfasoara studii privind
profilul de siguranta al acestuia, exista mari sperante ca
ciraparantagul va deveni mult asteptatul antidot universal,
cu actiune rapida, cost redus si efecte adverse minime,
de care avem nevoie. [https:/doi.org/10.1093/eurheartj/
ehab706]

e Blocul de ganglion stelat stang scurteaza intervalul QT,
in timp ce blocul de ganglion stelat drept alungeste intervalul
QT? Recurenta imediata a aritmiilor ventriculare s-a dovedit
a fi substantial scazutd cu blocarea ganglionului stelat
stang si crescuta cu blocarea celui drept. [https:/www.
acc.org/latest-in-cardiology/articles/2017/01/10/12/11/left-
stellate-ganglion-block]

e Nivelul de troponina la pacientii diagnosticati cu
COVID-19 este un factor independent de prognostic in
ceea ce priveste morbiditatea. Pacientii cu nivel crescut
de troponina la internare au necesitat oxigenoterapie pe
durata internarii si au dezvoltat forme severe de boala.
[https://www.cureus.com/articles/89444-troponin-levels-
and-the-severity-of-covid-19-pneumonial

e Intr-un studiu realizat in Saint Louis (Missouri, SUA)
pe 133 de subiecti cu dispozitive cardiace implantabile,
s-au detectat de doua ori mai multe evenimente aritmice
in timp ce pacientii urmareau meciurile Campionatului
Mondial de Baseball decat in restul timpului; cu toate
acestea, majoritatea aritmiilor au fost benigne si o singura
persoana a primit un soc indus de defibrilatorul cardiac
implantabil [https://www.health.harvard.edu/heart-health/
spectator-sports-how-a-high-stakes-game-may-affect-
your-heart]. Explicatia cea mai probabila pentru acest
fenomen este descarcarea de adrenaling, iar un studiu
publicat in Canadian Journal of Cardiology a aratat ca
pulsul spectatorilor creste cu 75% atunci cand urmaresc
un meci de hockey la televizor si cu 110% cand il urmaresc
pe stadion [https://www.canadajournal.net/world/
watching-hockey-match-may-stress-heart-new-study-
reveals-58322-2017/]

e \erapamilul poate fi un tratament eficient pe termen
lung pentru pacientii cu diabet zaharat de tip 1, potrivit
unui studiu publicat in Nature Communications, potentialul
medicamentului fiind pus in evidenta pe modele animale
inca din 2014. Pe parcursul studiului, pacientii nu au utilizat
alte medicamente pentru diabet in afara regimului standard
de insulind. Utilizarea verapamilului a dus la intarzierea
progresiei bolii, a Tmbunatatit functia celulelor beta
pancreatice endogene si a scazut necesarul de insulina.
Cand pacienti au fintrerupt medicamentul, impactul
acestuia a diminuat, sugerand ca verapamilul trebuie
administrat in mod continuu pentru a obtine beneficii
consistente. [https:/doi.org/10.1038/s41467-022-28826-3]
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e Consumul regulat de ardei iute este asociat cu un risc
mai scazut de deces de cauza cardiovasculara. Rezultatele
au fost observate in cadrul unui lot mare de adulti italieni si
au fost independente de factorii de risc de cardiovascular sau
de aderarea la o dieta mediteraneana. [https:.//www.jacc.org/
doi/10.1016/j.jacc.2019.09.068]

e Chirurgia bariatrica poate ajuta pacienti obezi sa fisi
reduca riscul de mortalitate cardiovasculara si de orice
cauza, potrivit unei meta-analize publicate in European Heart
Journal. Chirurgia bariatrica a fost asociata cu Tmbunatatiri
semnificative ale riscului de insuficienta cardiaca, infarct
miocardic si accident vascular cerebral. Nu a existat, totusi, o
reducere semnificativa a riscului de fibrilatie atriala. [https:/doi.
org/10.1093/eurheartj/ehac071]

e Calcifierile arteriale mamare descoperite mamografic sunt
asociate cu un risc crescut de boli cardiovasculare. Studiul
MINERVA a cuprins o colectie masiva de mamografii de
screening asupra unui grup divers de peste 5 000 de femei
aflate Tn postmenopauza. Participantele cu varste cuprinse
intre 60 si 79 de ani la momentul mamografiei fara antecedente
de boala cardiovasculara sau cancer de san au fost urmarite
timp de aproximativ 6,5 ani dupa mamografie. Pacientele cu
calcifieri ale arterelor mamare au fost mai predispuse la a
dezvolta glicemii bazale modificate, diabet sau hipertensiune
arteriala si, de asemenea, au avut un risc cu 51% mai mare de
a dezvolta boli de inima sau accident vascular cerebral si cu
23% maimare de a dezvolta orice tip de boala cardiovasculara.
Este important de retinut ca absenta calcificarilor arterelor
mamare nu s-a tradus Intr-un risc mai scazut si nu ar trebui
privitd ca un rezultat fals linistitor. [https:/www.ahajournals.
org/doi/10.1161/CIRCIMAGING.121.013526]

e | a pacientii cu fibrilatie atriald, utilizarea anticoagulantelor
orale cu actiune directa poate duce la o incidenta mai mica a
dementeiin comparatie cu tratamentul cu warfarina. O posibila
explicatie pentru riscul mai mare de dementa la pacientii
tratati cu warfarina poate fi dificultatea atingerii intervalului
terapeutic optim si a timpului mai mare necesar pentru acest
lucru, stiut fiind faptul ca timpul petrecut in afara intervalului
terapeutic la acesti pacienti poate duce la microembolii si
microsangerari, care pot provoca leziuni cerebrale cronice si,
in cele din urma, pot duce la dementa. [https:/doi.org/10.1161/
JAHA121.023098Journal]

e Statinele ar putea avea un rol protectiv impotriva boli
Parkinson conform unui studiu recent. Acest efect poate fi
partial explicat prin scaderea procesului de ateroscleroza la
nivelul vaselor intracraniene n randul utilizatorilor de statine.
[https://www.medscape.com/viewarticle/9718567src=]

¢ Metodele imagistice ecocardiografice de deformare ale
atriului stang (LA strain) ar putea fi utile in prezicerea debutului
fibrilatiei atriale n randul pacientilor cu insuficienta cardiaca
aflati in ritm sinusal. Alti parametri predictori de fibrilatie atriala
ar fi hipertensiunea arteriald, varsta naintata, volumul indexat
al atriului stang > 40 ml/m2, insuficienta cardiaca cu fractie de
ejectie prezervata, tratamentul cu betablocante. [https:/doi.
org/10.1016/}.jcmg.2020.04.031]

e Fibrilatia atriala este mai frecventa in randul pacientilor
cu insuficienta cardiaca cu fractie de ejectie prezervata
comparativ cu cei cu fractie de ejectie redusa. Un argument
ar fi factorii de risc pe care cele doua entitati i au in comun
(de ex., hipertensiunea arterialg, varsta inaintatd). [https:/doi.

org/10.1016/}.jcmg.2020.04.031]

e Purtatorii mutatiei ACTA2 ar trebui monitorizati nu numai
pentru boli ale aortei toracice, ci si pentru boala coronariana
si cerebrovasculara ocluziva. lzoforma alfa a actinei este
0 componenta majora a aparatului contractil al celulelor
musculare netede. Mutatile heterozigote ACTA2 sunt
responsabile de anevrisme si disectii ale aortei toracice,
boala manifestandu-se la jumatate din pacienti, restul find
purtatori. Ultimele rezultate demonstreaza ca mutatile ACTA2
predispun la o varietate de boli vasculare difuze, incluzand
boala coronariana prematura, accidentul vascular cerebral si
boala Moyamoya. DOI 10.1016/j.ajhg.2009.04.007

e Curgerea laminara a sangelui are rol ateroprotectiv prin
stresul de forfecare pe care il produce. Acest lucru are loc
prin mecanotransductia fortei de forfecare la nivelul peretelui
vascular. Lipsa acestuia duce la perturbarea autoreglarii
calibrului vascular si remodelarea peretelui arterial prin
hiperplazia celulelor musculare netede. [Lab Invest. 2005;
85(1): 9-23]

e Tahicardia poate reprezenta un marker cantitativ distinct
al infectiei prelungite cu COVID-19. Palpitatile reprezinta
unul dintre cele mai frecvente simptome raportate in cadrul
pacientilor cu sindrom post-Covid-19, cu o incidenta de 25-
50%. Au fost raportate 9% cazuri de pacienti cu sindrom post-
COVID-19 care acuza palpitatii dupa 6 luni de la infectia virala.
Printre tipurile de tahicardie raportate se numara tahicardia
sinusala si tahicardia posturala ortostatica. [https:/doi.
org/10.1016/j.amjmed.2021.07.004]

e Folosirea statinelor poate fi benefica in tratamentul
COVID-19. In urma unui studiu s-a confirmat o scadere cu 41%
a riscului de deces intraspitalicesc pentru pacientii tratati cu
statine. S-a descoperit ca receptorul ACE, tinta tratamentului
cu statine, este folosit si de catre virusul SARS-COV-2 pentru
a se cantona la nivelul epiteliului pulmonar. [https:/doi.
org/10.1371/journal.pone.0254635]

e Folosirea metforminului de catre pacienti cu diabet
zaharat tip 2 este asociatd cu un risc redus de deces
cauzat de infectia cu SARS-COV2. Folosirea de metformin
se asociaza cu mortalitate mai scazuta si un risc mai mic
de hiperreactivitate inflamatorie. Actiunile sale pleiotrope,
precum reducerea insulinorezistentei, a inflamatiei sistemice
si a hipercoagulabilitatii se asociaza cu un risc cardiovascular
mai scazut, respectiv cu o severitate mai scazuta a infectiei
COVID-19. [https:/doi.org/10.3389/fphar.2022.784459)

e Exista un subtip de macrofage (aortic-intima-resident
macrophages MACAIRs) care se gasesc alaturi de celulele
endoteliale in stratul intimal al aortei. Ele isi au originea in
celule hematopoietice de la nivelul ductului arterial si apar intéi
in zonele de turbulenta unde isi exercita rolul de a mentine
homeostazia prin reglarea activitatii trombinei si eliminarea
depozitelor de fibrina.  [https:/www.nature.com/articles/
s44161-021-00008-2]

e Ghidul de stimulare cardiaca si terapia de resincronizare
cardiaca publicat in 2021 de catre Societatea Europeana
de Cardiologie recomanda efectuarea screening-ului pentru
sindromul de apnee in somn tuturor pacientilor cu simptome
de apnee in somn n prezenta bradicardiei severe sau a
blocului atrioventricular de grad Tnalt pe durata somnului.
[https://academic.oup.com/eurheartj/article/42/35/3427/6358
5477?login=false]
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Physiotens 0,2 mg. Fiecare comprimat filmat contine moxonidina 0,2 mg. Physiotens 0,4 mg.
Fiecare comprimat filmat contine moxonidind 0,4 mg. Indicatii terapeutice: Tratamentul
hipertensiunii arteriale. Doze si mod de administrare: Doza uzuald initiala de moxonidina este de
0,2 mg moxonidina pe zi, iar doza maxima este de 0,6 mg moxonidina pe zi, administrata divizata
in doua prize. Doza maxima care poate fi administratd in priza unica este de 0,4 mg. Ajustarile
dozei zilnice trebuie individualizate in functie de raspunsul clinic al pacientului. Moxonidina poate
fi administrata independent de orarul meselor. La pacientii cu insuficienta renald moderata, doza
initiala este de 0,2 mg pe zi. Dacd este necesar si este bine toleratd, doza poate fi crescutd la 0,4 mg
pe zi, la pacientii cu insuficienta renald moderata si 0,3 mg pe zi, la pacientii cu insuficientd renala
severd. La pacientii hemodializati, doza initiala este de 0,2 mg pe zi. Daca este necesar si este bine
toleratd, doza poate fi crescuta la 0,4 mg pe zi. Moxonidina nu este recomandata pentru
administare la copii si adolescenti cu varsta sub 18 ani, datorita lipsei datelor privind siguranta si
eficacitatea. Contraindicatii: Moxonidina este contraindicata la pacientii cu: hipersensibilitate la
substanta activa sau la oricare dintre excipienti; sindromul  sinusului  bolnav;  bradicardie
(frecventa cardiaca in repaus < 50 batai/minut); bloc atrio-ventricular grad Il si Ill; insuficienta
cardiacd. Atentionari si precautii speciale pentru utilizare: Dupa punerea pe piata a
medicamentului, au fost raportate cazuri de bloc atrio-ventricular de diverse grade, la pacientii
care urmau tratament cu moxonidind. Pe baza acestor rapoarte, nu poate fi exclus rolul cauzal al
moxonidinei in Intarzierea conducerii atrio-ventriculare. Prin urmare, se recomanda prudenta la
pacientii cu posibila predispozitie de a dezvolta bloc atrio-ventricular. Se recomanda precautie in
administrarea moxonidinei la pacientii cu bloc atrio-ventricular grad |, pentru evitarea
bradicardiei. Se recomanda precautie Tn administrarea moxonidinei la pacientii cu boala arteriala
coronariana severa sau angind pectorala instabild, deoatece nu sunt suficiente date privind acest
grup de pacienti. Se recomanda precautie in administrarea moxonidinei la pacientii cu insuficienta renala, deoarece moxonidina se
excreta in principal renal. La acesti pacienti, se recomanda cresterea treptata a dozei, in special la initierea tratamentului. Tratamentul
trebuie initiat cu 0 doza de 0,2 mg pe zi si poate fi crescuta la pacientii cu insuficienta renala moderata (RFG > 30 ml/min pana la maxim
0,4 mg pe zi si la pacientii cu insuficienta renala severa (RFG < 30 ml/ min) si pana la maxim 0,3 mg pe zi, daca este indicat din punct de
vedere clinic si doza este bine toleratd. Daca moxonidina este administratd in asociere cu un beta-blocant si ambele tratamente trebuie
intrerupte, se va intrerupe mai intai tratamentul cu beta-blocant si dupa cateva zile tratamentul cu moxonidind. Pana in prezent, dupa
intreruperea tratamentului cu moxonidind nu au fost observate semne ale efectului de rebound asupra tensiunii arteriale. Cu toate
acestea, nu se recomanda intreruperea brusca a tratamentului cu moxonidina; doza trebuie redusa treptat, pe parcursul unei perioade
de 2 saptamani. Se recomanda precautie la administrarea de moxonidina la pacientii cu insuficientd cardiaca moderata deoarece nu
sunt date suficiente privind siguranta administrarii la aceasta grupa de pacienti.Tratamentul cu moxonidina nu trebuie intrerupt brusc.
Se recomanda scaderea treptatd a dozei pe parcursul unei perioade de doud saptamani. Pacientii in varsta pot fi mai susceptibili la
efectele cardiovasculare ale medicamentelor antihipertensive. Prin urmare, tratamentul trebuie initiat cu doza minima eficace, iar
cresterea dozelor trebuie facuta cu precautie pentru a preveni reactiile adverse cu consecinte grave. Physiotens contine lactoza.
Pacientii cu afectiuni ereditare rare de intoleranta la galactoza, deficit de lactaza (Lapp) sau sindrom de malabsorbtie la
glucoza-galactoza nu trebuie sa utilizeze acest medicament. Interactiuni cu alte medicamente si alte forme de interactiune:
Administrarea moxonidinei in asociere cu alte medicamente antihipertensive poate determina efect antihipertensiv aditiv. Deoarece
antidepresivele triciclice pot reduce eficacitatea medicamente antihipertensive cu actiune centrald, nu se recomanda administrarea
moxonidinei in asociere cu antidepresive ftriciclice. Moxonidina poate potenta efectul sedativ al antidepresivelor triciclice (nu se
recomanda administrarea in asociere), tranchilizantelor, alcoolului, sedativelor si hipnoticelor. La pacientii carora li s-a administrat
lorazepam, moxonidina a potentat moderat desfasurarea functiilor cognitive alterate. Moxonidina poate amplifica efectul sedativ al
benzodiazepinelor daca este administrata concomitent cu acestea. Moxonidina se excretd prin secretie tubulara. Nu poate fi exclusa
interactiunea cu alte medicamente se elimind prin secretie tubulara. Fertilitatea, sarcina si alaptarea: Sarcina - Nu sunt date
adecvate privind administrarea moxonidinei la gravide. Studiile la animale au evidentiat efecte embriotoxice. Riscul potential la om nu
este cunoscut. Moxonidina nu trebuie administrata in timpul sarcinii decat daca este absolut necesar. Alaptarea: La om, moxonidina
se excreta n lapte. De aceea, nu trebuie administrata in timpul aldptarii. Daca tratamentul cu moxonidina este considerat absolut
necesar, aldptarea trebuie intrerupta. Efecte asupra capacitatii de a conduce vehicule si de a folosi utilaje: Nu au fost efectuate
studii aprivind efectul moxonidinei asupra capacitatii de a conduce vehicule si de a folosi utilaje. Au fost raportate somnolenta si
ameteli. Acestea trebuie luate Tn considerare atunci cand se intentioneaza efectuarea acestor activitati. Reactii adverse: Cele mai
frecvente reactii adverse raportate includ simptome cum sunt: xerostomie, ameteli, astenie si somnolenta. Cel mai adesea, aceste
simptome scad in intensitate dupa primele saptamani de tratament. Mai putin frecvente (1/1000, <1/100): Bradicardie, Tinitus,
Sincopa*, Hipotensiune arteriald*(inclusiv hipotensiune arteriala ortostatica), Angioedem, Edem, Durere la nivelul cefei, Nervozitate.
Frecvente (21/100 si <1/10): Cefalee*, Ameteli, Vertij, Somnolenta, Diaree, greturi/varsaturi/dispepsie, Eruptii cutanate tranzitorii,
Prurit, Astenie, Durere dorsala, Insomnie. Foarte frecvente (= 1/10): Xerostomie. (* nu a existat o crestere a frecventei comparativ cu
placebo). Supradozaj: Simptomele supradozajului: Au fost rapotate putine cazuri de supradozaj, in cazul ingestiei acute a unor doze
de pand la 19,6 mg, care nu au condus la deces. Simptomele si semnele raportate includ: cefalee, sedare, somnolentd, hipotensiune
arteriala, ameteli, astenie, bradicardie, xerostomie, varsaturi, oboseala si dureri in etajul abdominal superior. In cazul unui
supradozaj sever, se recomanda monitorizare atenta, in special a tulburarilor de cunostinta si a deprimarii respiratorii. In
plus, pe baza studiilor cu privire la administrarea de doze mari de moxonidina la animale, pot sa apara, de asemenea, hipertensiune
arteriala tranzitorie, tahicardie si hiperglicemie. Tratamentul supradozajului: Nu se cunoaste un antidot specific. In cazul aparitiei
hipotensiunii arteriale, se pot administra pentru sustinerea functiei circulatorii, fluide si dopamina. Bradicardia poate fi tratata cu
atropina. Antagonisti de alfa-receptori pot diminua sau anula efectele hipertensiunii arteriale paradoxale induse de supradozajul cu
moxonidind. DETINATORUL AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA: MYLAN HEALTHCARE GmbH, Lutticher StralRe 5, 53842 Troisdorf,
Germania. NUMARUL AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA 5991/2013/01-03; 5992/2013/01-03.
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Solutii terapeutice adresate nevoilor
individuale ale pacientilor
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Acest material promotional este destinat exclusiv profesionistilor din domeniul sanatatii. Rezumatele caracteristicilor produselor pot fi accesate pe site-ul www.anm.ro la
adresa https://nomenclator.anm.ro/medicamente. Pentru raportarea evenimentelor adverse va rugam sa utilizati urmatoarele date de contact:

Tel: 0372.57.90.04; Fax: 0371.60.03.28; E-mail: pv.romania@viatris.com sau ROU.AEReporting@pfizer.com
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