
Medicina internă 
şi cardiologia - de 
ce nu putem trăi 
unii fără ceilalţi?

Medicina internă, considerată 
multă vreme „o regină a 
medicinei“ a devenit în 
ultimele decade de timp 

o adevarată „cenuşăreasă“. Întrebarea 
firească este: de ce? 
Definit medical, internist este acel 
specialist care aplică cunoştinţele 
ştiinţifice şi experienţa clinică în scopul 
diagnosticului şi tratamentului adulţilor 
într-un spectul larg de situaţii, de la 
modificări minore ale stării de sănătate 
până la boli complexe – definiţie care 
nu ar justifica decât un rol esenţial al 
medicinei interne. 
O scurtă privire retrospectivă ne poartă 
către originile medicinei interne la 
începuturile lumii civilizate. Scrierile 
antice au păstrat date asupra medicilor 
- preoţi, practic primii medici „internişti“, 
care erau cei ce se ocupau de tratamentul 
bolilor în ţări antice precum Egipt, 
Babilon, India, China etc. Hipocrate, cu 
2300 de ani în urmă, este cel care pune 
bazele medicinei adevărate, în care se 
face tranziţia de la „vindecători“ la medicii 
special pregătiţi pentru a diagnostica 
şi trata suferinţele bolnavilor. Medicina 
s-a dezvoltat ulterior cu paşi grăbiţi iar 
medicina modernă începe în secolul XVIII, 
atunci când John Brown (1735-1788), 
Basori (1762-1837), Bichat (1771-1802) 
şi multi alţii s-au implicat în dezvoltarea 
cunoştinţelor medicale: s-au făcut 
descrieri anatomice, ale mecanismelor 
fiziopatologice şi patogenice, s-au făcut 
descoperiri terapeutice remarcabile. 
Odată cu medicina bazată pe dovezi însă, 
capacitatea medicului generalist de a ţine 
pasul cu avalanşa de noi cunoştinţe a 
devenit insuficientă. 
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Prof. dr. Cristian Băicuş: 
„În pofida a ceea ce ne amăgim, 
nu medicina a prelungit viaţa“
Sunteţi unul dintre medicii pasionaţi de tot 
ceea ce înseamnă medicină bazată pe do­
vezi, dar voi începe interviul cu o întrebare 
oarecum subversivă. Este medicina bazată 
pe dovezi perfectă? Care sunt plusurile şi 
care sunt minusurile? 

Cum să fie perfectă – doar nu există per-
fecţiune! Plusuri: cu ajutorul ei, avem prilejul 
să vedem care dintre tratamente sau metode 
diagnostice sunt bune cu adevarat, cât sunt 
de bune şi care sunt mai bune decât altele etc. 
Astfel, renunţăm la ce nu ajută, folosim ce 
ajută. Minusuri: uneori poate da sentimentul 
de adevăr absolut sau de precizie (lucrăm cu 
cifre exacte), când nu este deloc aşa. 

Ce alternative avem, având în vedere o 
multitudine de patologii, în special bolile 
rare sau populaţiile speciale (gravide, de 
exemplu), în care studiile corecte din punct 
de vedere al medicinei bazate pe dovezi 
sunt cvasiimposibile?

Luăm hotărâri cum luam şi înaintea me-
dicinei bazate pe dovezi sau folosim dovezile 
slabe pe care le avem (extrapolarea rezulta-
telor studiilor făcute pe alt tip de pacienţi 
sau studii pe cazuri sau serii de cazuri etc.), 
având impresia că folosim medicina baza-
tă de dovezi. Dacă avem noroc şi există un 
ghid, îl folosim, ştiind că recomandările nu 
se bizuie pe studii de bună calitate, dar măcar 
au gândit alţii, presupuşi experţi, pentru noi, 
şi măcar mai scăpăm de stresul şi responsa-
bilitatea de a lua decizii, care deja ne-au epu-
izat pe unii dintre noi (pe mine cel puţin…).  

Este oarecum evident că nu este întotdeau­
na posibil în viaţa profesională zilnică 
să alegem un test de diagnostic sau un 
tratament strict bazat pe medicina bazată 
pe dovezi? Cum să ne descurcăm cu acest 
uriaş volum de informaţii existent la ora 
actuală în medicină?  

Stai puţin, că sunt lucruri diferite. Prima 
parte a întrebării m-a facut să mă gândesc la 
raspunsul de deasupra, dar dacă problema 
este că avem prea multe informaţii, nu că nu 

avem, atunci e bine! Fie ne descurcăm sin-
guri în ele (căutam răspunsul pe PubMed 
– MEDLINE  – mai greu, ţin un curs întreg 
despre asta…), alegând dovezile cele mai 
bune (sinteze sistematice, studii originale 
bine făcute), fie mergem la surse de informa-
ţie gata evaluată: căutări în EvidenceUpdates 
– ca în PubMed, numai că studiile aflate aici 
au fost deja evaluate – sau în alte «bedside 
information tools» făcute special pentru de-
cizia clinică «at the point of care», cum ar fi 
Dynamed, UpToDate, Essential Evidence 
Plus, Clinical Evidence etc. Fiind conştienţi, 
încă o dată, că nimic nu-i perfect! Un studiu 
care a evaluat mai multe astfel de resurse, de 

exemplu, a ajuns la concluzia că referinţele 
lor coincideau doar în proporţie de 1%, ceea 
ce este extrem de puţin – cu alte cuvinte, fie-
care alegea alte dovezi pentru a-şi susţine in-
formaţiile, ori pentru fiecare problemă există 
doar câteva studii bune, care ar fi trebuit să 
fie folosite de toate aceste resurse!

După cum ai spus, există domenii în 
care nu avem dovezi de bună calitate, şi asta 
se vede şi în unele surse precum Eviden-
ce-Based Medicine, ACP Journal Club sau 
Clinical Evidence, unde capitolele respecti-
ve sunt albe – nu găseşti nimic. Altele, spre 
exemplu UpToDate sau Dynamed, acoperă 
aproape totul, problema este că trebuie să 
evaluezi tu cât de bună este informaţia. Al-
teori, trebuie să o verificăm şi noi – de exem-
plu, în UpToDate ai legătura între orice refe-
rinţă şi abstractul studiului sursă. Cele două 
exemple pe care le tot dau – pentru că m-am 
lovit de ele – sunt cu anticorpii antimitocon-
driali (AMA) în ciroza biliară primitivă şi 
tomografia computerizată faţă de radiologia 
standard pentru diagnosticul miliarei tuber-
culoase. Căutând cât de buni sunt AMA, am 
găsit sensibilitate şi specificitate ameţitoare, 
însă când am dat click pe referinţă, am găsit 
doar un editorial, nicidecum un studiu origi-
nal. Colegul meu Theodor Voiosu a mers şi 
mai departe şi a citit editorialul, descoperind 
că nici măcar aceste cifre nu erau corecte – 
trecuseră ca specificitate ceea ce în editorial 
era de fapt valoarea predictivă pozitivă, sau 
cam aşa ceva. Al doilea exemplu a pornit 
de la un caz de la noi din clinică, unde dia-
gnosticul de miliară tuberculoasă a fost pus 
după tomografia computerizată. Am cerut 
rezidenţilor să-mi caute dacă există studii 
care să arate că tomografia computerizată 
este mai sensibilă decât radiografia şi mi-au 
găsit, bineînţeles, în UpToDate chiar această 
informaţie. Problema este că atunci când dai 
click pe referinţă, vezi că afirmaţia categorică 
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se bizuie pe un caz de copil cu miliară – deci 
cazul nostru practic dubla dovezile existente!    

Este supraspecializarea una dintre cheile 
problemei? Si mă refer aici la un supra­
specialist care cunoaşte perfect tot ceea ce 
este actual în domeniul său şi aplică perfect 
dovezile la un pacient dat. 

 Bineînţeles că este o rezolvare.  Şi este 
necesară. Nu ştiu însă cât de îngust trebuie 
să fie domeniul, pentru ca supraspecialistul 
să îl «cunoască perfect». În 1996, când eram 
în Franţa, un profesor de cardiologie care ne 
preda cursul de metaanaliză ne-a spus: car-
diologia este mult prea vastă pentru a putea 
fi cunoscută de un singur om. De atunci lu-
crurile s-au înrăutăţit, informaţiile au crescut 
exponenţial şi există subdomenii ale cardi-
ologiei! Bietul internist, ce să mai zică – mă 
întreb dacă eu trebuie să citesc la aproape fi-
ecare pacient pentru că medicina internă este 
prea vastă sau pentru că deja am început să 
am Alzheimer? Încă nu ştiu răspunsul, s-ar 
putea să fie amândouă!

Tu, dacă ai avea monturi, de exemplu, la 
cine te-ai duce să te operezi: la un ortoped 
care face monturi de câteva ori pe lună sau la 
un supraspecialist care face 20 de monturi pe 
zi – şi nimic alteva? Eu cred că m-aş duce la 
al doilea. Întrebarea este dacă mai face aces-
ta medicină? Este el medic? Și cum de nu se 
plictiseşte?

În plus, specializarea este vandabilă – 
supraspecialistul aduce foarte mulţi bani. 
Mi-am dus mama şi o matuşă să se opereze 
de cataractă la o cunoscută clinică particula-
ră. Oamenii aceia au atins un foarte bun nivel 
de performanţă, însă în acelaşi timp era preg-
nantă impresia de fabrică, chirurgii lucrau 
precum Charlie Chaplin la banda din Timpuri 
Noi, bandă inventată, de altfel, de Henry Ford 
şi care a reprezentat un mare salt în industrie. 
Din nou, este asta medicină? Dar ce impor-
tanţă are, acolo mi-am dus rudele la operaţie! 

Ce facem cu pacienţii care necesită 4-5 sau 
chiar mai mulţi supraspecialişti care pre­
scriu fiecare un tratament? Cine ar trebui să 
integreze sau să „organizeze“ schema finală 
de tratament?  Medicul de familie?  Medicul 
internist?  

Da, neaparat. Pentru că specialiștii nici nu 
se uită la medicamentele pe care le mai ia pa-
cientul, date de alte specialităţi, şi se ajunge ca 
pacientul sa aibă peste 10 medicamente. Cred 
că este imposibil ca un pacient sa aibă absolută 
nevoie de atât de multe medicamente! Unde 
mai pui că există interacţiuni şi efecte adver-
se! Pe de altă parte, mă supăr când medicul 
de familie scoate pacientului cu insuficienţă 
cardiacă beta-blocantul şi/sau inhibitorul de 
enzimă de conversie (când de fapt ar trebui să 
le crească doza până la cea optimă, după cum 
scrie clar în scrisoarea medicală). Dau exem-
plul acesta pentru că mi s-a întâmplat recent.

Dacă tot vorbim de medicină şi supra
specializari, nu pot să nu spun câteva lucruri. 
Primul, în pofida a ceea ce ne amăgim noi şi 
publicul, nu medicina a prelungit viaţa. Con-
form CDC, din 1900, durata de viaţă a ameri-
canilor a crescut cu peste 30 de ani. Din aceş-
tia, 25 sunt datoraţi progreselor din sănătatea 
publică (igienă, hrană şi apă curate, locuinţe 
decente, nutriţie bună etc., adică civilizaţie). 
Măsurile preventive precum screeningul ten-
siunii arteriale, cancerului, sfaturile privind 
fumatul, vaccinările adaugă doar 18-19 luni 
de viaţă. Iar îngrijirea medicală (sindroame 
coronariene, traumatisme, tratamentul can-
cerului, pneumoniei, apendicitei etc.) cresc 
durata de viaţă cu doar 44-45 de luni, efectul 
global al îngrijirii medicale fiind o creştere a 
longevităţii cu doar 5 ani şi 3 luni în secolul 
20 (date luate din J. Abramson. Overdosed 
America: the Broken promise of American 
medicine, acelaşi J. Abramson care a scris 
articolul din British Medical Journal referi-
tor la lipsa de efect a statinelor în prevenţia 
primară, care a declanşat un adevărat scandal 
acum 2 ani). De asemenea, din aceeaşi carte 
a lui Abramson: în pofida încrederii noastre 
în îngrijirea medicală high-tech, zonele din 
SUA care au densităţi mai mari de medici 
specialişti au în acelaşi timp costuri mai mari 
cu sănătatea şi efecte mai slabe (sănătate mai 
proastă), în timp ce zonele care au mai mulţi 
medici de familie au cheltuieli cu sănătatea 

mai mici, dar indicatori de sănătate mai buni. 

Pacienţii din viaţa reală nu sunt întotdeau­
na superpozabili cu cei din studiile clinice 
sau din ghidurile de tratament. În plus, de 
multe ori, la pacienţii complecşi, trebuie să 
aplicăm mai multe ghiduri simultan, care 
pot să aducă informaţii şi recomandări 
contradictorii? Cum aplicăm studiile şi 
ghidurile clinice la pacienţii noştri?

Aş putea spune că nu sunt superpozabili 
aproape niciodată! Și din acest motiv (ca şi 
din acela că pacienţii din studii beneficiază 
de o îngrijire globală mai bună, de aceea şi 
cei sub placebo trăiesc mai mult decât cei din 
viaţa reală), cifrele calculate de noi din studii 
(reducerea riscului absolut, number needed to 
treat) sunt mult umflate faţă de realitate.

Ce facem? N-am o reţetă, fiecare se des-
curcă cum poate – ştii prea bine, doar tratezi 
astfel de pacienţi zi de zi! Să nu uităm, însă, 
niciodată: primum non nocere. 

O altă preocupare a dumneavoastră este 
decizia împărtăşită („shared decision 
making“).  Conceptul este unul consacrat în 
ţările dezvoltate, dar la noi în ţară dezba­
terea acestuia este la început. Ce presupune 
decizia împărtăşită? 

Decizia împărtăşită (shared decision 
making, SDM) este conversaţia ce are loc în-
tre pacient şi medic/asistentă pentru facilita-
rea alegerilor privind îngrijirea medicală. Ea 

trebuie să ducă la înţelegerea atât a opţiunilor 
existente în fiecare caz, cât şi a valorilor şi pre-
ferinţelor pacientului.

Decizia împărtăşită este legată de medici-
na bazată pe dovezi atât prin definiţia medici-
nei bazate pe dovezi (care vă aduc aminte că 
este rezultanta aplicării celor mai bune dovezi 
existente şi a experienţei clinice a medicului, 
în contextul exact a valorilor şi preferinţelor 
pacientului), cât mai ales prin faptul că infor-
maţia furnizată pacientului pentru ca acesta 
să aleagă trebuie să fie bazată pe dovezi.

Din acest motiv, mulţi dintre promotorii 
SDM sunt personalităţi din domeniul medi-
cinei bazate pe dovezi, iar ultima conferinţă 
internaţională de SDM de la Sydney din 2015 
a fost comună cu cea de medicină bazată de 
dovezi. SDM a luat un avânt important în ul-
timii ani, plecând de la conferinţele organiza-
te şi până la numărul tot mai mare de articole 
publicate privind decizia împărtăşită în dife-
ritele domenii ale medicinei clinice. Deviza 
SDM este: „Nici o decizie care mă priveşte pe 
mine, fără mine!“ Din această deviză rezultă 
că, din punct de vedere etic, decizia împărtă-
şită este obligatorie. Din păcate, dovezi pentru 
alte beneficii, cum că pacienţii care au parti-
cipat şi înţeles au trăit mai mult sau măcar au 
fost mai aderenţi la tratament, nu am găsit…  

Sunt pregătiţi medicii români pentru a 
profesa utilizând decizia împărtăşită? 

Nu, dar nici cei din alte ţări nu sunt cu 
mult mai mult. De multe ori, când am dis-
cutat cu cineva din Vest despre SDM, mi s-a 
răspuns: A, da, decizia împărtăşită! De peste 
douăzeci de ani vorbim de ea şi nu am făcut 
niciun progres! Până la urmă, însă, cred că va 
fi obligatorie, ca şi consimţămintele. 

Dar pacienţii români? 
Habar nu am, vreau să încep un studiu în 

curând şi am să vă comunic rezultatele. Tre-
buie însă să vedem mai întâi cât înţeleg paci-
enţii români din explicarea riscului. Studiile 
făcute pe alte meleaguri au arătat că un sfert 
din populaţia generală a SUA nu poate spune 
care dintre riscurile de „1 din 10“, „1 din 100“, 
sau „1 din 1000“ este cel mai mare; 30% nu 
pot transforma „20 din 100“ în procent; 40% 
nu pot spune ce înseamnă 1% din 1000; 75% 
nu pot transforma 1 din 1000 în procent. Pe de 
altă parte, această capacitate căreia anglo-saxo-
nii îi spun numeracy se asociază cu educaţia, 
vârsta mai tânără şi genul masculin. Prezice 
mai bine înţelegerea şi decizia pentru un tra-
tament comparativ cu educaţia sau alte carac-
teristici demografice; este distinctă de cultura 
medicală, inteligenţa generală şi memoria de 
lucru.

Credeţi că există specialităţi medicale în 
care decizia împărtăşită este mai utilă com­
parativ cu alte specialităţi? Există anumite 
grupe de patologii în care funcţionează mai 
bine decizia împărtăşită? 

Cred că este utilă – mai mult, obligatorie 
– în toate specialităţile. Diferenţa provine mai 
mult din existenţa/lipsa dovezilor (că dacă nu 
ai studii bune, cum să-i explici pacientului 
care este riscul fără tratament şi cu tratament, 
decât din imaginaţie?) şi a timpului – deşi, 
când va fi obligatorie, se va găsi şi timp…

A consemnat
Ciprian Jurcuţ

La baza practicii medicale stă 
diagnosticul iar acesta a fost 
dintotdeauna un „puzzle“ în care fiecare 
piesă trebuie găsită şi aşezată corect. 
Odată cu dezvoltarea galopantă a 
tehnicilor de diagnostic şi tratament, 
piesele de puzzle au devenit din ce în 
ce mai mici iar aşezarea lor corectă 
a necesitat apariţia subspecialiştilor 
în medicină, fiecare compunându-şi 
„bucăţica de puzzle“ în mod profesionist. 
Astfel, rolul medicului internist a fost uşor, 
uşor detronat de către medicii specialişti. 
Totuşi, având o istorie atât de veche, 
această specialitate – medicina internă 
– nu poate fi complet înlăturată din 
poziţia centrală ocupată mult timp 
printre celelalte specialităţi. Un medic 
internist nu este limitat la un singur tip 
de problemă medicală sau la un singur 
organ ci este instruit să rezolve puzzle-ul 
problemelor diagnostice şi să judece şi 
să trateze mai multe afecţiuni care pot 
apărea concomitent la acelaşi pacient.
Medicul internist poate alege să se 
limiteze în practica curentă doar asupra 
problemelor generale medicale, dar 
are însă şi opţiunea de a aprofunda o 
arie a medicinei interne: cardiologia, 
reumatologia, nefrologia etc.
De ce cardiologie ca a doua specialitate? 
Cred că răspunsul cel mai la îndemână 
vine din epidemiologie – în cadrul 
morbiditătii şi mortalităţii generale, 
bolile cardiovasculare sunt fruntaşe. O 
simplă privire asupra datelor statistice 
ne arată că boli precum ateroscleroza şi 
complicaţiile ei, hipertensiunea arterială 
şi boala cardiacă ischemică în toate 
formele ei afectează un procent ridicat 
din populaţie, cu atât mai mult cu cât 
speranţa de viată este în creştere şi 
asistăm deci la o îmbătrânire a populaţiei 
cu toate consecinţele acesteia. Ca 
urmare, ca medic internist în spital 
sau ambulatoriu, probabilitatea zilnică 
de a îngriji un pacient cu patologie 
cardiovasculară se apropie de certitudine. 
Relaţia nu este numai directă 
epidemiologic, ci asocierea medicină 
internă – cardiologie este dictată de 
legăturile anatomice şi fiziologice între 
inimă si celelalte organe. Relaţia este 
bidirecţională, o sumă de patologii putând 
fi secundare afectării cardiace, dar şi 
multe din afecţiunile sistemice sau ale 
unui organ specific pot crea răsunet 
important la nivel cardiovascular. 
Totuşi, medicina secolului XXI ne impune 
şi ne-a dovedit necesitatea cardiologilor 
supraspecializaţi în cardiologie invazivă, 
aritmologie, imagistică, boli congenitale 
etc. Aceştia, prin complexitatea activităţii 
de zi cu zi, nu mai au nici timpul şi 
nici posibilitatea de a face anamneze 
laborioase sau examene clinice 
exhaustive, elemente atât de necesare 
unui diagnostic complet. Totuşi, cum 
chirurgii cardiovasculari sunt în primul 
rând chirurgi şi cardiologii sunt în primul 
rând internişti. Convieţuirea dintre cele 
două specialităţi trebuie să fie astfel una 
constructivă, în folosul pacientului. 
În fapt, internişti şi cardiologi, suntem 
legaţi primordial prin Jurământul lui Hipo-
crate - „Colegii mei vor fi fraţii mei“ - către 
un ţel comun - „Sănătatea pacienţilor va fi 
pentru mine obligaţie sacră“- jurământ pe 
care l-am făcut toţi „în mod solemn, liberi, 
pe onoare !“

Deviza SDM este: „Nici o decizie care mă priveşte 
pe mine, fără mine!“ Din această deviză rezultă că, 
din punct de vedere etic, decizia împărtăşită este 

obligatorie. Din păcate, dovezi pentru alte beneficii, cum că 
pacienţii care au participat şi înţeles au trăit mai mult sau 
măcar au fost mai aderenţi la tratament, nu am găsit…
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O primă noutate a recent 
publicatului ghid eu-
ropean este includerea 
în definiția hipertensi-

unii pulmonare arteriale (HTAP) a 
unui al doilea parametru hemodina-
mic: rezistența vasculară pulmona-
ră (RVP). Astfel, HTAP este definită 
prin prezența HTP precapilare carac-
terizată de o valoare a presiunii blo-
cate în capilarul pulmonar (PCP) ≤15 
mmHg și o valoare a RVP >3 unități 
Wood (uW) în absența altor cauze de 
HTP precapilară, precum HTP aso-
ciată patologiei respiratorii sau altor 
boli rare și HTP cronică trombembo-
lică (2).

În al doilea rând, este nuanțată din 
punct de vedere hemodinamic de-
finirea HTP postcapilare care poate 
caracteriza atât bolile cordului stâng, 
cât și o serie de afecțiuni cu etiologie 
multifactorială încadrate în grupul 5 
de HTP. Dacă în versiunea preceden-
tă a ghidului din 2009, HTP postcapi-
lară era definită drept pasivă sau reac-
tivă (disproporționată) în funcție de 
valoarea-prag de 12 mmHg a gradi-
entului transpulmonar (diferența din-
tre PAPm și PCP) (3), în ghidul actual 
noțiunea de HTP disproporționată 
este considerată inadecvată, iar HTP 
postcapilară este clasificată în funcție 
de gradientul diastolic pulmonar 
(GDP, diferența dintre PAP diastolică 
și PCP), eliminându-se astfel impac-
tul semnificativ al variabilelor de tip 
debit cardiac, RVP și presiuni de um-
plere ale ventriculului stâng asupra 
PAPm. În plus, studii de prognostic în 
insuficiența cardiacă au demonstrat 
o valoare predictivă mai bună a GDP 
și a RVP comparativ cu gradientul 
transpulmonar (4). Astfel, HTP post-
capilară poate fi izolată postcapilară 
(GDP <7 mmHg și/sau RVP ≤3 uW) 
sau combinată pre- și postcapilară 

(GDP ≥7 mmHg și/sau RVP >3 UW).
Clasificarea clinică a HTP prezin-

tă la rândul său o serie de modificări 
în versiunea actuală a ghidului euro-
pean, respectând recomandările celui 
de-al cincilea simpozion mondial pri-
vind HTP din 2013 de la Nisa, Franța 
(Tabel 1) (5). În grupul 1, ce cuprin-
de HTAP, sunt incluse între formele 
ereditare cele induse de mutații re-

cent descoperite în alte gene (de ex. 
ACVRL-1, ENG, SMAD9, CAV1, 
KCNK3), mult mai rare decât mutația 
BMPR2. HTP precapilară asociată 
anemiei hemolitice cronice pare să 
aibă caracteristici morfologice și he-
modinamice, precum și răspuns la 
tratamentul vasodilatator pulmonar 
diferite comparativ cu celelalte for-
me de HTAP, motiv pentru care a fost 
exclusă din grupul 1 și încadrată în 
grupul 5.

HTAP asociată bolilor cardia-
ce congenitale a fost reclasificată în 
patru categorii principale: sindro-
mul Eisenmenger, HTAP asociată cu 
șunturi predominant stânga-dreapta 
corectabile sau necorectabile, HTAP 
asociată cu defecte mici (defecte sep-
tale atriale sub 2 cm, defecte septale 
ventriculare sub 1 cm) care nu explică 
valorile crescute ale RVP și HTAP re-
ziduală sau recurentă postintervenție 
de corecție a defectelor. În plus, sunt 
definite valori-prag ale RVP care de-

termină posibilitatea de corecție a 
defectelor: defectele sunt corectabi-
le dacă RVP <2,3 uW (4 uW×m2) și 
necorectabile dacă RVP >4,6 uW (8 
uW×m2), decizia fiind individualizată 
în cazul valorilor intermediare (1).

Boala venoocluzivă pulmonară și 
hemangiomatoza capilară pulmona-
ră incluse în grupul 1’ de HTP sunt 
la rândul lor clasificate în forme idi-
opatice, ereditare (a fost identificată 
mutația EIF2AK4) sau asociate bo-
lilor de țesut conjunctiv sau infecției 
HIV.

În grupul 2 de HTP au fost incluse 
și formele congenitale sau dobândite 
de valvulopatii sau cardiomiopatii ale 
cordului stâng întâlnite în populația 
pediatrică, precum și stenozele con-
genitale sau dobândite ale venelor 
pulmonare. În grupul 4 au fost inclu-
se, pe lângă HTP cronică trombem-
bolică și alte obstrucții ale vaselor 
pulmonare, inclusiv stenozele pul-
monare periferice (Tabel 1). 

Noutăți în ghidul 2015 de diagnostic și 
tratament al hipertensiunii pulmonare 
Roxana Enache, Carmen Ginghină, Ioan Mircea Coman
Universitatea de Medicină și Farmacie „Carol Davila” București
Institutul de Urgenţă pentru Boli Cardiovasculare „Prof. Dr. C. C. Iliescu” București

Hipertensiunea pulmonară (HTP) este o entitate clinică extrem de heterogenă 
a cărei definiție rămâne, conform versiunii 2015 a Ghidului Societății Europene 
de Cardiologie/Societății Europene de Boli Respiratorii (1), bazată pe criterii 
hemodinamice: creșterea presiunii medii în artera pulmonară (PAPm) ≥25 
mmHg determinată în repaus prin cateterism cardiac drept. Valorile PAPm 
situate în zona gri între 21 și 25 mmHg (20 mmHg fiind limita superioară a 
normalului) necesită monitorizare periodică atentă în cazul populațiilor cu risc 
pentru dezvoltarea HTP (de exemplu, pacienți cu sclerodermie sau rude ale 
pacienților cu HTP arterială ereditară). Datele privind valorea-prag a PAP

m
 induse 

de efort care ar avea semnificație prognostică sunt încă insuficiente, astfel încât 
această entitate, HTP de efort, nu poate fi definită.

Algoritmul de tratament al pacienților cu hipertensiune arterială pulmonară (modificat după 1).

HTP confirmată  
în centrul de referință

Măsuri generale 
Terapie suportivă

Responder

Non-responder

Răspuns clinic inacdecvat

Răspuns clinic inacdecvat

Îndrumarea pacientului 
către un transplant

Risc scăzut sau intermediar Risc crescut

Testarea vasoreactivității  
(când este indicată)

Blocante  
de calciu

Monoterapie inițială Terapie combinată  
inițială

Dublă sau triplă terapie 
combinată secvențială

Includerea pacientului pe lista 
de transplant

Terapie combinată inițială 
inclusiv analogi de 

prostaciclină iv

Pacient netratat

Pacient deja  
tratat
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Algoritmul de diagnostic al 
HTP cuprinde etapele consacrate: 
evaluarea clinică, electrocardiogra-
ma, radiografia toraco-pulmonară, 
ecocardiografia, probele funcționale 
respiratorii și gazometria arterială, 
scintigrama pulmonară de ventilație-
perfuzie, tomografia computeriza-
tă (computed tomography, CT) cu 
rezoluție înaltă, examinarea de tip 
angioCT, angiografia pulmonară, 
imagistica prin rezonanță magnetică, 
ecografia abdominală, serologia vira-
lă hepatică și HIV, evaluarea funcției 
tiroidiene, markerii de autoimunitate, 
cateterismul cardiac drept și testarea 
vasoreactivității, testarea genetică. 
Recomandările privind investigațiile 
diagnostice sunt în general similare 
cu cele din versiunea anterioară a ghi-
dului, cu câteva nuanțări și indicații 
suplimentare (1). Astfel, ecocardio-
grafia transtoracică este investigația 
de primă linie în cazul suspiciunii 
de HTP, fiind instrumentul diagnos-
tic ce ghidează efectuarea cateteris-
mului cardiac drept. Ecocardiografic 
se stabilește probabilitatea prezenței 
HTP în funcție de velocitatea maxi-
mă a jetului de regurgitare tricuspi-
diană (valori-prag 2,8 și 3,4 m/s) și 
prezența semnelor ecocardiografice 
indirecte sugestive pentru HTP, de-
scrierea acestora fiind un element de 
noutate în versiunea actuală a ghi-
dului european (dimensiunile ventri-
culului drept în raport cu cel stâng, 
aplatizarea septului interventricular, 
dimensiunile arterei pulmonare, du-
rata timpului de accelerare în tractul 
de ejecție al ventriculului drept, ve-
locitatea regurgitarii pulmonare, di-
mensiunile și variația respiratorie a 
venei cave inferioare, dimensiunile 
atriului drept). Se recomandă scree-
ning-ul anual al pacienților cu scle-
rodermie pentru diagnosticarea HTP, 
utilizând ecocardiografia.

În ceea ce privește cateterismul 
cardiac drept, ghidul actual aduce 
câteva recomandări noi printre care 
efectuarea acestuia doar în centrele 
cu experiență pentru confirmarea dia-
gnosticului de HP și orientarea decizi-
ei de tratament sau monitorizarea tra-
tamentului vasodilatator la pacienții 
cu HTAP, utilizarea la pacienții cu 
boli cardiace congenitale pentru ghi-
darea deciziei de corecție a defectului, 
efectuarea la pacienții cu HTP asoci-
ată bolilor de cord stâng sau bolilor 
respiratorii în cadrul evaluării pre-
transplant de organ sau la pacienții cu 
HTP cronică trombembolică pentru 
confirmarea diagnosticului și orien-
tarea deciziei terapeutice. În plus, se 
specifică posibilitatea utilizării cate-
terismului cardiac stâng cu măsurarea 
presiunii telediastolice a ventriculului 
stâng pentru clasificarea hemodina-
mică în situațiile în care măsurarea 
PCP nu se poate face cu acuratețe. 

Testarea vasoreactivității se face 
în cadrul cateterismului cardiac drept 
în centrele cu experiență doar la 

pacienții cu HTAP idiopatică, eredi-
tară sau asociată consumului de me-
dicamente (indicație de clasă I), utili-
zând în special oxid nitric (și ca alter-
native epoprostenol injectabil, ade-
nozină sau iloprost inhalator), crite-
riile de răspuns pozitiv fiind scăderea 
PAPm cu ≥10 mmHg și obținerea unei 
valori a PAPm≤40 mmHg în asociere 
cu creșterea sau nemodificarea debi-
tului cardiac 91). Tratamentul cu blo-
cante de canale de calciu va fi inițiat 
ulterior doar la pacienții cu răspuns 
pozitiv la testarea vasoreactivității.

Scintigrama de ventilație-perfuzie 
este investigația de screening de 
elecție pentru diagnosticul HTP cro-
nice trombembolice. În situațiile în 
care nu se poate efectua (de exemplu, 
în România nu este disponibilă) se 
poate efectua scintigramă de perfuzie 
raportată la radiografia toraco-pulmo-
nară sau examinarea CT cu rezoluție 
înaltă (1).

În cadrul algoritmului de diagnos-
tic se subliniază importanța îndrumă-
rii precoce a pacienților către centrele 
de referință cu experiență în diagnos-
ticul și tratamentul pacienților cu hi-
pertensiune pulmonară. Astfel, după 
excluderea unei boli de cord stâng 
sau boli respiratorii fără HTP severă 
sau semne de insuficiență ventricu-
lară dreaptă semnificativă, pacien-
tul este îndrumat către un centru de 
referință pentru confirmarea și com-
pletarea diagnosticului.

Evaluarea severității bolii și esti-
marea riscului de mortalitate repre-
zintă un aspect esențial în manage-
mentul pacienților cu HTAP, subliniat 
și în versiunea actuală a ghidului eu-
ropean (1). Sunt necesare date furniza-
te de evaluarea clinică, determinarea 
biomarkerilor (BNP, NT-proBNP), 
evaluarea capacității de efort (testul 
de mers 6 minute, testul cardiopul-
monar), investigațiile imagistice sau 
hemodinamice, date colectate perio-
dic la 3-6 luni în cazul pacienților cu 
evoluție stabilă sau în caz de progre-
sie a bolii. În funcție de aceste date, 
se estimează riscul de mortalitate la 1 
an (Tabel 2). Față de ghidul din 2009, 
în varianta recentă sunt precizate alte 
valori-prag pentru distanța parcursă 
la testul de mers 6 minute, sunt defi-
nite valori-țintă pentru biomarkeri, iar 
între parametrii ecocardiografici/ima-
gistici de prognostic este inclusă aria 
atriului drept, înlocuind valoarea TAP-
SE (tricuspid annular plane systolic 
excursion). Răspunsul adecvat la te-
rapia vasodilatatoare este obținerea/
menținerea unui risc scăzut de morta-
litate la 1 an (indicație de clasă I).

Tratamentul HTAP cuprinde mă-
suri generale, tratament suportiv și tra-
tamentul specific. Recentul ghid euro-
pean aduce o serie de modificări față 
de versiunile precedente, în special în 
privința terapiei vasodilatatoare pul-
monare specifice, dar există nuanțări 
sau schimbări ale clasei de indicație și 
în cazul tratamentului suportiv. 

În cadrul măsurile generale (1), se 
recomandă pacienților cu HTAP vac-
cinarea antigripală și antipneumo-
cocică, evitarea sarcinii și susținere 
pishosocială (indicații de clasă I), su-
plimentare cu O2 în timpul zborului 
(pentru cei în clasă funcțională III-
IV și cei cu PaO2<60 mmHg), recu-
perare cardiovasculară în cazul celor 
decondiționați fizic, utilizarea aneste-

ziei epidurale în cazul intervențiilor 
chirurgicale elective (indicații de 
clasă IIa). Exercițiul fizic intens este 
contraindicat.

Tratamentul suportiv include ad-
ministrarea diureticelor în condițiile 
prezenței semnelor de insuficiență 
cardiacă dreaptă și a retenției hidro-
saline și oxigenoterapie pe termen 
lung la pacienții cu PaO2<60 mmHg 

1.	 Hipertensiunea arterială pulmonară
1.1	 Idiopatică
1.2	 Ereditară

1.2.1	 Mutația BMPR2
1.2.2	 Alte mutații

1.3	 Asociată consumului de medicamente și toxine
1.4	 Asociată cu:

1.4.1	 Boli de țesut conjunctiv
1.4.2	 Infecție HIV
1.4.3	 Hipertensiune portală
1.4.4	 Boli cardiace congenitale
1.4.5	 Schistosomiază

1’.	 Boala venoocluzivă pulmonară și/sau hemangiomatoza capilară 
pulmonară
1’.1 Idiopatică
1’.2 Ereditară

1’.2.1 Mutația EIF2AK4
1’.2.2 Alte mutații

1’.3 Asociată consumului de medicamente și toxine, iradierii
1’.4 Asociată cu:

1’.4.1 Boli de țesut conjunctiv
1’.4.2 Infecție HIV

1’’.	 Hipertensiunea pulmonară persistentă a nou-născutului

2.	 Hipertensiunea pulmonară asociată bolilor cordului stâng
2.1	 Disfuncția sistolică a ventriculului stâng
2.2	 Disfuncția diastolică a ventriculului stâng
2.3	 Valvulopatiile cordului stâng
2.4	 Obstrucția congenitală/dobândită a tractului de intrare/ieșire al 

ventriculului stâng și cardiomiopatiile congenitale
2.5	 Stenozele congenitale/dobândite ale venelor pulmonare

3.	 Hipertensiunea pulmonară asociată bolilor pulmonare 
și/sau hipoxiei
3.1	 Bronhopneumopatia obstructivă cronică
3.2	 Bolile pulmonare interstițiale
3.3	 Alte boli pulmonare cu disfuncție ventilatorie mixtă restrictivă și 

obstructivă
3.4	 Sindromul de apnee în somn
3.5	 Hipoventilația alveolară
3.6	 Expunerea cronică la altitudine
3.7	 Anomalii de dezvoltare a plamânilor

4.	 Hipertensiunea pulmonară cronică trombembolică și alte 
obstrucții ale arterelor pulmonare
4.1	 Hipertensiunea pulmonară cronică trombembolică
4.2	 Alte obstrucții ale arterelor pulmonare

4.2.1	 Angiosarcom
4.2.2	 Alte tumori intravasculare
4.2.3	 Arterite
4.2.4	 Stenoze congenitale ale arterelor pulmonare
4.2.5	 Parazitoze (hidatidoză)

5.	 Hipertensiunea pulmonară cu mecanisme neclare și/sau 
multifactoriale
5.1	� Boli hematologice: anemia hemolitică cronică, sindroame 

mieloproliferative, splenectomia
5.2	� Boli sistemice: sarcoidoză, histiocitoză pulmonară, 

limfangioleiomiomatoză
5.3	 Boli metabolice: glicogenoze, boala Gaucher, distiroidii
5.4	� Altele: microangiopatia pulmonară tumorală trombotică, 

mediastinita fibrozantă, boala renală cronică (cu/fără dializă), 
hipertensiunea pulmonară segmentală

Tabelul 1. Clasificarea clinică a hipertensiunii pulmonare (modificată 
după 1).
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(indicații de clasă I). Anticoagularea 
orală poate fi administrată pacienților 
cu HTAP idiopatică, ereditară sau aso-
ciată consumului de anorexigene, dar 
indicația a devenit de clasă IIb (față de 
IIa în versiunea din 2009 a ghidului). 
Terapia marțială și corecția anemiei 
pot fi necesare. O noutate a versiunii 
actuale este precizarea că administra-
rea inhibitorilor de enzimă ai angio-
tensinei, antagoniștilor receptorilor 
angiotensinei II, beta-blocantelor, iva-
bradinei este contraindicată în absența 
comorbidităților care ar necesita 
aceste terapii (hipertensiune arteria-
lă, boală coronariană sau insuficiență 
cardiacă stângă). Tratamentul digitalic 
poate fi administrat pentru controlul 
frecvenței cardiace în cazul tahiaritmi-
ilor supraventriculare (1).

Tratamentul cu blocante ale cana-
lelor de calciu în doza maxim tolerată 
este indicat doar pacienților cu HTAP 
idiopatică, ereditară sau asociată con-
sumului de medicamente cu răspuns 
pozitiv la testarea vasoreactivității 
(indicație de clasă I), iar răspunsul la 
tratament trebuie evaluat la 3-4 luni. 
În cazul pacienților care se mențin în 
clasă funcțională III sau IV NYHA 
sau a celor fără ameliorare hemodina-
mică semnificativă în pofida terapiei 
cu doze mari de blocante ale canale-
lor de calciu, se recomandă asocierea 
terapiei vasodilatatoare pulmonare 
specifice (indicație de clasă I). 

În ceea ce privește terapia vaso-
dilatatoare pulmonară specifică, pa-
tru noi medicamente vasodilatatoare 
sunt incluse în recomandările actuale 
de ghid în urma rezultatelor studiilor 
randomizate controlate efectuate în 
ultimii ani. Astfel, primul medica-
ment cu administrare orală care a de-
monstrat scăderea morbi-mortalității 
la pacienții cu HTAP într-un studiu 
randomizat controlat, macitentan, 
antagonist dual al receptorilor de 
endotelină (6), a fost inclus, alături 
de bosentan și ambrisentan, între 
antagoniștii de receptori de endoteli-
nă cu indicație de clasă I la pacienții 
cu HTAP în clasă funcțională II și III 
și indicație de clasă IIb la pacienții în 
clasă funcțională IV (administrare în 
monoterapie) (1).

Dintre inhibitorii de fosfodiestera-
ză 5, sildenafil și tadalafil în monote-
rapie au indicație de clasă I la pacienții 
cu HTAP în clasă funcțională II și III 
și indicație de clasă IIb la pacienții în 
clasă funcțională IV. În schimb, var-
denafil, neaprobat încă de Asociația 
Europeană a Medicamentului la data 
publicării ghidului, are indicație 

de clasă IIb la pacienții în clasă 
funcțională II-IV (1).

Printre moleculele noi introdu-
se în actualul ghid se numără rioci-
guat, un stimulator al guanilat ciclazei 
care în monoterapie are indicație de 
clasă I la pacienții cu HTAP în clasă 
funcțională II și III și indicație de cla-
să IIb la pacienții în clasă funcțională 
IV. În plus, riociguat este singurul 
vasodilatator pulmonar cu indicație 
de clasă I la pacienții cu HTP cronică 
trombembolică reziduală sau recu-
rentă postoperator sau la cei cu HTP 
cronică trombembolică neoperabili, 
în urma rezultatelor unui studiu ran-
domizat controlat (7).

Dintre analogii de prostacicli-
nă, singurul (și în versiunea actuală 
a ghidului) vasodilatator pulmonar 
cu indicație de clasă I la pacienții cu 
HTAP în clasă funcțională IV este 
epoprostenol administrat continuu 
intravenos, având în vedere efectele 
demonstrate de scădere a mortalității. 
Iloprost administrat inhalator și in-
travenos, treprostinil administrat 
inhalator, subcutanat, intravenos și 
oral și beraprost (neaprobat încă de 
Asociația Europeană a Medicamen-
tului la data publicării ghidului) sunt 
ceilalți analogi de prostaciclină ce 
pot fi administrați în monoterapie la 
pacienții cu HTAP.

Un alt medicament vasodilatator 
nou introdus în actualul ghid este se-
lexipag (neaprobat încă de Asociația 
Europeană a Medicamentului la data 
publicării ghidului), un agonist selec-

tiv al receptorilor IP ai prostaciclinei 
cu administrare orală cu indicație de 
clasă I la pacienții cu HTAP în clasă 
funcțională II și III, ca urmare a re-
zultatelor unui studiu randomizat 
controlat cu efecte de scădere a unui 
obiectiv combinat de morbi-mortali-
tate (1).

 Terapia vasodilatatoare pulmo-
nară poate fi administrată în mo-
noterapie sau ca terapie combinată 
inițială sau secvențială, terapia com-
binată putând avea indicație de clasă 
I conform versiunii actuale a ghidu-
lui european (în varianta din 2009 
era inclusă doar terapia combinată 
secvențială cu indicație de clasă IIa). 
În cazul terapiei combinate inițiale, 
administrarea combinației ambrisen-
tan și tadalafil a demonstrat reduce-
rea unui obiectiv combinat ce a inclus 
decesul și progresia bolii (8), având 
astfel indicație de clasă I la pacienții 
cu HTAP în clasă funcțională II și III 
și indicație de clasă IIb la pacienții în 
clasă funcțională IV (1).

În cazul terapiei combinate secven
țiale, macitentan asociat sildenafil, ri-
ociguat asociat bosentan și selexipag 
asociat unui antagonist de receptori 
de endotelină și/sau inhibitor de fo-
sfodiesterază 5 au indicație indicație 
de clasă I la pacienții cu HTAP în clasă 
funcțională II și III și indicație de cla-
să IIa la pacienții în clasă funcțională 
IV (1).

Una dintre noutățile ghidului 2015 
este precizarea indicațiilor de admi-
tere în secția de terapie intensivă a 

pacienților cu HTAP, acestea fiind 
reprezentate de tahicardie peste 110/
min, hipotensiune arterială sistemică 
cu valoare a tensiunii sistolice sub 90 
mmHg, oligoanuria și creșterea nive-
lului lactatului, la pacienții hipotensivi 
fiind necesar suportul inotrop pozitiv 
(de preferat dobutamină).

Tot ca o noutate a ghiului actual este 
îndrumarea mai rapidă a pacientului 
către luarea în evidență pentru trans-
plantul pulmonar în condițiile în care 
se constată un răspuns clinic inadec-
vat sub terapie medicamentoasă (atât 
monoterapie, cât și terapie combinată 
inițială sau secvențială) și includerea 
pe lista de transplant atunci când se 
constată răspuns clinic inadecvat sub 
terapia medicamentoasă maximală 
(indicație de clasă I). Atrioseptostomia 
poate fi indicată ca intervenție paliati-
vă sau ca punte către transplant în cen-
trele cu experiență în cazul eșecului 
terapiei medicamentoase maximale 
(indicație de clasă IIb) (1).

Nu în ultimul rând, versiunea 
2015 a ghidului european precizează 
drept contraindicație administrarea 
medicației vasodilatatoare pulmonare 
specifice la pacienții cu HTP asoci-
ată bolilor cordului stâng sau bolilor 
respiratorii. 

Actuala versiune a ghidului eu-
ropean de management al HTP este 
un instrument cuprinzător, accesibil 
și extrem de util atât pentru etape-
le diagnostice ale HTP, cât și pentru 
tratamentul specific fiecărei forme de 
HTP.

Factori predictivi Risc scăzut <5% Risc intermediar 5-10% Risc crescut >10%

Semne clinice de insuficiență 

cardiacă dreaptă

Absente Absente Prezente

Agravarea simptomelor Nu Lentă Rapidă

Sincopă Nu Ocazional Repetată 

Clasa funcțională OMS I, II III IV

Distanța de mers 6 minute >440 m 165-440 m <165 m

Testul cardiopulmonar Consum maxim O2>15 ml/

min/kg (>65% prezis)

VE/VCO2  <36

Consum maxim O211-15 ml/

min/kg (35-65% prezis)

VE/VCO2 <36-44,9

Consum maxim O2<11 ml/

min/kg (<35% prezis)

VE/VCO2 ≥45

Nivelurile serice ale biomarkerilor BNP <50 ng/l

NT-proBNP <300 ng/ml

BNP 50-300 ng/l

NT-proBNP  

300 -1400 ng/ml

BNP >300 ng/l

NT-proBNP >1400 ng/ml

Date imagistice (ecocardiografie, 

rezonanță magnetică)

Aria atriului drept  

<18 cm2

Fără lichid pericardic

Aria atriului drept  

18-26 cm2

Fără/minim lichid pericardic

Aria atriului drept  

>26 cm2

Lichid pericardic prezent

Date hemodinamice Presiunea în atriul drept  

<8 mmHg

Index cardiac ≥2,5 l/min/m2

SvO2>65%

Presiunea în atriul drept 

8-14 mmHg

Index cardiac 2,0-2,4 l/min/m2

SvO2 60-65%

Presiunea în atriul drept  

>14 mmHg

Index cardiac <2,0 l/min/m2

SvO2<60%

Tabelul 2. Evaluarea riscului de mortalitate la 1 an la pacienții cu hipertensiune arterială pulmonară 
(modificat după 1).
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Comparativ cu ediția prece-
dentă din anul 2004, noul 
ghid publicat în 2015 sub 
egida Societății Europene 

de Cardiologie (1), se distinge prin-
tr-o serie de noutăți cu deosebită 
relevanță practică, subliniate chiar de 
către autori: 

1) Conturarea unei strategii de 
depistare a pacienților cu risc înalt, 
precum și prin propunerea unui al-
goritm diagnostic coerent şi com-
prehensiv, cu noi criterii diagnostice 
pentru pericardita acuta și recurentă. 

2) Sublinierea importanței ima-
gisticii multimodale în diagnostic, 
urmărire, dar și în ghidarea deciziilor 
terapeutice. 

3) Prezentarea detaliată a formelor 
specifice de pericardită.

4) Particularități de diagnostic și 
tratament în funcție de sex și vârstă, 
precum şi recomandări specifice pri-
vind pericardita în timpul sarcinii. 

5) Prezentarea de noi strategii tera-
peutice. Astfel, colchicina a câștigat 
rolul de medicament de prima linie 
asociat tratamentului antiinflamator 
încă de la primul episod de pericar-
dita, dar şi în recurențe, fiind dovedit 
rolul acesteia în îmbunătățirea răs-
punsului la tratament, a ratei de remi-
sie și a recurențelor. Sunt citate o serie 
de studii recente, care aduc dovezi 
puternice în sprijinul utilizării colchi-
cinei în pericardite. În plus, sunt nu-
anţate dozele şi durata tratamentului 
în diversele forme de pericardite. 

6) În terapia pericarditei recu-
rente, refractare la tratament, sunt 
aduse în discuţie terapiile imunosu-
presoare (azatioprina), imunoglobu-
line intravenoase (IVIG), antagoniş-
tii IL-1 (anakinra) și, ca alternativă, 
pericardectomia.  

6) Introducerea unor noi crite-
rii de diagnostic pentru pericardita 
constrictivă. Sunt propuse tehnici 
imagistice de detectare a inflamaţi-
ei pericardice (IRM cardiacă) ce pot 

identifica formele de pericardită con-
strictivă reversibilă la terapia medica-
mentoasă, reducând asfel necesitatea 
interventiilor chirurgicale.

Epidemiologie, 
etiopatogenie și clasificare

Din punct de vedere etiologic ghi-
dul subliniază două categorii de boli 
pericardice: de cauză infecțioasă și 
de cauză neinfecțioasă. Etiologia 
infecțioasă este dominată de cea vi-
rală în țările dezvoltate și de cea tu-
berculoasă in țarile în curs de dez-
voltare. În grupul bolilor pericardice 
noninfecțioase se disting cauzele au-
toimună, neoplazică, metabolică, tra-
umatică, iatrogenă, medicamentoasă 
(o listă exhaustivă de medicamente 
care pot determina afectare pericar-
dică), precum şi disecția de aortă, 
insuficiența cardiacă, hipertensiunea 
pulmonară și amiloidoza. Sunt amin-
tite şi absenţă congenitală completă 
sau incompletă a pericardului. 

Din punct de vedere epidemio-
logic se subliniază absenţa datelor 
complete de prevalenţă şi incidenţă. 
Totuşi, autorii citează mai multe stu-
dii care arată faptul că pericardita, cea 
mai frecventă boală a pericardului, 
este responsabilă de 0,1% din spita-
lizări și reprezintă 5% din totalitatea 
prezentărilor în urgență pentru dure-
re toracică anterioară. 

Sindroame pericardice
Ghidul adoptă clasificarea clasică a 

sindroamelor pericardice: pericardi-
ta, pericardita efuzivă, tamponada 
pericardică si pericardita constricti-
vă. În plus, în funcţie de evoluţia tem-
porală, se definesc tipurile principale 
de pericardită: acută, persistentă, re-
curentă şi cronică (Tabelul 1). 

Pericardita acută. Ghidul sublini-
ază investigațiile esențiale în demer-
sul diagnostic al pacienților cu peri-
cardită acută care includ electrocardi-

ograma, ecocardiografia, radiografia 
toracică pentru evaluarea implicării 
pleuropericardice, alături de  marke-
rii inflamației și ai afectării miocardi-
ce (troponina, CK).

De asemenea, se precizează care 
sunt criteriile de severitate care im-
pun spitalizarea:

•	 febra (>38⁰C);
•	 debutul subacut;
•	 revărsatele pericardice mari 

sau tamponada pericardică;
•	 lipsa răspunsului la aspirină 

sau alte antiinflamatoare ne-
steroidiene după o săptămână 
de terapie;

•	 miopericardita;
•	 imunosupresia;
•	 traumatismul recent;
•	 tratamentul anticoagulant;
•	 suspiciunea clinica a unei eti-

ologii specifice.

Restul pacienților pot fi tratați în 
ambulator, cu reevaluare la o săptă-
mână de la inițierea terapiei. Pacienții 
nonresponsivi sunt considerați la risc 
moderat și ar trebui internați pentru 
identificarea etiologiei. 

Tratamentul trebuie ghidat atât de 
evolutia simptomatologiei, cât şi de 
cea a markerilor inflamatori, respec-
tiv normalizarea valorilor markeri-
lor de inflamaţie sistemică (proteina 
C-reactivă). Sunt prezentate detaliat 
dozele de iniţiere şi schemele de re-
ducere a dozelor pentru aspirina, ibu-
profen şi colchicină (Tabel 2). Toto-
dată, trebuie avut în vedere contextul 
epidemiologic (ex. prevalenţa inaltă 
sau mică a TBC). Ar trebui menţio-
nat faptul că nu se precizează în ghid 
pragul de prevalenţă pentru TBC de 
la care aceasta este considerată înaltă. 

Se recomandă limitarea activității 
fizice până la remiterea simptomato-
logiei, remiterea sindromului infla-
mator și a modificărilor ecocardiogra-
fice si electrocardiografice. Prin con-
sens, pentru sportivii de performanță 
se recomandă întreruperea activității 
sportive minim 3 luni.

Rolul corticosteroizilor în pericar-
dita acută este de asemenea discutat 
în ghid, indicațiile de administrare 
fiind reprezentate de pericardita au-
toimună (în care dozele ar trebui ghi-
date în funcţie de boala autoimună) 

Patologia pericardului în viziunea 
noului ghid al Societăţii Europene 
de Cardiologie din 2015
Raluca Ianula, Roxana Silişte, Adriana Gurghean
Universitatea de Medicină şi Farmacie „Carol Davila“, Clinica de Medicină Internă,  
Spitalul Clinic Colţea, Bucureşti

Afecțiunile pericardice sunt considerate în general benigne și sunt întâlnite 
relativ frecvent în practica clinică. Evoluția însă poate fi marcată de implicarea 
miocardică, de recurențe frecvente, de forme rezistente la tratament sau 
de tamponada pericardică, cu evidente provocări diagnostice si terapeutice. 
Boala pericardică poate fi o afecțiune per se sau poate fi componenta unei boli 
sistemice. 

Pericardită Definiție și criterii de diagnostic
Acută Sindrom inflamator pericardic diagnosticat prin cel puţin două 

dintre următoarele criterii*:

•	 Durere toracică cu caracter pericarditic

•	 Frecatură pericardică

•	 ECG: Supradenivelare nouă şi difuză de segment ST sau 
subdenivelare de segment PR

•	 Revărsat pericardic relevat imagistic (nou sau în agravare).

Persistentă Pericardită ce durează mai mult de 4-6 săpt, dar mai puțin de 3 
luni fără remisiune.

Recurentă Recurența pericarditei după un prim episod documentat de 
pericardită acută și după un interval asimptomatic de minim 4-6 
săptămăni.

Cronică Pericardită ce durează mai mult de 3 luni.

Tabel 1. Definiţia şi criteriile majore de diagnostic ale diferitelor tipuri de pericardite (1).
*Sunt prezentate în acelaşi timp şi căteva elemente paraclinice suplimentare care ajută 
diagnosticul (sindromul inflamator cu proteina C-reactivă, VSH şi leucocitoză; evidenţierea 
inflamaţiei pericardice prin tehnici imagistice de tipul TC sau IRM).

Agent Doză uzuală Durată Titrare
Aspirină 750-1000 mg la 8h 1-2 săpt. Scăderea dozelor cu 250-500 

mg la 1-2 săpt.

Ibuprofen 600 mg la 8h 1-2 săpt. Scăderea dozelor cu 200-400 
mg la 1-2 săpt.

Colchicină 0,5 mg/zi (<70 kg); 
0,5 mg bid (>70 kg)

3 luni Nu e obligatorie; 0,5 mg o 
dată la 2 zile (<70 kg); 
0,5 mg/zi (>70 kg) în ultimele 
săpt.

Tabel 2. Terapia antiinflamatoare recomandată de ghid pentru pericardita acută (1). 
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sau în caz de reacții adverse, con-
traindicaţii sau lipsă de răspuns la 
antiinflamatoarele nesteroidiene. Se 
recomandă doze mici-medii de cor-
ticosterozi (ex. prednison 0,2-0,5 mg/
kg/zi), dozele mari fiind reputate pen-
tru creșterea riscului de recurență, a 
corticodependenței și a cronicizării. 
Dozele inițiale se mențin până la re-
miterea simptomatologiei şi a norma-
lizării PCR, cu scaderea ulterioară, 
progresivă a dozelor. 

Pericardita recurentă se definește 
printr-un nou episod de pericardită 
după un interval liber de simptome 
de 4-6 săptămâni. O cauză impor-
tantă de recurență este reprezentată 
de tratamentul inadecvat al primu-
lui episod, absența colchicinei din 
schemă crescând riscul de recurență 
la 50%, mai ales dacă inițial s-a reco-
mandat corticosteroid.

Terapia antiiflamatoare, în doze 
similare celor utilizate in tratamentul 
pericarditei acute,  este recomandată 
pentru o perioada mai lungă de timp, 
pentru minim 6 luni, până la 1 an, 
în asociere cu colchicina. În absența 
unui răspuns adecvat la dubla terapie 
menționată, se poate asocia prednison 
în doză mică-medie, dar numai după 
excluderea etiologiei infecțioase, în 
special TBC şi pericardita purulentă. 
Indicaţiile corticoterapiei ramân boli-
le de sistem,  sindromul postpericar-
diotomie, pericardita asociată sarci-
nii, eșecul sau contraindicațiile AINS 
(pentru a ajuta cardiologii practici-
eni, sunt prezentate în detaliu, într-un 
tabel dedicat, dozele şi modalitatea 
de scădere a acestora şi măsurile de 
minimizare a efectelor adverse la ni-
velul densitaţii minerale osoase). În 
pericardita rezistentă la terapia stan-
dard, ghidul aduce în discuție trata-
mentul cu azatioprină, imunoglo-
buline cu administrare intravenoasă 
sau anakinra (antagonist de receptor 
IL-1beta; de menţionat faptul că me-
dicamentul există şi în România, cu 
indicaţie de tratament în poliartrita 
reumatoidă – www.anm.ro). 

Trebuie menţionat faptul că ghidul 
sintetizează tratamentul pericarditei 
acute şi recurente în algoritmi foarte 
practici în practica clinică. De aseme-
nea, păstrându-se tradiţia celorlalte 
ghiduri ale Societăţii Europene de 
Cardiologie, sunt prezentate în tabele 
multiple clasele de indicaţie şi nivelu-
rile de evidenţă pentru diversele mă-
suri terapeutice.  

Miopericardita. Diagnosticul de 
miopericardită este sugerat de 
creșterea troponinei şi a CK-MB, ală-
turi de celelalte criterii diagnostice 
pentru pericardită, în absența altor 
semne ecocardiografice sau IRM care 
să sugereze disfunctie sistolică globa-
lă sau segmentară ventriculară. 

În acest context se impune dia-
gnosticul diferențial cu miocardita 

per se (ecocardiografic, dar mai de-
grabă IRM cardiac) și cu sindroamele 
coronariene acute (coronarografie), 
fiind recomandată spitalizarea.

Revărsatele pericardice. Ghidul 
actual nu propune modificări ale cri-
teriilor clasice de clasificare ale revăr-
satelor pericardic. Astfel, acestea se 
clasifică în funcție de modalitatea de 
debut, dimensiunea lichidului evalua-
tă imagistic, distribuție şi compoziţie.

•	 Debut: acut, subacut, cronic;
•	 Dimensiune: mic (<10mm), 

moderat(10-20mm) și mare 
(>20mm);

•	 Distribuție: circumferențial sau 
localizat;

•	 Compoziție: transudat sau 
exudat. 

Ecocardiografia ramâne investi
gația cheie în diagnosticul și evalua-
rea dimensiunii și impactului hemo-
dinamic al lichidului pericardic. Rolul 
TC sau IRM cardiacă este important 
pentru detectarea revărsatelor lichi-

diene localizate, a evaluării grosimii 
pericardului și a formațiunilor tu-
morale miocardice şi pericardice. În 
plus, TC, dar mai ales IRM cardiacă, 
pot diferenția caracterul acut sau cro-
nic al pericarditei.

Având în vedere că peste 60% din-
tre sindroamele lichidiene pericardi-
ce se asociază cu patologii specifice 
(de ex. TBC în zone endemice, neo-
plazii, hipotiroidie, uremie), se impu-
ne evaluarea sistematică a statusului 
tiroidian, a funcției renale, precum 
și screening-ul pentru o neoplazie, 
iar terapia în cazul identificării unei 
cauze specifice trebuie să fie țintită. 
Asocierea sindromului inflamator 
impune recomandarea de AINS. Nu 
este dovedită însă eficiența AINS în 
absența sindromului inflamator. 

Monitorizarea revărsatelor lichi-
diene este ghidată de dimensiunea 
lichidului pericardic, astfel: revărsate-
le mici, cu un prognostic bun, nu ne-
cesită monitorizare; revărsatele mo-
derate și mari, cu evoluție potențială 
spre tamponadă cardiacă într-un pro-
cent semnificativ din cazuri (până la 

o treime din cazuri), necesită moni-
torizare atentă, la 3-6 luni (Tabel 4). 

Tamponada cardiacă. Reprezintă 
o urgență cardiovasculară ce impune 
pericardiocenteză  de urgență, ghida-
tă ecocardiografic sau fluoroscopic, la 
pacienții instabili. Se subliniază rolul 
esenţial al ecografiei în tamponada 
cardiacă. De asemenea, se propune 
ca instrument util în managementul 
tamponadei pericardice (utilizarea 
lui are clasă de indicaţie IIb şi nivel 
de evidenţă C), algoritmul propus de 
Grupul de Lucru pentru Bolile Peri-
cardului şi Miocardului. Vasodilata-
toarele și în special diureticele sunt 
contraindicate (clasa de indicaţie III, 
nivel de evidenţă C), acestea crescând 
riscul de instabilitate hemodinamică. 

Pericardita constrictivă. Com-
plicaţie potenţială a oricărei cauze 
de pericardită, este mai frecvent în-
tâlnită după un episod de pericardită 
bacteriană. Sunt detaliate în ghid 
principalele elemente care diferen-
ţiază pericardita constrictivă de car-
diomiopatia restrictivă, cu detalierea 
elementelor specifice CT şi IRM. Tre-
buie menţionat şi faptul că ecografia 
cardiacă, radiografia toracică stan-
dard, TC/IIRM şi cateterismul cardi-
ac (când investigaţiile non-invazive 
nu au fost diagnostice) au indicaţie de 
clasa I (nivel de evidenţă C). 

 Se descriu 3 forme de pericardi-
tă constrictivă: forma reversibilă, 
forma efuziv-constrictivă (suge-
rată de reducerea presiunii atriale 
drepte cu mai puţin de 50% după 
pericardiocenteza) şi forma croni-
că (perisistența constricției după 3-6 
luni). Particularităţile acestora sunt 
foarte bine detaliate în subcapitole 
distincte. Principala opțiune terapeu-
tică este pericardiectomia totală care 
ar trebui realizată numai în centre cu 
experiență. Terapia medicală este re-
zervată formelor specifice (de ex. pe-
ricardita TBC), pentru evitarea pro-
gresiei constricției și administrarea 
de AINS în condițiile unei inflamații 
coexistente.

Imagistica multimodală  
în patologia pericardică

Abordarea imagistică multimo-
dală este esenţială în stabilirea unui 
diagnostic cât mai complet și corect, 
cu evidente consecințe terapeutice şi 
prognostice. Ecocardiografia, TC şi 
IRM cardiacă, alături de imagistica 
nucleară (PET sau PET/ CT) oferă  
informaţii complementare, alegerea 
uneia dintre metode sau a unei aso-
cieri fiind determinată de contextul 
clinic, disponibilitățile logistice şi 
experiența locală. În tabele sinteti-
ce, sunt prezentate atât principalele 
elemente de diagnostice în cazul di-
verselor modalităţi imagistice cât şi 
plusurile/minusurile fiecăreia dintre 
acestea. 

Agent Doză uzuală inițială Durată Titrare
Aspirină 500-1000 mg la 6-8 ore 

(1,5-4g/zi)
Săpt.-luni Scăderea dozelor 

cu 250-500 mg la 
1-2 săpt.

Ibuprofen 600 mg la 8 ore 
(1200-2400mg/zi)

Săpt.-luni Scăderea dozelor 
cu 200-400 la 1-2 
săpt.

Indometacin 25-50 mg la 8 ore Săpt.-luni Scăderea dozelor 
cu 25 mg la 1-2 
săpt.

Colchicina 0,5 mg bid sau 0,5 mg/
zi (<70 Kg) sau în caz de 
intoleranță

Cel puțin 6 luni Nu este obliga-
torie; 0,5 mg o 
dată la 2 zile (<70 
Kg) sau 0,5 mg 1 
dată/zi (>70 Kg)

Tabel 3. Terapia antiinflamatorie recomandată pentru pericardita recurentă (1).

Dimensiunea revărsatului Evaluare ecocardiografică
Mică Fără monitorizare ecocardiografică

Moderată Monitorizare la 6 luni

Mare Monitorizare la 3-6 luni

Tabel 4. Recomandările ghidului în ceea ce priveşte monitorizarea revărsatelor 
pericardice (1). 

Investigații
De primă linie 
(toate cazurile)

Markeri ai inflamației (VSH, PCR, 
leucocite)
Funcția renală, hepatică și tiroidiană
Markeri de leziune miocardică 
(troponine, CK)
ECG
Ecocardiografie
Radiografie toracică standard

De linia a doua (dacă investigațiile de 
primă linie nu sunt suficiente)

TC și/sau IRM cardiacă
Analiza lichidului pericardic prin peri-
cardiocenteză sau drenaj chirurgical 
pentru: (i) tamponadă cardiacă sau (ii) 
suspiciune de pericardită bacteriană, ne-
oplazică sau (iii) revărsate moderate/mari 
ce nu răspund la terapia antiinflamatorie 
convențională
Testele suplimentare ar trebui ghida-
te în funcție de etiologiile specifice în 
concordanță cu tabloul clinic (prezența 
de criterii clinice de risc înalt).

Tabel 5. Principalele investigaţii utile în patologia pericardică şi eşalonarea lor în 
demersul diagnostic (1). 
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Tactica diagnosticului
Un capitol foarte util al ghidu-

lui este cel destinat managementului 
general. Sunt detaliate şi clasificate 
mijloacele de diagnostic (în investi-
gaţii de primă linie şi de a doua linie) 
(Tabel 5); de asemenea sunt prezenta-
te într-un tabel sintetic investigaţiile 
utile de efectuat în lichidul pericardic 
şi  tactica generală a bilanţului para-
clinic (Tabel 6). 

Autorii ghidului subliniază faptul 
că rămâne controversată oportuni-
tatea efectuării unui bilanț etiologic 
complet al tuturor cazurilor de pe-
ricardită. Testele diagnostice comu-
ne sunt în general suficiente pentru 
diagnosticul pericarditei. Este nece-
sară însă excluderea cauzei bacterie-
ne, neoplazice sau asocierii cu o boa-
lă de sistem, precum şi evaluarea de 
rutină a funcției hepatice, renale şi 
tiroidiene. 

Etiologii specifice
Ghidul actual se distinge printr-o 

prezentare exhaustivă a principalelor 
cauze de pericardită,  punctând par-
ticularitatile diagnostice, terapeutice, 
prognostice ale fiecăreia.

Complexitatea, costurile, disponi-
bilitatea limitată fac ca serologia vira-
lă de rutină sa nu fie recomandată, cu 
excepția infecțiilor HIV și VHC, cu 
atât mai mult cu cât nu există diferențe 
esenţiale de abordare terapeutică. 

 Etiologia tuberculoasă reprezin-
tă cea mai frecventă cauză de peri-
cardită bacteriană în țările în curs de 
dezvoltare. În algoritmul diagnostic 
se mențin recomandările ghidului an-
terior (ghidul prezintă un tabel foarte 
bine structurat referitor la abordarea 
diagnostica a pericarditei TBC), cu 
sublinierea că indicația de biopsie pe-
ricardică diagnostică este rezervată 
doar cazurilor de suspiciune de peri-
cardită TBC din zonele non-endemi-
ce. În zonele endemice se recomandă 
inițierea empirică a terapia antitu-
berculoase, fară confirmare bioptică. 
Subiectul este unul extrem de impor-
tant pentru ţara noastră, cunoscută 
cu o frecvenţă importantă a TBC. 

La pacienții cu insuficiență renală 
de descriu trei forme de pericardită: 
pericardita uremică din stadiile fina-
le ale bolii renale cronice, înainte sau 
în primele 8 săptămâni de la trans-
plantul renal sau inițierea dializei, pe-
ricardita de dializă (la mai mult de 8 
săptămâni de la inițierea dializei) și, 
mai putin frecvent, pericardita con-
strictivă. Având în vedere aspectul 
frecvent hemoragic al lichidului pe-
ricardic la pacienţii cu uremie, anti-
coagularea ar trebui evitată sau atent 
monitorizată la inițierea dializei.

Sindroamele post-injurie mio-
cardică reprezintă un grup heterogen 
ce include pericardita tardivă post-
infarct, sindroamele post-pericardi-
otomie și pericardita post-trauma-

tică (iatrogenă sau nu). Ca element 
de noutate, ghidul actual recomandă 
asocierea colchicinei în toate sindroa-
mele post-injurie miocardică. Mai 
mult, colchicina este recomandată 
pentru prevenția sindromului post-
pericardiotomie în prima lună de la 
intervenție. În plus, riscul de con-
stricţie impune monitorizare atentă.

Implicarea pericardică în bolile 
neoplazice este în general secunda-
ră invaziei directe sau metastazării, 
mezotelioamele sau tumorile prima-
re fiind rare. Pericardiocenteza poate 
ameliora simptomatologia și diagnos-
ticul, prin analiza citologică a lichi-
dului, în timp ce drenajul pericardic 
extensiv poate preveni recurența re-
vărsatelor și facilitează chimioterapia 
intrapericardică.

Particularități legate  
de vârstă și sex în bolile 
pericardice

Un răspuns inflamator marcat, cu 
implicare pleuropulmonară şi sin-
drom inflamator biologic marcat/
sever se regăsesc adesea în tabloul 
pericarditei la copii. AINS împreună 
cu colchicina reprezintă terapia de 
primă linie. De subliniat contraindi-
caţia aspirinei în terapia pericarditei 
copilului, precum şi limitarea fermă a 
corticoterapiei la copii din cauza ris-
cului major de reacții adverse. 

  În sarcină pericardita acută tre-
buie diferențiată de forma comună 
de afectare pericardică, respectiv hi-
dropericardul, cu frecvența cea mai 
mare în al treilea trimestru. Terapia 
se distinge prin contraindicaţia an-
tiinflamatoarelor nesteroidiene (cu 
excepţia aspirinei în doză mică) după 
săptămâna a 20-a, prednisonul în 
doze mici rămânând singura soluție 
terapeutică. În primele două trimes-
tre se pot administra AINS, dar este 
de preferat aspirina, iar colchicina 
este contraindicată, neexistând do-
vezi de siguranță.

Nu sunt date suficiente în ceea ce 
privește recomandările de tratament la 
pacienții vârstnici. Riscul de alterare a 
funcției renale impune înjumătățirea 
dozelor de colchicină, iar indometa-
cinul nu este recomandat.

Tehnicile intervenționale  
și chirurgia

Cu excepţia urgențelor majore, 
tratmentul intervenţional trebuie efec-
tuat sub ghidaj fluoroscopic sau eco-
cardiografic, riscul de complicații fiind 
semnificativ. În revărsatele pericardice 
neoplazice se menţine recomandarea 
de efectuare chirurgicală a ferestrei 
pleuro- pericardice, pericardiecto-
mia rămânând tratamentul de elecție 
pentru pericardita constrictivă.  Com-
plexitatea intervenţiei şi rata mare de 
complicații impune efectuarea acesteia 
doar în centre cu expertiză.

În articolul de prezetare al ghidu-
lui (2), publicat în acelaşi numar al 
European Heart Journal în care a fost 
publicat şi ghidul, primii doi autori 
ai acestuia, Yehuda Adler şi Philippe 
Charron, sintetizează ghidul în 10 
idei principale (o iniţiativă excelentă 
a editorilor revistei) (3). Acestea sunt:

1.	 Internarea este recomandată pen-
tru pacienții cu risc înalt (febra >38 
grade C, evoluție subacută, revărsa-
te pericardice mari, tamponada car-
diacă, lipsa de răspuns la terapia cu 
AINS, miopericardita, imunosupresia, 
trauma, tratamentul anticoagulant).
2.	 Colchicina este recomandată ca 
terapie de primă linie pentru pericar-
dita acută în completarea tratamentu-
lui cu AINS/aspirină.
3.	 Indicațiile pericardiocentezei/ dre-
najului chirurgical sunt:  tamponada 
cardiacă, revărsate pericardice simpto-
matice, revărsatele moderate-mari ce 
nu răspund la terapie medicamentoa-
să și în caz de suspiciune a etiologiei 
bacteriene sau neoplazice. 

4.	 Pericardiectomia reprezinta tra-
tamentul de elecție pentru pericardita 
constrictivă cronică.
5.	 Diagnosticul complet impune cau-
tarea sistematică a cauzelor ce necesită 
terapie țintită, managementul corect 
al pericarditei necesitând integrarea 
markerilor biologici și a diferitelor 
modalități imagistice.
6.	 Nu este recomandată serologia 
virală de rutină, cu excepția HIV şi 
VHC.
7.	 La pacienții din zone endemice, 
chimioterapia antituberculoasă em-
pirică este recomandată pentru re-
vărsatele pericardice exudative, după 
excluderea altor cauze. La pacienții ce 
locuiesc în zone non-endemice, tera-
pia antituberculoasă empirică nu este 
recomandată. 
8.	 Pericardita purulentă impune 
drenaj pericardic şi antibioterapie 
parenterală.
9.	 În caz de suspiciune a etiologiei 
neoplazice se recomandă analiza cito-
logică a lichidului pericardic şi biopsia 
pericardică.
10.	 Pericardita acută la copii impune 
administrarea AINS în doze mari ca 
terapie de primă linie, aspirina fiind 
contraindicată.
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În toate cazurile de pericardită suspectă evaluarea diagnostică primară cuprinde:
•	 Auscultația cardiacă
•	 ECG
•	 Ecocardiografie transtoracică
•	 Radiografie toracică
•	 Teste biologice de rutină, incluzând markeri ai inflamației (CRP și/sau VSH), 

numărul leucocitelor, funcția renală, hepatică, markeri de leziune miocardică 
(troponine, CK)

I C

Este recomandată identificarea factorilor ce indică o cauză tratabilă de pericardită 
(bacteriană, neoplazică, boli inflamatorii sistemice):
•	 Febră>38°C
•	 Evoluție subacută (simptomatologia se instalează de-a lungul mai multor zile/

săptămâni)
•	 Revărsate pericardice mari (grosime>20mm în diastolă)
•	 Tamponada cardiacă
•	 Lipsa de răspuns la aspirină sau AINS

I B

TC și IRM sunt recomandate ca investigații de a doua intenție în demersul diagnostic 
al pericarditei I C

Pericardiocenteza sau drenajul chirurgical sunt indicate în tamponada cardiacă sau în 
cazul suspiciunii etiologiei bacteriene sau neoplazice I C

Biopsia realizată percutan sau chirurgical poate fi luată în considerare în cazuri 
selecționate, când există suspiciunea de pericardită neoplazică sau tuberculoasă IIb C

Investigaţiile suplimentare sunt recomandate în cazurile cu risc înalt în funcție de 
contextul clinic I C

Tabel 6. Recomandările ghidului privind demersul diagnostic general în pericardită 
(cu clase de indicaţie şi nivel de evidenţă) (1). 
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În 2015, Societatea Europeană 
de Cardiologie (ESC) a publicat 
noul ghid privind endocardita 
infecţioasă (la 7 ani de la pre-

cedentul ghid) din mai multe motive: 
apariţia rezultatelor primului studiu 
randomizat privind tratamentul chi-
rurgical (1), progresele evidente reali-
zate în ultimii ani în privinţa diagnos-
ticului imagistic, în mod special în 
imagistica nucleară (2) şi, nu în ulti-
mul rând, prezenţa unor discrepanţe 
în ghidurile anterioare, generate pro-
babil tocmai de dificultatea realizării 
unor trialuri randomizate largi.

Vom prezenta în primul rând noile 
recomandări ale ghidului ESC 2015, 
grupate pe capitole, urmând capitole-
le ghidului (pentru uşurinţa urmări-
rii lor), precizând însă şi recomandări 
rămase neschimbate acolo unde am 
simţit nevoia acestor precizări.

Prevenţia endocarditei
Ghidul 2015 păstrează recoman-

dările introduse de ghidul 2009 în 
această privinţă, menţinând princi-
piile generale şi recomandările de 
antibioprofilaxie doar la pacienţii cu 
risc foarte înalt care sunt supuşi unei 
proceduri cu risc foarte înalt (3,4,5), 

ca rezultat al analizei mai multor 
studii epidemiologice ce au urmă-
rit incidența endocarditei infecţioa-
se după restricţionarea indicaţiei de 
antibioprofilaxie, aparent rămasă ne-
schimbată. Se precizează, însă, în ghi-
dul actual dificultatea unei estimări 
corecte a riscului de endocardită.

Ca recomandare generală, profi-
laxia antibiotică este necesară pentru 
proceduri cu risc, la pacienţi cu con-
diţii cardiace predispozante, la pacien-
ţii cu risc foarte înalt, ce vor fi supuşi 
unor proceduri dentare cu risc foarte 
înalt. Se pune accent pe igiena orală şi 
controalele periodice, considerate mă-
suri cu importanţă deosebită pentru 
prevenţia EI ca şi măsurile de asepsie 
la manipularea cateterelor venoase sau 
în timpul oricărei proceduri invazive.

În continuare, antibioprofilaxia nu 
este recomandată la pacienţii cu risc 
intermediar şi înalt, la care se pune 
însă accent deosebit pe măsurile pre-
ventive, cum sunt igiena dentară şi 
cutanată. Acestea sunt recomandate 
ferm pentru toată populaţia deoarece 
se apreciază că endocardita infecţioa-
să în absenţa unei afecţiuni cardiace 
cunoscute are o incidenţă din ce în ce 
mai mare în prezent.

Conceptul de „Echipă  
de Endocardită“

Se consideră că existenţa unor 
echipe multidisciplinare este cruci-
ală pentru evaluarea, tratamentul şi 
urmărirea pacienţilor cu endocardi-
tă infecţioasă, cu efect semnificativ 
în ce priveşte reducerea mortalităţii 
la un an. Ideea formării acestor echi-
pe speciale are multiple motivaţii: 
endocardita infecţioasă este o boală 
complexă, cu variate moduri de ma-
nifestare în funcţie de localizarea pri-
mară, de microorganismul implicat, 
de prezenţa/absența complicaţiilor şi 
de caracteristicile individuale ale pa-
cienţilo (6). De aceea se apreciază că 
îngrijirea unilaterală este foarte difici-
lă şi cu şanse reduse de succes. Studii 
recente au arătat că abordarea multi-
disciplinară a endocarditei infecţioa-
se s-a însoţit de o scădere semnificati-
vă a mortalităţii la un an (de la 18,5% 
la 8,2%) (7). 

În acest sens, în ghidul actual, 
un capitol special se adresează aces-
tui concept. Sunt precizate rolul şi 
componența „Echipei de Endocardi-
tă“ (cardiologi, microbiologi, infecţio-
nişti, neurologi, chirurgi de chirurgie 
cardiacă şi neurochirurgi, neuroradio-
logi, imagişti, specialişti în boli cardi-
ace congenitale şi boli valvulare) (8), 
condiţiile pe care trebuie să le îndepli-
nească un centru de referinţă unde pa-
cienţii cu endocardita infecţioasă ar fi 
ideal să ajungă, categoriile de pacienţi 
care trebuie trataţi în asemenea centre.

Echipa multidisciplinară are un rol 
esenţial pentru cazurile dificile, com-
plicate de endocardită infecţioasă, la 
care alegerea tipului, duratei şi mo-
dului de urmărire a terapiei antibio-
tice după protocoale standardizate, 
conforme cu recomandările ghidului, 
dar şi luarea deciziei de intervenţie 
chirurgicală sunt extrem de impor-
tante. De asemenea, urmărirea după 
externare a acestor pacienţi, la inter-
vale regulate de 1, 3, 6 şi 12 luni, sau 
în funcţie de starea clinică, pentru 
prevenirea apariţiei complicaţiilor, va 
fi realizată de către echipa multidis-
ciplinară. Nu în ultimul rând, aceste 
echipe au rolul de a actualiza periodic 
datele privind mortalitatea şi morbi-
ditatea şi vor fi implicate în programe 
educaţionale pentru pacienţi.

Recomandarea ghidului actual 
(clasa IIa, nivel de evidență B) este ca 
pacienţii cu endocardită complicată 
să fie evaluaţi şi trataţi cât mai repede 
de către echipa multidisciplinară, în 
centre de referinţă cu facilităţi pentru 
intervenţie chirurgicală de urgenţă 
şi pentru investigaţii imagistice (in-
clusiv tomografie computerizată şi 
imagistică nucleară), iar pentru cei cu 
endocardită necomplicată, este preci-
zată utilitatea existenţei unei colabo-
rări directe şi regulate cu aceste centre 
pentru a putea fi transferaţi cât mai 
rapid dacă apar complicaţii (9).

(continuare în pagina 13)

Ce aduce nou ghidul Societăţii 
Europene de Cardiologie privind 
endocardita infecţioasă
Adriana Gurghean
Universitatea de Medicină şi Farmacie „Carol Davila“ 
Clinica de Medicină Internă – Departamentul de Cardiologie, Spitalul Clinic Colţea, Bucureşti

Endocardita infecţioasă (EI) nu reprezintă o patologie frecventă, dar este 
considerată în continuare o afecţiune extrem de severă prin riscul mare de 
complicaţii şi mortalitatea crescută, în pofida progreselor evidente în ceea ce 
privește diagnosticul, tratamentul antibiotic şi chirurgical. 
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Diagnosticul de 
endocardită infecţioasă

Pentru diagnosticul de endocardi-
tă infecţioasă, noul ghid introduce şi 
recomandă utilizarea tehnicilor ima-
gistice noi pentru identificarea afec-
tării endocardice directe şi a compli-
caţiilor extracardiace, în completarea 
criteriilor Duke modificate a căror 
acurateţe diagnostică precoce în 
practica curentă rămâne în continu-
are scăzută la un număr relativ mare 
de pacienţi, mulţi dintre ei cu risc 
foarte înalt de EI (pacienţi cu proteze 
valvulare, cardiostimulatoare, defi-
brilatoare) (10,11). 

Astfel în ghidul actual, din punct 
de vedere imagistic, sunt considerate 
criterii majore de diagnostic, alături 
de ecografica transtoracică sau tran-
sesofagiană, tehnicile nucleare pre-
cum tomografia computerizată cu 
emisie de fotoni – SPECT/CT (12) 
şi tomografia cu emisia de pozitroni 
– 18F-FDG PET/CT (13), necesare 
pentru identificarea unor anomalii 
la pacienţii cu proteze valvulare im-
plantate cu cel puţin 3 luni în urmă, 
sau tomografia computerizată cardia-
că (14) pentru identificarea leziunilor 
paravalvulare.

De asemenea, modificări există şi 
pentru criteriile minore, unde sunt 
precizate în plus leziunile vasculare 
silenţioase, detectate doar imagistic 
(embolii arteriale, infarcte pulmonare 
septice, anevrisme micotice, hemora-
gii intracraniene, hemoragii conjunc-
tivale, leziunile Janeway) (15,16).

În concluzie, algoritmul diagnostic 
de endocardită infecţioasă se bazea-
ză în continuare pe criteriile Duke, 
ecocardiografia şi culturile pozitive 
în sânge având un rol major în acest 
demers. Pentru diagnosticul de endo-
cardită posibilă sau infirmată, în pre-
zenţa unei suspiciuni clinice ridicate, 
acestea trebuie repetate şi completate 
cu alte tehnici imagistice pentru di-
agnosticul interesării cardiace sau al 
complicaţiilor embolice la distanţă.

Pe lângă această, noul ghid face 
precizarea că aceste criterii, extrem de 
utile, nu se substituie judecăţii clinice 

a membrilor echipei multidisciplina-
re – „Echipa de Endocardită”.

Evaluarea prognosticului 
la internare

Mortalitatea intraspitalicească este 
apreciată între 15-30%, dar are o vari-
abilitate individuală foarte mare. Paci-
enţii cu insuficiență cardiacă, compli-
caţii perianulare, infecţie cu stafilococ 
auriu au mortalitatea cea mai mare 
(până la 79%) şi necesită intervenţie 

chirurgicală de urgenţă, în faza activă 
a bolii. Aceşti pacienţi trebuie evaluaţi 
şi trataţi preferabil de către o echipă 
multidisciplinară într-un centru de 
referinţă cu facilităţi chirurgicale (17). 
Pe lângă comorbidități, culturile pozi-
tive persistente peste 48-72 ore de la 
iniţierea tratamentului antibiotic, sunt 
considerate factor de risc independent 
pentru mortalitatea intraspital (18).

Managementul situaţiilor 
specifice

În ce priveşte endocardita infecţi-
oasă în situaţii speciale, vom prezen-
ta numai subcapitolele în care există 
modificări esenţiale faţă de ghidul 
anterior.

Endocardita pe proteze valvulare 
- ghidul actual subliniază necesitatea 
utilizării metodelor noi de diagnostic 
imagistic pentru îmbunătăţirea sensi-
bilităţii diagnostice, anomaliile detec-
tate fiind considerate criterii majore 
de diagnostic.

Endocardita pe device-uri intracar-
diace – recomandările în ceea ce pri-
veşte diagnosticul se bazează exclusiv 
pe opinia experţilor (nivel de evidentă 
C), indiferent de clasa de recomanda-
re, criteriile Duke fiind greu de apli-
cat în această situaţie. Diagnosticul 
se bazează pe hemoculturi (cel puţin 

3 seturi), culturi din vârful electro-
dului extras (recomandări de clasa I); 
imagistica recomandată este ecogra-
fia transesofagiană (clasă I, nivel de 
evidență C), indiferent de rezultatul 
ecografiei transtoracice, sau ecogra-
fia intracardiacă la cei cu suspiciune 
clinică şi culturi pozitive şi ecografie 
transtoracică sau transesofagiană ne-
gative şi, în mod special, se recoman-
dă tehnicile de imagistică nucleară 
la aceşti pacienţi (clasă IIb, nivel de 
evidență C). În ceea ce priveşte mo-
dul de extragere a acestor device-uri, 
reimplantarea lor şi profilaxia, există 
câteva modificări numai la clasa sau 
nivelul de evidență.

Referitor la endocardita pe cord 
drept, merită menţionat că şi ghidul 
actual susţine ecografia transtoracică 
că principala metodă de diagnostic 
(22).

În endocardita din bolile cardia-
ce congenitale, care afectează în mod 
special cordul drept, cu un prognostic 
general considerat mai bun decât al al-
tor tipuri de endocardită, ghidul actu-
al insistă asupra importanţei măsurilor 
generale de prevenţie primară (igiena 
orală şi cutanată) (23), menţionând şi 
reparaţia chirurgicală sau intervenţio-
nală ca măsuri secundare de prevenţie, 
cu un rol nu încă bine definit (24).
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Tratamentul antibiotic: principii şi metode
În ceea ce priveşte tratamentul antibiotic, noul ghid nu aduce schim-
bări esenţiale, dar aduce câteva precizări:
•	 aminoglicozidele nu mai sunt recomandate în endocardita cu stafilococ pe valva 
nativă, având beneficiu clinic limitat; în plus pot creşte toxicitatea renală; pentru condiţii 
asociate ce impun utilizarea lor, se recomandă doza unică zilnică (19);
•	 rifampicina trebuie utilizată pentru endocardita pe proteze valvulare sau alte device-
uri, după un interval de 3-5 zile de antibioterapie eficientă şi dispariţia bacteriemiei (20);
•	 daptomycin şi fosfomycin în endocardita cu stafilococ şi netilmicin pentru streptococ 
cu punct de plecare digestiv sau oral, sensibil la peniciline, sunt considerate tratamente 
alternative, nefiind disponibile în toate ţările europene, iar daptomycin trebuie 
administrat în doze mari şi în asociere cu un alt antibiotic pentru evitarea dezvoltării 
rezistenţei (21);
•	 recomandările ghidului actual se bazează pe datele trialurilor clinice publicate 
privind eficiența tratamentului antibiotic, iar concentraţia minimă inhibitorie este cea 
utilizată în aceste studii;
•	 pentru endocardita cu stafilococ nu există încă un consens în ce priveşte tratamentul 
(empiric sau optim).
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Termenul de sindrom cardio-
renal (SCR) a fost introdus 
pentru prima dată de Ledoux 
în 1951 și se referea la 

existența simultană a insuficienței car-
diace și renale (1). Studii ulterioare au 
demonstrat legătura dintre retenția hi-
dro-salină, activarea neurohormonală 
(în special sistemul renină-angiotensi-
nă-aldosteron) și disfuncția celor două 
organe. Uniformizarea definițiilor, a 
clasificării, a criteriilor de diagnostic și 
a abordării terapeutice a venit însă 
mult mai târziu, în 2008, odată cu Con
ferința de Consens organizată de Acute 
Dialysis Quality Initative (ADQI). În 
prezent se folosește pluralul, respectiv 
sindroame cardio-renale. 

Este necesară disfuncția structurală 
sau funcțională a ambelor organe, pen-
tru a putea vorbi de SCR. Conform 
Consensului ADQI, prin sindroame 
cardio-renale se înțelege „dezordini 
ale inimii și rinichiului în care dis

funcții, acute sau cronice, ale unuia 
din aceste organe induce disfuncția 
acută sau cronică a celuilalt organ“ 
(2). Conform aceluiași grup, SCR se 
împarte în prezent în 5 subtipuri, fieca-
re cu particularitățile sale fiziopatologi-
ce și implicit cu abordare diagnostică și 
terapeutică distinctă (Tabel 1) (3). 

Sindromul cardio-renal  
acut (SCRA)

Creșterea creatininei serice cu 0,3 
mg/dl (criteriu de diagnostic pentru in-
juria renală acută) este întâlnită la 
25-40% dintre pacienții cu decompen-
sări acute de funcție cardiacă și este aso-
ciată cu risc crescut de mortalitate, de 
prelungire a spitalizării și de reinternări 
ulterioare (4). De asemenea, severitatea 
injuriei renale acute (IRA), definită con-
form criteriilor elaborate de National 
Kidney Foundation (Tabel 2), se asocia-
ză în cazul acestor pacienți cu prognos-
ticul, atât pe termen scurt cât și lung. 

Fiziopatologie

(Mal)Adaptarea neurohormonală 
și scăderea perfuziei renale. Scăderea 
debitului cardiac determină activarea 
sistemului nerovos simpatic și a siste-
mului renină-angiotensină-aldoste-
ron (SRAA), având drept consecințe 
principale retenția hidro-salină (cu 
agravarea prin cerc vicios a disfuncției 
cardiace și contribuind la refractarita-
tea la tratamentul diuretic) și vaso
constricția renală. Vasoconstricția 
apare în special la nivel cortical cu re-
ducerea filtrării glomerulare și devie-
rea fluxului sangvin spre nefronii jux-
tamedulari și medulara renală, ceea ce 
accentuează reabsorbția de sodiu la 
nivel tubular și răspunsul nesatisfăcă-
tor la terapia diuretică. În plus, este 
stimulată eliberarea de vasopresină și 
endotelină, care favorizează vasocon
stricția sistemică (cu devierea sângelui 
spre organele vitale – cord, creier, cu 
prețul sacrificării vascularizației rena-
le) și retenția renală de apă. Toate 
aceste mecanisme induc agravarea 
retenției hidro-saline și disfuncție 
prerenală, aceasta din urmă fiind de-
monstrată prin creșterea dispro
porționat de mare a ureei față de crea-
tinină (datorită reabsorbției tubulare 
mai mare a ureei comparativ cu 
creatinina).

Congestia venoasă renală. Creș
terea presiunii de umplere a ventricu-
lului drept (consecință a afectării 
funcției sistolice sau diastolice a ven-
tricului stâng sau emboliei pulmona-
re) determină stază retrogradă siste-
mică, cu repercusiuni inclusiv la nive-
lul vascularizației venoase renale. 
Apare edem interstițial renal cu im-
pact negativ atât asupra funcției de 
filtrare glomerulară, cât și a celei tu-
bulare. În plus, creșterea presiunii 
interstițiale renale determină stimu-
larea baroreceptorilor, eliberarea lo-

cală de endotelină și activarea casca-
dei inflamatorii, cu efect nefrotoxic. 
Existența congestiei venoase renale 
explică și de ce o parte dintre pacienți 
răspund la diuretice prin ameliorarea 
RFG și creșterea debitului urinar (di-
ureticele scăzând presiunea ventricu-
lară dreaptă cu amelioarea stazei sis-
temice), în timp ce alții își cresc foarte 
puțin diureza după diuretice (deoare-
ce se află pe panta plată a curbei 
Frank-Starling, în care ameliorarea 
presiunii diastolice a ventricului stâng 
are un impact minim asupra ejecției 
ventriculare) (6). 

Dilatarea și disfuncția ventricului 
drept. Afectează negativ funcția renală 
atât prin creșterea stazei venoase siste-
mice cât și prin interdependența din-
tre funcția ventricului drept și umple-
rea ventricului stâng (efect Bernheim), 
astfel încât ameliorarea disfuncției 
ventricului drept contribuie și la îm
bunătățirea funcției renale. 

Biomarkerii
Reflectă pe de-o parte severitatea 

activării neurohormonale, iar pe de 
altă parte injuria renală. Ei pot fi:  

Biomarkeri cardiaci: peptidul na-
triuretic atrial (BNP), fragmentul N-
terminal al proBNP (NT-proBNP), 
troponina, creatin-kinaza cardiacă 
(CK-MB), copeptina, pro-adrenome-
dulina de regiune medie. 

Biomarkeri renali: serici (creatini-
na, cystatina C, lipocalina asociată ge-
latinazei din neutrofile- NGAL), uri-
nari (NGAL, N-acetil-b-(D)glucoza-
minidaza-NAG, molecula 1 de injurie 
renală-KIM-1, IL-18, osteopontina, 
endoglina, galectina 3) (2). 

În cazul pacienților refractari la 
tratament, hiponatremia, ca marker 
de activare marcată neurohormonală, 
este un marker extrem de important 
de prognostic negativ. 

Sindromul cardiorenal - o abordare 
multidisciplinară
Andreea Andronesi1,2, Gener Ismail1,2
1Secția Clinică Nefrologie, Institutul Clinic Fundeni
2Disciplina Nefrologie, Universitatea de Medicină şi Farmacie „Carol Davila“, București

Boala cronică de rinichi (BCR) reprezintă o problemă importantă de sănătate 
publică care implică costuri medico-sociale din ce în ce mai mari, cu prevalență 
în continuă creștere în special datorită îmbătrânirii populației și creșterii 
incidenței diabetului zaharat și hipertensiunii arteriale – principalele etiologii ale 
disfuncției cronice renale. Interrelația cord-rinichi este demonstrată de multă 
vreme, disfuncția acută sau cronică a unuia fiind de cele mai multe ori urmată 
de suferința celuilalt organ. Ultimii ani au cunoscut eforturi deosebite ale lumii 
cardiologice, nefrologice și de terapie intensivă în vederea atât a identificării 
verigilor patogenice ce stau la baza acestei adevărate simbioze dintre cele două 
sisteme (cardiovascular și urinar), cât și a uniformizării definițiilor și a identificării 
atitudinilor terapeutice optime. Numeroase studii demonstrează clar faptul că 
printre factorii principali negativi de prognostic în cazul insuficienței cardiace (IC) 
se află și reducerea ratei de filtrare glomerulară (RFG), iar în cazul pacienților cu 
BCR, indiferent de boala renală de bază, bolile cardiovasculare reprezintă cauza 
majoră de morbiditate și mortalitate. 

Sindrom Cardiorenal Acut (tip I)
Decompensare acută a funcției cardiace (ex. insuficiență cardiacă congestivă 
decompensată acut, infarct miocardic acut, valvulopatii acute, chirurgie cardiacă, 
embolie pulmonară, disecție de aortă, aritmii etc.) ce determină injurie renală acută

Sindrom Cardiorenal Cronic (tip II)
Anomalii cronice ale funcției cardiace (insuficiență cardiacă congestivă cronică) ce 
determină boală de rinichi progresivă și permanentă

Sindrom Renocardiac Acut (tip III)
Decompensare acută a funcției renale (injurie renală acută) ce determină tulburare 
cardiacă acută (insuficiență cardiacă acută)

Sindrom Renocardiac Cronic (tip IV)
Boală cronică de rinichi (ex. nefropatie diabetică, nefroangioscleroză, glomerulonefrită 
cronică etc.) ce contribuie la reducerea funcției cardiace, hipertrofie ventriculară 
stângă, fibroză miocardică și/sau creșterea riscului de evenimente cardiovasculare 

Sindrom Cardiorenal Secundar (tip V)
Boli sistemice (ex. șoc septic, amiloidoză) care determină injurie atât renală cât și 
cardiacă și disfuncția acestor două organe 

Tabel 1: Clasificarea sindroamelor cardiorenale (adaptat după McCullough et al) (3).

Stadiul I: una din următoarele:
•	 Creșterea creatininei serice de 1,5-1,9 ori valoarea bazală
•	 Creșterea creatininei serice cu >0,3 mg/dl
•	 Debit urinar <0,5 ml/kgcorp/oră timp de 6-12 ore

Stadiul II: una din următoarele:
•	 Creșterea creatininei serice de 2,0-2,9 ori valoarea bazală
•	 Debit urinar <0,5 ml/kgcorp/oră >12 ore

Stadiul III: una din următoarele:
•	 Creșterea creatininei serice de >3 ori valoarea bazală
•	 Creșterea creatininei serice >4 mg/dl 
•	 Anurie >12 ore
•	 Debit urinar <0,3 ml/kgcorp/oră >24 de ore
•	 Necesitatea inițierii terapiei de supleere renală

Tabel 2: Stadializarea injuriei renale acute (5). 
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Strategii terapeutice
Din păcate NU există terapii desti-

nate în mod direct ameliorării funcției 
renale în cazul apariției SCR tip I. O 
parte importantă a abordării terapeu-
tice o reprezintă profilaxia SCR tip 1 
(Tabel 3), în timp ce, odată apărut SCR 
tip 1, protecția renală trebuie avută de 
fiecare dată în vedere în abordarea pa-
cientului cu decompensare acută de 
funcție cardiacă, prin folosirea unei 
medicații pe cât posibil neutre din 
punct de vedere renal sau care chiar să 
amelioreze funcția renală. Identifica-
rea și tratarea factorului precipitant 
sunt esențiale. În cazul asocierii, frec-
vente, a congestiei sistemice, diuretice-
le (în special furosemidul, de preferință 
administrat continuu intravenos) aso-
ciate cu vasodilatatoarele sistemice 
sunt esențiale. Trebuie acordată o 
atenție deosebită eventualelor deze-
chilibre hidro-electrolitice ce pot apă-
rea, precum și inducerii hipovolemiei 
ce poate afecta și mai mult perfuzia 
glomerulară. O investigație utilă în 
ghidarea tratamentului diuretic poate 
fi evaluarea surplusului lichidian cu 
ajutorul bioimpedanței. În cazul exis
tenței unui debit cardiac scăzut, medi
cația inotrop pozitivă poate fi asociată, 
în cazul în care tensiunea arterială sis-
tolică se menține sub 90 mmHg, cu 
soluție salină fiziologică (7). 

O discuție aparte merită ultrafiltra-
rea, dat fiind rezistența la diuretice 
frecvent întâlnită în decompensările 
acute ale insuficienței cardiace conges-
tive sau în cazurile terminale de 
insuficiență cardiacă congestivă. Mai 
multe studii clinice au comparat ultra-
filtrarea cu terapia diuretică în cazul 
pacienților cu IC decompensată. Chiar 
dacă în unele din aceste studii ultrafil-
trarea a determinat o îndepărtare mai 
eficientă a excesului de fluid compara-
tiv cu terapia diuretică asociată cu cea 
inotrop pozitivă, procedura NU a de-
terminat o durată mai lungă de 
supraviețuire a pacientului sau o ame-
liorare a funcției renale (mai mult, 
într-un studiu s-a însoțit de agravarea 
disfuncției renale) și, în schimb, s-a 
asociat cu o frecvență mai mare a efec-

telor adverse (8,9,10). Astfel, ultrafil-
trarea este discutabilă în abordarea 
pacientului cu SCR de tip 1 cu rezis
tență la diuretice, putând fi cel mult 
luată în discuție în cazul pacienților la 
care se speră într-o ameliorare a pato-
logiei cardiace subiacente.  

Sindromul cardio-renal 
cronic (SCRC)

Asocierea disfuncției cronice rena-
le la insuficiența cardiacă este frecven-
tă, până la 30-40% dintre acești paci
enți prezentând o eRFG<60 ml/
min/1.73 m2 (11). SCR de tip II presu-
pune apariția disfuncției renale sau 
agravarea celei deja existente ca o 
consecință a afectării cronice a funcției 
cardiace, astfel încât relația temporală 
dintre cele două disfuncții este impor-
tantă, dar aceasta este de multe ori 
greu de stabilit în practica clinică cu-
rentă și distincția de SCR tip IV este 
frecvent imposibilă. Și aceasta deoare-
ce ateroscleroza (prin afectarea coro-
nariană) și hipertensiunea arterială, 
două din cele mai frecvente cauze de 
insuficiență cardiacă sunt în același 
timp și factor important de risc pentru 
afectarea renală. 

Definiția și stadializarea BCR se va 
face conform recomandărilor Natio-
nal Kidney Foundation, respectiv ano-
malii de structură sau funcție renală 
minim 3 luni, cu implicații pentru să-
nătate (12). Anomaliile constau fie în:

1. Markeri de afectare renală: 
•	 albuminurie > 30 mg/24 de ore
•	 anomalii de sediment urinar
•	 anomalii electrolitice sau de alt 

tip datorită afectării tubulare
•	 anomalii detectate histologic
•	 anomalii structurale detectate 

imagistic
•	 istoric de transplant renal

2. Scăderea RFG< 60 ml/
min/1,73 m2 (12).

Fiziopatologie
Activarea neurohormonală (dato-

rită insuficienței cardiace) se reflectă 
în special la nivelul SRAA. Angiotensi-
na II are efecte negative asupra rini-

chiului, atât prin creșterea presiunii 
intraglomerulare și agravarea prote-
inuriei (datorită efectului vasocon-
strictor exercitat asupra arteriolei efe-
rente), cât și prin promovarea directă a 
fibrozei glomerulare prin activarea ce-
lulelor mezangiale. Efectul benefic re-
noprotector pe termen lung al inhibi-
torilor de angiotensină II (IECA) sau 
al antagoniștilor de receptor de angio-
tesină II (ARB) se explică tocmai prin 
antagonizarea acestor mecanisme. 
Astfel, deși pe termen scurt se remarcă 
de multe ori o creștere cu până la 30% 
a nivelului creatininei după inițierea 
unui astfel de tratament (creștere dato-
rită mecanismului hemodinamic de 
scădere a presiunii de filtrare glomeru-
lară și care se stabilizează după 2 luni), 
pe termen lung efectul este unul bene-
fic, de protecție renală. 

Deși în IC există o activare crescu-
tă a sistemului nervos simpatic, iar pe 
modele renale s-a dovedit că aceasta 
are efecte negative promovând albu-
minuria, fibroza glomerulară și stre-
sul oxidativ, medicația beta-blocantă 
(spre deosebire de cea adresată SRAA) 
nu s-a dovedit a avea efect nefropro-
tector, dar nici impact renal negativ, 
acțiunea fiind considerată neutră din 
punct de vedere renal. O excepție ar 
putea fi carvedilolul, care are și 
acțiune a-blocantă și care, la o serie 
de pacienți cu disfuncție concomiten-
tă renală și cardiacă și-a dovedit efec-
te benefice renale (13). 

Stresul oxidativ crescut. IC cronică 
este recunoscută ca fiind factor de ac-
tivare a inflamației sistemice, cu gene-
rarea a numeroase citokine printre 
care factorul de transformare a creșterii 
b (TGFb) și factorul nuclear kB (NF-
kB) ce contribuie la inițierea și progre-
sia glomerulosclerozei (14). 

Creșterea presiunii venoase siste-
mice se transmite retrograd până la 
nivelul rinichiului promovând fibroza 
glomerulară și interstițială. 

Strategii terapeutice
Insuficiența cardiacă se va trata în 

concordanță cu recomandările ghidu-
rilor Societății Europene de Cardiolo-
gie (ESC). În absența contraindicațiilor, 
IECA sau ARB se vor administra, atât 
în vederea ameliorării prognosticului 
cardiac al acestor pacienți, cât și pentru 
efectele lor nefroprotectoare, de înceti-
nire a progresiunii BCR induse de 
insuficiența cardiacă (2). În cazul paci
enților cu IC avansată, terapia de resin-
cronizare cardiacă poate aduce benefi-
cii importante, iar în studiul MIRACLE 
(Multicenter InSync Randomized Cli-
nical Evaluation) a îmbunătățit nu nu-
mai funcția miocardică, ci a condus și 
la creșterea eRFG (probabil secundar 
creșterii debitului cardiac) la pacienții 
ce asociau BCR moderată (15). Se va 
acorda atenție prevenirii injuriei renale 
acute prerenale (hivolemia și/sau hipo-
tensiunea determinate de tratamentul 
diuretic exagerat și accentuate la mo-
mentul inițierii terapiei cu IECA/
ARB), precum și a celei intrinseci rena-
le datorită nefrotoxicelor (inclusiv 
substanțe de contrast iodate). 

Sindromul reno-cardiac 
acut (SRCA)

Reprezintă agravarea acută a func
ției renale ce determină insuficiență 
cardiacă acută. Cel mai frecvent apare 
pe leziuni cardiace preexistente, fiind 
rar întâlnită în cazul pacienților cu 
cord anterior indemn (excepții notabi-
le sunt copiii ce dezvoltă forme severe 
de glomerulonefrită acută postrepto-
cocică sau femeile cu preeclampsie se-
veră, cazuri în care se poate ajunge 
până la decesul pacienților în urma 
insuficienței cardiace acute ce însoțește 
injuria renală acută). 

Fiziopatologie
Retenția hidro-salină este unul din 

mecanismele principale și explică in-
clusiv cazurile de disfuncție acută car-
diacă apărute la pacienții cu cord ante-
rior indemn. 

Creșterea excitabilității miocardice 
cu apariția aritmiilor se datorează deze-
chilibrelor hidro-electrolitice (hiperpo-
tasemie, hipocalcemie) și acido-bazice 
(acidoza metabolică) induse de insu
ficiența renală acută și, eventual, favori-
zată de supradozajul unor medicamen-
te pe care pacientul le primea deja și 
care se acumulează în insuficiența rena-
lă (exemplul clasic al digoxinului). 

Terapie profilactică
•	 Evitarea factorilor precipitanți: noncomplianța la regim hiposodat/medicație, salturi hipertensive, aritmii, medicamente 

(antiinflamatoare nesteroidiene, tiazolidindione)
•	 Tratamentul antiaterosclerotic (previne sindroamele coronariene acute): antiagregante plachetare, statine

Terapie curativă
•	 Specifică: adresată cauzei de disfuncție acută cardiacă (ex. revascularizare cardiacă, chirurgie valvulară, antiaritmice etc.)

•	 Generală: 

•	 Oxigenoterapie pentru a menține SaO2>90%

•	 Opioide – morfina (ameliorează durerea și dispneea)

•	 Îndepărtarea congestiei pulmonare și sistemice: diuretice (de elecție: diureticele de ansă –  furosemid; antagoniști de 
receptori de vasopresină – vaptani; tiazidice – mai puțin eficiente în cazul apariției disfuncției renale), vasodilatatoare 
sistemice (nitroglicerină, isosorbid dinitrat, nitroprusiat de sodiu, antagoniști de BNP - nesiritid), ultrafiltrarea (are însă 
eficiență limitată și NU ameliorează supraviețuirea pe termen lung)

•	 Agenți inotrop pozitivi: dopamina, dobutamina, levosimendan, milrinonă, enoximonă

•	 Vasopresoare: noradrenalină (indicată exclusiv în șocul cardiogen în cazul eșecului agenților inotrop pozitivi)

•	 Balon de contrapulsație aortică

•	 Agenți în studii clinice: antagoniști de receptori A1 ai adenozinei (inhibă vasoconstricția glomerulară mediată de adenozină), 
antagoniști de endotelină

Tabel 3: Terapia sindromului cardiorenal de tip I (2, 7). 

Stadiul Descriere RFG (ml/min/1,73 m2)
1 Afectare renală cu RFG normală sau ↑ >90

2 Afectare renală cu ↓ ușoară a RFG 60-89

3 ↓ moderată a RFG 30-59

4 ↓ severă a RFG 15-29

5 Insuficiență renală terminală <15 sau dializă

Tabel 4: Stadializarea bolii cronice de rinichi. 
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Scăderea contractilității miocardi-
ce este determinată de acumularea 
unor toxine uremice, precum și de 
acidoza metabolică. O cauză iatrogenă 
de disfuncție miocardică este hipofos-
fatemia, frecvent indusă de proceduri-
le continue de dializă folosite în injuria 
renală acută ce necesită supleere 
renală.

Strategii terapeutice
Terapia vizează pe de o parte corecția 

factorilor care precipită disfuncția car-
diacă și pe de altă parte tratamentul bo-
lii renale propriu-zise, atunci cînd aces-
ta este posibil (Tabel 5). Nu trebuie ne-
glijată oxigenoterapia, administrată, în 
funcție de severitatea insuficienței res-
piratorii (secundare insuficienței cardi-
ace), fie non-invaziv (pe mască facială 
sau narine), fie invaziv; în caz contrar, 
acidoza respiratorie suprapusă peste 
acidoza metabolică va agrava și mai 
mult disfuncția miocardică. 

Sindromul reno-cardiac 
cronic (SRCC)

Anomaliile cardiace sunt frecvente 
la pacienții cu BCR, în special cei aflați 
în stadii avansate, hipertrofia ventricu-
lară stângă fiind întâlnită la 40% dintre 
cei care încep dializa, dilatația ventricu-
luui stâng la 28% și disfuncția sistolică 
la 16%; doar 16% dintre pacienți pre-
zintă morfologie și funcție cardiacă 
normale (16). Supraviețuirea medie a 
pacienților dializați care au avut IC ma-
nifestă înainte sau la debutul terapiei de 
supleere renală a fost într-o cohortă, de 
36 luni comparativ cu 62 luni la pacienții 
fără IC inițială (17).

Fiziopatologie
Hipertrofia ventriculară stângă 

(HVS) apare inițial sub forma unui pro-
ces adaptativ ca răspuns la încărcarea 
cronică a muncii inimii determinate de 
creșterea presiunii la ejecție sau de în-
cărcarea volemică (Figura 1). Încărca-
rea de presiune se datorează hipertensi-
unii arteriale (HTA), arteriosclerozei și 
stenozei aortice, în timp ce încărcarea 
de volum se datorează hipervolemiei, 
anemiei și prezenței fistulei arteriove-
noase. În cazul persistenței supraîncăr-
cării ventriculare, HVS devine mala-
daptativă prin apariția unui dezechili-

bru susținut între producția și consu-
mul de energie, generând un deficit 
cronic de energie și în final moarte mi-
ocitară. Lăsată netratată, hipertrofia 
miocardică poate fi considerată piatra 
de temelie pentru apariția mai tărziu a 
IC clinic manifeste. Fibroza interstițială, 
frecvent dispusă perivascular, este o ca-
racteristică importantă a cordului ure-
mic, independent de existența diabetu-
lui, a HTA, anemiei, sau de dializarea 
pacientului (17). La baza apariției fibro-
zei stau numeroși factori umorali, prin-
tre care angiotensina II, aldosteronul, 
TGF-b și catecolaminele, la care se 
adaugă hiperparatiroidismul secundar 
renal. Supraîncărcarea hidrică și sodată 
determină expansiune volemică care se 
corelează direct cu diametrul VS la 
pacienții dializați (18). Pacienții diabe-
tici cu BCR asociază o cardiomiopatie 
caracteristică diabetică, determinată de 
cross-linkarea fibrelor de colagen mo-
dificate în urma glicării; HVS este mai 
frecvent întâlnită la diabeticii dializați 
decât la cei nondiabetici (18). Anemia 
se asociază cu apariția HVS și a dilatației 
ventriculare, cu apariția IC de novo și 
cu decesul cardiac. Calcificarea valvei 
aortice apare la 28-55% dintre dializați, 
iar stenoza aortică hemodinamic sem-
nificativă la 3-13%. Odată apărută 
această stenoză, rata de progresie este 
mult mai rapidă comparativ cu popu
lația generală, fiind implicați factorii 
hemodinamici și tulburările metabolis-
mului fosfo-calcic (18).

Ateroscleroza coronariană. Inci
dența crescută a bolii cardiace ische-
mice la pacienții cu BCR a determinat 
American Heart Association și Natio-
nal Kidney Foundation să includă 
BCR ca factor de risc cardiovascular 
înalt (17). Incidența bolii cardiace is-
chemice este crescută datorită unei 
prevalențe crescute a factorilor clasici 
de risc cardiovascular comparativ cu 
populația generală, în special diabet și 
hipertensiune arterială, cât și a unor 
factori  de risc specifici (Tabel 6). 

Disfuncția diastolică este determi-
nată în BCR de existența HVS, a bolii 
coronariene ischemice (BCI) și a fi-
brozei miocardice și în timp poate 
progresa către IC sistolică (Figura 2). 

Datorită creșterii rigidității miocardi-
ce, modificări minore ale volumului 
determină creșteri importante ale pre-
siunii intraventriculare, astfel încât 
acești pacienți pot prezenta episoade 
repetate de edem pulmonar acut. O 
altă modalitate de prezentare clinică a 
pacienților cu disfuncție diastolică o 
reprezintă instabilitatea hemodinami-
că recurentă din timpul hemodializei, 
deoarece scăderi mici ale volemiei se 
însoțesc de scăderi mult mai mari ale 
presiunii intraventriculare (17). 

Disfuncția sistolică este asociată 
mai ales cu existența BCI și cu supra-
încărcări cronice susținute de presiu-
ne sau/și volum (Figura 3). Hiperpa-
ratiroidismul crește susceptibilitatea 
miocardului la ischemie prin afecta-
rea metabolismului celular energetic 
(17). Nutriția precară, dializa inefici-
entă și stresul oxidativ crescut pot 
promova suplimentar moartea cardi-
omiocitară (17).

Strategii terapeutice
Alături de tratamentul destinat 

factorilor de risc cardiovasculari (ge-
nerali și specifici BCR), importanță au 
și măsurile ce contribuie la încetinirea 

progresiei bolii renale, aceasta contri-
buind la ameliorarea prognosticului 
cardiovascular (Tabel 7). 

Dat fiind riscul cardiovascular 
înalt, în prezent se recomandă ca indi-
ferent de nivelul lipidelor serice toți 
pacienții cu BCR nedializați cu vârsta 
peste 50 de ani și cei sub 50 de ani cu 
risc adițional înalt de boli cardiace să 
primească statine; NU se recomandă 
însă inițierea statinelor la pacienți 
dializați care nu primeau anterior su-
pleerii renale această medicație, studi-
ile demonstrând absența vreunui be-
neficiu la acești pacienți (19). Men
ținerea pacientului la greutatea uscată 
reprezintă atitudinea terapeutică opti-
mă pentru a evita dilatarea VS. Inci
dența HVS este mai mare și mai seve-
ră la pacienții dializați peritoneal de 
cursă lungă, în strânsă legătură cu al-
terarea în timp a proprietăților mem-
branei peritoneale (cu insuficiență de 
ultrafiltrare) și cu diminuarea diurezei 
reziduale. Numeroase studii au arătat 
că o corecție parțială a anemiei cu eri-
tropoetină (cu o țintă a hemoglobinei 
de 10-11,5 g/dl) se asociază cu ameli-
orarea hemodinamicii și cu reducerea 
HVS (18).

Tratament fiziopatologic
•	 Corecția retenției hidro-saline - restricție hidrică și sodată, diuretice (în special 

de ansă - furosemid), dializă
•	 Tratamentul hiperpotasemiei - restricție dietetică, chelatoare intestinale 

(kayexalat), translocare intracelulară a potasiului (insulină, bicarbonat de sodiu, 
β2-simpaticomimetice), antagonizarea efectelor cardiace (gluconat de calciu), 
diuretice de ansă, dializă

•	 Tratamentul acidozei metabolice - bicarbonat de sodiu, dializă

Tratament etiologic sau patogenic
•	 Imunosupresie - glomerulonefrite acute sau rapid progresive mediate imun (ex. 

vasculite ANCA pozitive, sindrom Goodpasture, lupus eritematos sistemic, 
crioglobulinemie, purpură Henoch-Schönlein etc), nefropatii tubulointerstițiale 
acute medicamentoase

•	 Antibioterapie - pielonefrită acută
•	 Îndepărtarea obstacolului postrenal (sondă urinară, nefro/ureterostomă, stent ure-

teral) - uropatie obstructivă (ex. adenom de prostată, neoplasm de col uterin etc.)

Figura 1: Calcificare de inel mitral posterior (stânga, ecografie mod 2B) și aspect de 
hipertrofie VS (dreapta, ecografie mod M). 

Factori de risc cardiovascular 
tradiționali

Factori de risc cardiovascular 
specifici uremiei

Influențabili

Tabagismul

Diabetul zaharat

LDL crescut

HDL scăzut

Hipertensiunea arterială

Obezitatea

Sedentarismul

Insulinorezistența și sindromul metabolic

Neinfluențabili

Vârsta înaintată

Sexul masculin

Menopauza

Antecedente heredocolaterale 

Stresul psihosocial

Boala renală de bază

Anemia

Tulburările metabolismului fosfo-calcic

Malnutriția

Inflamația

Stresul oxidativ

Hipervolemia

Stimularea simpatică

Hipoxemia nocturnă

Hiperhomocisteinemia

Produșii avansați ai glicării 

Factori protrombogeni

Toxine uremice

Hipoxemia nocturnă

Disfuncția endotelială

Tabel 6: Factorii de risc cardiovascular în cazul pacienților cu boală cronică de rinichi. 

Tabel 5: Tratamentul sindromului reno-cardiac acut.
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Sindromul cardio-renal 
secundar

Presupune existența unor afecțiuni 
sistemice ce determină secundar inju-
rie și/sau disfuncție simultană cardia-
că și renală. Formele acute au ca proto-
tip sepsisul, dar apar și în cazul diver-
selor toxine, medicamente, sau boli 
sistemice cu substrat imun (sarcoido-
ză, lupus eritematos sistemic, granulo-
matoză Wegener). Forme cronice se 
pot întâlni în amiloidoză, ciroza hepa-
tică etc.

În sepsisul acut, 11-64% dintre 
pacienți dezvoltă diverse grade de inju-
rie renală acută, iar anomaliile de funcție 
cardiacă sunt de asemenea frecvente în 
sepsis, fiind atât secundare disfuncției 
renale, cât și datorate hiperstimulării 
simpatice, citokinelor proinflamatorii și 
eventual leziunilor de ischemie/reperfu-
zie (în cazul apariției șocului) (20). În 
afara tratamentului destinat susținerii 
funcționale a celor două organe aflate în 
suferință (pentru cord - inotrop poziti-

ve, vasopresoare; pentru rinichi - diure-
tice, supleere renală), un rol aparte îl au 
procedurile speciale de epurare conti-
nuă extrarenală ce cresc suplimentar și 
eliminarea citokinelor proinflamatorii și 
a endotoxinelor (membrane cu flux 
înalt, metodele convective de dializă, 
plasmafereza, membranele speciale ad-
sorbtive - ex. Osiris, membranele cu po-
limixină) (20). 

În concluzie, înțelegerea mecanis-
melor fiziopatologice și a interelațiilor 
complexe dintre cele două organe, 
cord și inimă, ar putea permite o atitu-
dine terapeutică corespunzătoare, 
adecvată fiecărui subtip de sindrom 
cardio-renal în parte, cu atât mai mult 
cu cât în unele situații terapia adresată 
disfuncției unui organ poate să fie fa-
vorabilă sau din contră, să agraveze 
funcția celuilalt organ. Abordarea co-
rectă presupune o echipă multidisci-
plinară în care cardiologul, nefrologul 
și frecvent medicul de terapie intensi-
vă au un rol esențial. 
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Figura 2: Calcificare de inel mitral posterior (stânga, ecografie mod 2B) și pattern 
al fluxului transmitral diastolic sugestiv pentru disfuncție diastolică tip relaxare 
întârziată (dreapta, ecografie Doppler pulsat).

Figura 3: Aspect de cardiomiopatie dilatativă la un pacient dializat peritoneal cu 
sindrom Alport (ecocardiografie mod 2B). 

Încetinirea progresiei BCR
Măsuri generale
•	 o	 Evitarea nefrotoxicelor (substanțe de contrast iodate, aminoglicozide, 

antiinflamatoare nesteroidiene)
•	 o	 Dieta hipoproteică
•	 o	 Controlul strict al tensiunii arteriale (dieta hiposodată, antihipertensive)
•	 o	 Medicație nefroprotectoare (IECA, ARB)

Măsuri specifice bolii renale de bază: controlul diabetului zaharat (nefopatie diabetică), 
imunosupresoare  (glomerulonefrite mediate imun), vaptani (boală polichistică autozomal-
dominantă), tratament urologic (litiază, boli obstructive uro-genitale), chimioterapie 
(mielom, amiloidoză) etc.

Cardioprotecție: IECA, ARB, beta-blocante

Tratamentul factorilor de risc cardiovascular
•	 Hipertensiunea arterială - dieta hiposodată, antihipertensive, menținerea euvolemiei 

(restricție hidrică, diuretice de ansă, eficientizarea dializei), ajustarea sodiului în dializat
•	 Boala coronariană aterosclerotică: statine, antiagregante plachetare, revascularizare 

miocardică
•	 Anemia - corecția deficitelor (fier, acid folic, vitamină B12), eritropoetină
•	 Tulburările metabolismului fosfo-calcic: restricție dietetică de fosfați, chelatori de 

fosfați, analogi de vitamină D, calcimimetice, paratiroidectomie, dializă eficientă, 
inhibitori ai calcificărilor tisulare (în studii clinice)

•	 Fistula arterio-venoasă cu flux exagerat - banding de fistulă, trecerea în dializă 
peritoneală

Tabel 7: Abordarea terapeutică în sindromul reno-cardiac cronic.
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Una dintre preocupările dumnea­
voastră ştiinţifice este afectarea car­
diacă în boala Fabry (denumită şi 
cardiomiopatia Fabry). Ce ar trebui 
să ştie medicii cardiologi şi internişti 
despre afectarea cardiacă în boala 
Fabry? 

Boala Fabry face parte din familia 
bolilor rare, cu o prevalenţă rapor-
tată pe diverse serii de cazuri între 
1/40000 şi 1/100000. Este o boală 
transmisă X-linkat, dar care se poate 
manifesta atât la bărbaţi cât şi la o par-
te dintre femeile heterozigote. În Ro-
mânia sunt diagnosticate până acum 
puţin peste 20 de cazuri, dar conform 
prevalenţei ar trebui să poată fi depis-
tate peste 200 de cazuri, deci suntem 
abia în zorii cunoaşterii şi identifică-
rii acestei boli la noi în ţară. 

Manifestările clinice ale bolii Fabry 
sunt rezultatul absenţei sau scăderii 
nivelului alfa-galactozidazei serice, 
cu depunerea în ţesuturi a produsului 
nemetabolizat, globotriasilceramida 
(Gb3). Cele mai importante organe 
afectate sunt rinichii (cu creşteri ale 
creatininei şi proteinurie de diverse 
grade), inima (cu hipertrofie ven-
triculară stângă, disfuncţie cardiacă 
subclinică, aritmii sau tulburări de 
conducere), sistemul nervos (cu ac-
cidente vasculare cerebrale, în special 
la tineri, sau polineuropatie) şi tegu-
mentele (cu „clasicele“ angikeratoa-
me). Ca urmare, diagnosticul bolii se 
stabileşte cel mai frecvent în clinici 
de nefrologie, cardiologie sau neu-
rologie, cu un accent important asu-
pra faptului că este esenţial un grad 
înalt de suspiciune, deoarece primele 
simptome sunt în general nespecifice. 
De aceea poate de multe ori exista un 
interval excesiv de lung între debutul 
simptomelor şi diagnostic– de până la 
20 de ani! Cunoaşterea bolii a evoluat 
exponenţial după introducerea tera-
piei de substituţie enzimatică în 2001, 
disponibilă şi în ţara noastră prin 
Programul Naţional de Tratament 
pentru Boli Rare.

Când ar trebui să ne gândim la boa­
la Fabry la un pacient? 

Pentru cardiolog, pacientul care 
necesită screening pentru boală Fabry 
este pacientul cu hipertrofie inexpli-
cabilă de ventricul stâng (atât ecocar-
diografic cât şi pe ECG), cu eventuală 
asociere de boală renală sau angioke-
ratoame. Debutul afectării cardiace 
are loc de obicei după 20 ani, dar mai 

frecvent depistarea se face în a 4-a de-
cadă de vârstă.

Un mesaj important pentru clini-
cian este acela că în situaţia acestor 
boli rare este bine să ne amintim lec-
ţiile de genetică. Unul din semnalele 
de alarmă referitoare la diagnosticul 
vine dintr-un pedigree atent constru-
it, care în cazul bolii Fabry se remarcă 

prin transmiterea X-linkată (tată-fii-
că, mamă-fiu sau mamă-fiică; nicio-
dată de la tată la fiu).

Diagnosticul se poate face foarte 
simplu, printr-un test de tip picătură 
(dry blood spot), rezultatul incluzând 
nivelul enzimei alfa-galactozidază 
şi, dacă acesta este scăzut, rezultatul 
genetic.

Pacienţii cu boală Fabry trebuie 
să urmeze un anumit protocol de 
urmărire cardiologică?

Da, acesta este celălalt aspect cu 
care cardiologii trebuie să fie famili-
ari. Dat fiind faptul că evoluţia bolii 
cuprinde cel mai adesea şi o afecta-
re cardiacă, pacientul cu boală Fabry 
trebuie evaluat periodic din punct de 

Boala Fabry  
din perspectiva cardiologilor
Interviu cu dr. Ruxandra Jurcuţ
Institutul de Urgenţă pentru Boli Cardiovasculare „Prof. Dr. C. C. Iliescu“, 	
Universitatea de Medicină şi Farmacie „Carol Davila“, Bucureşti

Ne aflăm chiar în zorii diagnosticului genetic al bolilor cardiovasculare 
în România – şi sunt extrem de fericită că am putut contribui la efortul 

de a ne alinia cu lumea cardiologică internaţională în acest scop.“

Dr. Ruxandra Jurcuț și echipa de rezidenți cardiologi în formare în domeniul bolilor cardiace genetice (de la stânga la dreapta: 
Adriana Mursa, Monica Chivulescu, Sebastian Militaru)

A. Angiokeratoame pe tegumentul abdominal la un pacient cu boală Fabry. B. Pedigree al unei familii cu boală Fabry 
demonstrând transmitere X linkată (mamă purtătoare a transmis gena fiului și uneia dintre fiice - toți cu afectare cardiacă).  
C. Dry blood spot test pentru determinarea activității enzimatice a alfa galactozidazei și mutația genetică. D. Hipertrofie 
concentrică severă la pacient de 43 ani cu boală Fabry. E. Harta deformării miocardice la un pacient cu boală Fabry indică 
afectarea predilectă a regiunii inferolaterale bazale. E. ECG cu modificări caracteristice în boala Fabry.
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vedere cardiovascular: ECG, ecocar-
diografic, eventual Holter ECG sau 
examinarea cordului prin rezonanţă 
magnetică cardiacă. Cum spuneam, 
afectarea cardiacă se manifestă prin 
creşterea progresivă a grosimii pereţi-
lor ventriculului stâng (în forme pre-
coce 12-13 mm, dar se poate ajunge 
până la peste 20 mm), cu apariţia de 
zone de fibroză miocardică (manifes-
tată prin subţiere localizată a peretelui 
inferolateral bazal, zone hiperecogene 
sau contrast tardiv la examenul prin 
RM cardiacă). În majoritatea cazurilor 
se dezvoltă forme de CMH neobstruc-
tiv, dar pot apărea şi aspecte de CMH 
obstructiv. Merită menţionat şi faptul 
că trei sferturi dintre pacienţi asociază 
hipertrofie de ventricul drept.

Care este importanţa unui centru de 
expertiză pentru bolile rare?

Caracteristica principală a bolilor 
rare este... tocmai raritatea lor! Astfel 
încât există şanse ca un medic sa fie ex-
pus la unu-două cazuri în toată cariera 
lui şi atunci să aibă dificultăţi în a pune 
diagnosticul, a stabili etapele de ma-
nagement sau terapia optimă. Tocmai 
de aceea se dezvoltă peste tot în lume 
centre de expertiză pentru bolile rare. 
Ele au la bază un centru de referinţă, 
„terţiar“, către care astfel de pacienţi 
sunt trimişi. Acest centru are deja ex-
perienţă în stabilirea diagnosticului, 
în rafinarea acestuia prin colaborare 
interdisciplinară (în cazul bolii Fabry 
cu nefrologi, neurologi, oftalmologi 
etc.), în stabilirea unui plan de urmă-
rire şi tratament.  Mai mult decât atât, 
ne concentrăm, dincolo de pacientul 
proband (cazul în sine), şi pe scree-
ningul familial. Este dovedit că pentru 
fiecare proband, un screening familial 
atent condus poate diagnostica o me-
die de încă 5 pacienţi cu boală Fabry. 
Tot ca centru de expertiză, la Institutul 
de Urgenţă pentru Boli Cardiovascu-
lare „Prof.dr. C.C.Iliescu“ suntem cen-
tru de raportare în registrele naţionale 
(CardioGen) şi internaţionale (pro-
gramul ESC EORP şi registrul inter-
naţional de boli lizozomale). Astfel, în 

centrul nostru au fost direct examinaţi 
cea mai mare parte dintre pacienţii cu 
boală Fabry din România şi s-a stabilit 
diagnosticul de boală Fabry la trei pa-
cienţi noi cu afectare cardiacă. Vreau 
să subliniez aici importanţa registrelor 
în ceea ce priveşte cunoaşterea mai 
bună a caracteristicilor generale ale 
pacienţilor cu boli rare. 

În ceea ce priveşte cardiomiopatiile 
în sens larg, ştiu că aveţi un interes 
deosebit pentru cardiomiopatiile 
genetice. Care sunt bolile de care vă 
ocupaţi în mod special? Care este 
stadiul îngrijirii acestora, şi mă refer 
aici atât la diagnostic cât şi la trata­
ment, la noi în ţară? 

Există mai multe boli genetice în 
cardiologie decât suntem obişnuiţi să 
gândim. De la modelul clasic al cardi-
omiopatiei hipertrofice sarcomerice, 
la displazia aritmogenă de ventricul 

drept, de la cardiomiopatia dilatativă 
sau restrictivă genetică la amiloidozele 
familiale. În sfera mai largă cardiovas-
culară, de la boala Marfan la afectările 
cardiovasculare sindromice (Turner, 
Noonan, Williams, Leopard sunt doar 
câteva exemple). Este important să 
existe un centru de expertiză pentru 
astfel de patologii, rare, mult subdia-
gnosticate. Unele dintre ele au anumite 
particularităţi de evoluţie care necesită 
urmărire periodica atentă pentru a lua 
decizii terapeutice optime, la timp (de 
exemplu dilatarea progresivă a aortei 
în sindromul Marfan poate fi opera-
tă înainte de producerea disecţiei). 
În toate aceste cazuri este important 
screeningul familial. Avem deja expe-
rienţa unor familii cu patologii com-
plexe, în care tatăl avea de exemplu 
CMH, iar fiul o formă restrictivă de 
cardiomiopatie – ştim că o aceeaşi mu-
taţie genetică poate conduce la fenoti-

puri diverse. Screeningul familial poate 
preveni riscul de moarte subită pe care 
îl au unii dintre aceşti pacienţi dacă nu 
sunt depistaţi la timp. În centrul nos-
tru discutăm aceste probleme direct 
cu pacientul într-o formă de consiliere 
genetică la care avem şi sprijinul unui 
genetician, iar pacientul pleacă şi cu o 
nota informativă către rudele de gradul 
I vizate de necesitatea screeningului.

Ne aflăm chiar în zorii diagnosti-
cului genetic al bolilor cardiovascula-
re în România – şi sunt extrem de fe-
ricită că am putut contribui la efortul 
de a ne alinia cu lumea cardiologică 
internaţională în acest scop.

Având în vedere cel mai recent ghid 
al Societatii Europene de Cardiologie 
referitor la cardiomiopatia hipertro­
fică, stabilirea etiologiei acesteia de­
vine un element cheie în abordarea 
terapeutică ulterioară. Paleta de boli 
care determină hipertrofie miocardi­
că fiind foarte diversă, putem să ne 
gândim la cardiomiopatia hipertrofi­
că ca fiind o patologie şi de medicină 
internă. Cum vedeţi rolul internistu­
lui în acest sens? 

Cum spuneam şi mai sus, în cazul 
bolilor de sistem cu afectare cardia-
că, colaborarea interdisciplinară este 
cheia. La ea pot contribui fie specia
lişti din diverse domenii (dădeam 
exemplul echipei cardiolog, neuro-
log, nefrolog, oftalmolog). Alături de 
boala Fabry, alte exemple de interes 
pentru internişti sunt amiloidoza sau 
alte boli lizozomale. Medicul internist 
poate fi cel care integrează optim di-
versele afectări sistemice, având avan-
tajul unei priviri de ansamblu educate 
în acest sens.

A consemnat  
Ana Maria Daraban
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ARTERIOPATIA 
PERIFERICĂ

Arteriopatia periferică este de 
obicei legată de apariţia ateroscle-
rozei. Anumite obiceiuri precum 
fumatul, alcoolul, alimentaţia ne-
sănătoasă, care duc la un nivel 
crescut al colesterolului, o tensiune 
arterială mare sau diabetul, sunt 
responsabile de formarea unor plă-
ci aterosclerotice pe pereţii vaselor 
de sânge. Aceste plăci duc la dimi-
nuarea fluxului sangvin şi, implicit, 
a substanţelor transportate prin 
intermediul lui la celule. Astfel, 
anumite organe primesc o cantitate 
insuficientă de oxigen și substanţe 
nutritive. În aceste condiţii, funcţi-
ile acestor organe țintă se deterio-
rează în timp. 

Ceea ce numim boală obstruc-
tivă arterială periferică (arteriopa-
tie periferică) este o afecţiune care 
poate să apară la nivelul întregului 
organism, dar ea se manifestă cli-
nic de cele mai multe ori la nivelul 
membrelor inferioare. 

•	 Principalul simptom care 
ne trimite cu gândul la 
arteriopatia periferică este o 
senzaţie de tensiune şi durere 
la nivelul gambei ce apare în 
timpul unei activităţi nu foarte 
solicitante (mersul pe jos). 
Durerea încetează la repaus 
(claudicație intermitentă).

DIAGNOSTIC

Stadializarea cea mai folosită în 
practică se bazează pe clasificarea 
Leriche-Fontaine:

- stadiul I: boală asimptomatică, 
absenţa pulsului; 

- stadiul II: claudicaţie intermi-
tentă (IIa la mai mult de 200 m, IIb 
la mai puţin de 200 m); 

- stadiul III: durere de decubit, 
ameliorată la ortostatism; 

- stadiul IV: leziuni trofice (ul-
cer / gangrenă).

•	 Ca metodă obiectivă 
de diagnostic, calcularea 
indicelui gleznă-braț (IGB) 
< 0.90 indică prezenţa 
arteriopatiei. 

Valorile indicelui gleznă-braț 
pot fi corelate cu clasificarea 
sus-amintită:

- valori IGB normale: 1.00 
- 1.40;

- valori borderline: 0.91 - 0.99 - 
sunt asociate stadiului I Leriche;

- valori de 0.71-0.90 - sunt aso-
ciate stadiului IIa Leriche (arterio-
patie „ușoară“);

- valori de 0.51-0.70 - sunt su-
gestive pentru stadiul IIb Leriche 
(arteriopatie „moderată“);

- valori de 0.50-0.41 sunt asoci-
ate stadiului III Leriche (arteriopa-
tie „moderat-severă“); 

- valorile < 0.40 corespund sta-
diului IV Leriche (arteriopatie „se-
veră“ /  ischemie critică), deşi acest 
diagnostic se susţine în principal pe 
o valoare absolută < 50 mmHg la 
nivelul arterelor pedioasă sau tibi-
ală posterioară sau < 30 mmHg la 
nivelul halucelui. În acest caz, arte-
riografia se impune; 

- valori IGP crescute peste 1.40 
sunt sugestive pentru mediocal-
cinoză (deformabilitate scăzutǎ a 
arterelor datorită depunerilor de 
calciu),  situaţie în care se recoman-

dă calcularea raportului între pre-
siunea la nivelul halucelui şi cea la 
nivelul braţului.

De asemenea, pletismografia la 
nivelul halucelui poate da repere 
pentru evoluţia ulterioară a unei 
plăgi în context de arteriopatie (va-
lori > 35 mmHg indică o vasculari-
zaţie suficientă pentru vindecare, în 
timp ce valori < 35 mmHg impun 
intervenţie chirurgicală). 

•	 În cazul persoanelor 
cu diabet, clasificarea 
Leriche-Fontaine este mai 
puţin sensibilă, astfel încât 
depistarea prin metoda 
Doppler rămâne o metodă de 
primă intenţie.

TRATAMENT

Tratamentul arteriopatiei peri-
ferice include:  controlul factorilor 
de risc (fumat, dislipidemie) și al 
condițiilor clinice asociate (hiper-
tensiune, diabet),  terapie fizicală, 

tratament farmacologic (antitrom-
boticul vasculotrop Vessel Due® F,  
antiagregante, vasodilatatoare, he-
moreologice) și chirurgical.  

REDUCEREA 
ÎMBĂTRÂNIRII 
VASCULARE

Anomaliile funcționale ale ce-
lulelor endoteliale vasculare sunt 
datorate nu doar expunerii la diver-
se substanțe (nivel crescut de glu-
coză, homocisteină etc.), ci și pro-
cesului de îmbătrânire vasculară. 
Îmbătrânirea endoteliului vascular 
este corelată cu procesul inflamator 
de la nivelul peretelui vascular și cu 
stresul oxidativ [1]. Îmbătrânirea 
celulară la nivelul vaselor contribu-
ie, in vivo, la progresia bolilor car-
diovasculare [2]. 

Stoparea îmbătrânirii celulelor 
endoteliale nu este posibilă, însă 
încetinirea acestui proces poate 
contribui la reducerea  progresi-
ei modificărilor  aterosclerotice la 
nivel vascular, ducând astfel la de-
celerarea progresiei arteriopatiei 
periferice precum și a altor pato-
logii vasculare ce pot fi conside-
rate ca o consecință a unui proces 
aterosclerotic. 

•	 Reducerea îmbătrânirii 
vasculare se poate realiza 
printr-un tratament patogenic 
precoce care să limiteze 
procesele inflamatorii și 
oxidative de la nivelul peretelui 
vascular, mai ales la pacienții 
cu factori de risc agravanți 
(fumat, obezitate, dislipidemie, 
hipertensiune, sindrom 
metabolic, diabet, istoric 
familial) [3].

Un astfel de tratament patoge-
nic cu țintă vasculară documen-
tat în literatură și care are proba 
timpului în reducerea simptoma-
tologiei și progresiei arteriopatiei 

periferice este produsul biologic 
Vessel Due® F, un glicozaminogli-
can compozit (80% heparan-sulfat, 
20% dermatan-sulfat) recomandat 
pentru tratamentul afecțiunilor 
vasculare cu risc de tromboză, in-
clusiv al arteriopatiei periferice sta-
diile Leriche-Fontaine I-III [4,5,6]. 

Sub tratament cu Vessel Due® F, 
pacienții cu arteriopatie care asoci-
ază diabet și/sau alți factori de risc 
agravanți vor beneficia de o creștere 
semnificativă a toleranței la efort 
(creșterea distanței de mers fără 
durere și a indicelui gleznă-braț). 
Tratamentul cu Vessel Due® F 
este însă mai mult decât un trata-
ment simptomatic. Vessel Due® 
F este un tratament patogenic care 
ÎNTÂRZIE PROGRESIA ARTE-
RIOPATIEI PERIFERICE. Cu cât 
tratamentul cu Vessel Due® F este 
început mai devreme, cu atât bene-
ficiul clinic în reducerea progresiei 
bolii este mai important.

•	 O acțiune cu totul parti
culară a Vessel Due® F este 
aceea de ÎNCETINIRE A 
ÎMBĂTRÂNIRII PERETELUI 
VASCULAR prin reducerea 
procesului inflamator și a stre
sului oxidativ la nivel vascular 
și prin refacerea (vindecarea) 
endoteliului lezat  [7]:  

- scade sinteza de IL-6 și de pro-
teine care modulează migrarea și 
infiltrarea monocitelor / macrofa-
gelor MCP-1;

- inhibă producerea intracelula-
ră de radicali liberi; 

- reface (vindecă) endoteliul 
lezat.

Această acțiune de încetinire 
a îmbătrânirii peretelui vascular 
[7,10,11,12] se adaugă altor acțiuni 
deja cunoscute ale Vessel Due® F: 
antitrombotică [5], vasculotropă 
[8,9], hipolipemiantă [5] și fibri-
nolitică [5], acțiuni ce au consacrat 
acest medicament original în trata-
mentul arteriopatiei periferice.

EXISTĂ TINEREȚE VASCULARĂ 
FĂRĂ BATRÂNEȚE ÎN 
ARTERIOPATIA PERIFERICĂ?

Dr. Elena Popa - 	
Group Product Manager, 

Alfa Wassermann
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ată hemostaza eficientă. Tratamentul trebuie continuat până când riscul de tromboembolism venos scade, de obicei până când pacientul începe să se deplaseze, cel puţin 5 până la 9 zile de la operaţie. 
Din experienţa clinică, la pacienţii la care s-a practicat o intervenţie chirurgicală pentru fractură de şold, riscul de ETV persistă mai mult de 9 zile după operaţie. La aceşti pacienţi, folosirea profilaxiei 
prelungite cu fondaparinux trebuie luată în considerare pentru o perioadă suplimentară de până la 24 de zile. Pacienţi cu afecţiuni medicale care prezintă risc crescut de complicaţii tromboembolice în 
urma evaluării riscului individual: Doza recomandată de fondaparinux este de 2,5 mg o dată pe zi, administrată printr-o injecţie subcutanată. A fost studiată clinic o durată de administrare de 6-14 zile 
la pacienţii cu afecţiuni medicale. Tratamentul anginei miocardice instabile/infarctului miocardic fără supradenivelarea segmentului ST (AI/IMA NonST): Doza recomandată de fondaparinux este de 2,5 
mg o dată pe zi, administrată printr-o injecţie subcutanată. Tratamentul trebuie început cât mai curând posibil după stabilirea diagnosticului şi trebuie continuat pe o perioadă de maxim 8 zile sau până 
la externarea din spital, dacă aceasta are loc mai curând. Dacă un pacient urmează să fie supus unei intervenţii coronariene percutane (ICP), heparina nefracţionată (HNF) trebuie administrată conform 
practicilor standard pe durata ICP, luând în considerare riscul potenţial de sângerare al pacientului, inclusiv în timpul scurs de la ultima doză de fondaparinux. Momentul reînceperii administrărilor subcu-
tanate de fondaparinux postoperator, se bazează pe judecata clinică. În studiul clinic pivot AI/IMA NonST, tratamentul cu fondaparinux nu a fost reînceput mai devreme de 2 ore de la îndepărtarea cateter-
ului. Tratamentul infarctului miocardic cu supradenivelarea segmentului ST (IMA ST): Doza recomandată de fondaparinux este de 2,5 mg o dată pe zi. Prima doză de fondaparinux se administrează 
intravenos, iar dozele ulterioare se administrează prin injecţie subcutanată. Tratamentul trebuie început cât mai curând posibil după stabilirea diagnosticului şi trebuie continuat pe o perioadă de maxim 
8 zile sau până la externarea din spital, dacă aceasta are loc mai curând. Dacă un pacient va fi supus unei ICP non-primare, heparina nefracţionată (HNF) trebuie administrată conform practicilor standard 
pe durata ICP, luând în considerare riscul potenţial de sângerare al pacientului, inclusiv în timpul scurs de la ultima doză de fondaparinux. Momentul reînceperii administrărilor subcutanate de fondaparinux 
postoperator, se bazează pe judecata clinică. În studiul clinic pivot IMA ST, tratamentul cu fondaparinux nu a fost reînceput mai devreme de 3 ore de la îndepărtarea cateterului. • Pacienţi care urmează 
a fi supuşi unei intervenţii chirurgicale de bypass coronarian cu grefă arterială (BCGA): În cazul pacienţilor cu IMA ST sau cu AI/IMA NonST care vor fi supuşi unei intervenţii chirurgicale de bypass 
coronarian cu grefă arterială (BCGA), acolo unde este posibil, fondaparinux nu se va administra în perioada de 24 ore anterioară operaţiei, administrarea putând fi reîncepută la 48 ore de la operaţie. 
Tratamentul trombozei venoase superficiale: Doza recomandată de fondaparinux este de 2,5 mg o dată pe zi, administrată prin injecţie subcutanată. Pacienţii eligibili pentru tratamentul cu 2,5 mg 
fondaparinux trebuie să prezinte tromboză venoasă superficială acută, simptomatică, izolată, spontană la nivelul membrelor inferioare, cu o lungime de cel puţin 5 cm şi documentată prin investigaţii 
ecografice sau prin alte metode obiective. Tratamentul trebuie iniţiat cât mai repede posibil după diagnosticare şi după excluderea TVP concomitente sau a trombozei venoase superficiale în limita a 3 
cm de la joncţiunea safeno-femurală. Tratamentul trebuie continuat pentru o perioadă minimă de 30 de zile şi până la o perioadă maximă de 45 de zile la pacienţii cu risc crescut de complicaţii trombo-
embolice. Pacienţilor li se poate recomanda să-şi autoinjecteze medicamentul dacă doresc şi dacă sunt capabili să facă acest lucru. Medicii trebuie să ofere instrucţiuni clare pentru autoinjectare. • 
Pacienţi care urmează a fi supuşi unei intervenţii chirurgicale sau altor proceduri invazive: La pacienţii cu tromboză venoasă superficială care urmează să fie supuşi unei intervenţii chirurgicale sau altor 
proceduri invazive, în cazurile în care este posibil, fondaparinux nu trebuie să fie administrat cu 24 de ore înainte de intervenţia chirugicală. Administrarea fondaparinux poate fi reluată la cel puţin 6 ore 
postoperator, după demonstrarea realizării hemostazei. Arixtra 7,5 mg/0,6 ml - Doza recomandată de fondaparinux este de 7,5 mg (pacienţi cu greutate corporală ≥ 50, ≤ 100kg) o dată pe zi, 
administrată injectabil subcutanat. La pacienţii cu greutate < 50 kg, doza recomandată este de 5 mg. La pacienţii cu greutate > 100 kg, doza recomandată este de 10 mg. Tratamentul trebuie continuat 
timp de cel puţin 5 zile, până la obţinerea unei anticoagulări orale adecvate (International Normalised Ratio – INR 2-3). Tratamentul concomitent cu anticoagulante orale trebuie iniţiat cât mai rapid posibil, 
de regulă, în următoarele 72 de ore. Durata medie a administrării în studiile clinice a fost de 7 zile iar experienţa clinică în ceea ce priveşte tratamentul cu durată mai mare de 10 zile este limitată. 
Categorii speciale de pacienţi: Arixtra 2,5 mg/0,5 ml - Prevenţia ETV post-operator: La pacienţii supuşi unei intervenţii chirurgicale, momentul efectuării primei injecţii cu fondaparinux necesită respect-
area strictă a recomandărilor de administrare la pacienţii ≥75 ani şi/sau la cei cu greutate corporală < 50 de kg şi/sau la cei cu insuficienţă renală şi clearance al creatininei cuprins între 20 şi 50 ml/min. 
Prima administrare de fondaparinux nu trebuie să aibă loc mai devreme de 6 ore de la închiderea plăgii chirurgicale. Injecţia nu trebuie făcută decât dacă hemostaza a fost efectuată eficient. Insuficienţă 
renală: • Profilaxia ETV - Fondaparinux nu trebuie utilizat la pacienţii cu clearance al creatininei < 20 ml/min. Doza trebuie redusă la 1,5 mg administrată o dată pe zi la pacienţii cu clearance al creatininei 
între 20 şi 50 ml/min. Nu este necesară reducerea dozelor la pacienţii cu insuficienţă renală uşoară (clearance al creatininei >50 ml/min). • Tratamentul AI/IMA NonST şi IMA ST - Fondaparinux nu 
trebuie folosit în cazul pacienţilor cu clearance al creatininei < 20 ml/min. Nu este necesară reducerea dozelor în cazul pacienţilor cu clearance al creatininei > 20 ml/min. • Tratamentul trombozei 
venoase superficiale - Fondaparinux nu trebuie utilizat la pacienţii cu clearance al creatininei < 20 ml/min. Doza trebuie redusă la 1,5 mg administrată o dată pe zi la pacienţii cu clearance al creatininei 
între 20 şi 50 ml/min. Nu este necesară reducerea dozelor la pacienţii cu insuficienţă renală uşoară (clearance al creatininei > 50 ml/min). Siguranţa şi eficacitatea dozei de 1,5 mg nu au fost studiate. 
Insuficienţă hepatică: • Prevenţia ETV şi tratamentul AI/IMA NonST şi IMA ST - Nu sunt necesare ajustări ale dozelor la pacienţii cu insuficienţă hepatică uşoară sau moderată. La pacienţii cu insuficienţă 
hepatică severă, fondaparinux trebuie folosit cu atenţie, datorită faptului că acest grup de pacienţi nu a fost studiat. • Tratamentul trombozei venoase superficiale - Siguranţa şi eficacitatea fondaparinux 
la pacienţii cu insuficienţă hepatică severă nu au fost studiate şi, prin urmare, fondaparinux nu este recomandat pentru utilizare la această grupă de pacienţi. Copii şi adolescenţi - Fondaparinux nu este 
recomandat pentru utilizare la copii cu vârsta sub 17 ani datorită lipsei datelor privind siguranţa şi eficacitatea. Greutate corporală mică: • Prevenţia ETV şi tratamentul AI/IMA NonST şi IMA ST - Pacienţii 
cu greutate corporală < 50 kg prezintă risc crescut de sângerare. Eliminarea fondaparinuxului scade cu greutatea corporală. Fondaparinux trebuie utilizat cu precauţie la aceşti pacienţi • Tratamentul 
trombozei venoase superficiale - Siguranţa şi eficacitatea fondaparinux la pacienţii cu greutate corporală mai mică de 50 kg nu au fost studiate şi, prin urmare, fondaparinux nu este recomandat pentru 
utilizare la această grupă de pacienţi. Arixtra 7,5 mg/0,6 ml - Vârstnici - Nu este necesară ajustarea dozei. La pacienţii cu vârsta ≥75 ani, fondaparinux trebuie utilizat cu atenţie, deoarece funcţia 
renală scade cu vârsta. Insuficienţă renală - Fondaparinux trebuie utilizat cu precauţie la pacienţii cu insuficienţă renală moderată. Nu există experienţă în ceea ce priveşte administrarea la pacienţii cu 
greutate corporală mare (>100 kg) şi insuficienţă renală moderată (clearance al creatininei 30-50 ml/min). La acest subgrup, după o doză zilnică iniţială de 10 mg, pe baza datelor farmacocinetice, se 
poate lua în considerare o reducere a dozei zilnice la 7,5 mg. Fondaparinux nu trebuie utilizat la pacienţii cu insuficienţă renală severă (clearance al creatininei < 30 ml/min). Mod de administrare: • 
Administrarea subcutanată: Fondaparinux se administrează prin injectare subcutanată profundă, cu pacientul în poziţie culcată. Locurile de administrare trebuie să alterneze între peretele abdominal 
anterolateral stâng şi drept şi cel posterolateral stâng şi drept. Pentru evitarea irosirii medicamentului în timpul folosirii seringii preumplute, nu eliminaţi bulele de aer din seringă înainte de efectuarea 
injecţiei. Acul trebuie introdus pe întreaga lungime, perpendicular pe pliul cutanat ţinut între police şi index, pliul cutanat trebuie menţinut pe toată durata injectării. • Administrarea intravenoasă (prima 
doză, doar în cazul pacieţilor cu IMA ST): Administrarea intravenoasă trebuie efectuată printr-o linie intravenoasă deja existentă, fie direct, fie folosind o pungă de perfuzie cu soluţie salină 0,9% cu volum 
mic (25 sau 50 ml). Pentru a evita pierderea medicamentului atunci când se foloseşte seringa preumplută, nu evacuaţi bula de aer din interiorul seringii înainte de injectare. Tubul intravenos trebuie clătit 
bine cu soluţie salină izotonă după injectare, pentru a ne asigura că întreaga cantitate de medicament a fost administrată. Dacă administrarea se face prin perfuzie, timpul de perfuzare trebuie să fie de 
1 – 2 minute. Contraindicaţii: - hipersensibilitate la substanţa activă sau la oricare dintre excipienţi - sângerări active semnificative clinic - endocardită bacteriană acută - insuficienţă renală severă, 
definită printr-un clearance al creatininei (Arixtra 7,5 mg/0,6 ml - clearance al creatininei < 30 ml/min). Atenţionări şi precauţii speciale pentru utilizare: Fondaparinux nu trebuie administrat 
intramuscular. Reacţii adverse: Cel mai frecvent raportate reacţii adverse grave ale fondaparinux sunt complicaţiile hemoragice (diverse localizări incluzând cazuri rare de sângerări intracraniene / 
intracerebrale şi retroperitoneale) şi anemia. Fondaparinux trebuie utilizat cu precauţie la pacienţii cu risc crescut de hemoragie. Hemoragia a fost un eveniment advers frecvent raportat în cazul pacienţilor 
cu AI/IMA NonST şi IMA ST. În studiul de Fază III AI/IMA NonST, incidenţa hemoragiilor majore a fost de 2,1% (fondaparinux) comparativ cu 4,1% (enoxaparină) până în ziua 9 inclusiv, iar în studiul de 
Fază III IMA ST, incidenţa hemoragiilor severe cu modificarea criteriului TIMI a fost de 1,1% (fondaparinux) comparativ cu 1,4% (control [HNF/placebo]) până în ziua 9, inclusiv. În studiul de Fază III 
AI/IMA NonST, cele mai frecvent raportate evenimente adverse non-hemoragice (raportate de cel puţin 1% din subiecţii cărora li s-a administrat tratament cu fondaparinux) au fost cefaleea, durerile 
toracice şi fibrilaţia atrială. În studiul de Fază III IMA ST, cele mai frecvent raportate evenimente adverse non-hemoragice (raportate de cel puţin 1% din subiecţii cărora li s-a administrat tratament cu 
fondaparinux) au fost fibrilaţia atrială, febra, durerile toracice, cefaleea, tahicardia ventriculară, vărsăturile şi hipotensiunea arterială. PROPRIETĂŢI FARMACEUTICE: Perioada de valabilitate: 3 ani. 
Dacă fondaparinux sodic se adaugă într-o punguţă de soluţie salină 0,9% perfuzabilă, ideal ar fi să fie administrat imediat, dar poate fi totuşi păstrat la temperatura camerei maxim 24 ore. Precauţii 
speciale pentru păstrare: A se păstra la temperaturi sub 25°C. A nu se congela. Natura şi conţinutul ambalajului: Cilindru de sticlă de tip I (1 ml) cu un ac ataşat de calibrul 27 x 12,7 mm şi 
închis cu un piston din elastomer bromobutilic sau clorobutilic. Arixtra este disponibil în cutii cu 10 seringi preumplute - seringă cu piston albastru şi sistem automat de siguranţă. DEŢINĂTORUL              
AUTORIZAŢIEI DE PUNERE PE PIAŢĂ: Aspen Pharma Trading Limited, 3016 Lake Drive, Citywest Business Campus, Dublin 24, Irlanda. NUMERELE AUTORIZAŢIEI DE PUNERE PE PIAŢĂ: 
EU/1/02/206/003 (Arixtra 2,5 mg/0,5 ml) si EU/1/02/206/014 (Arixtra 7,5 mg/0,6 ml). DATA PRIMEI AUTORIZĂRI SAU A REÎNNOIRII AUTORIZAŢIEI: Data primei autorizări: 21 Martie 2002. 
Data ultimei reînnoiri a autorizaţiei: 21 Martie 2007. DATA REVIZUIRII TEXTULUI: August 2014.
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Evenimente adverse: farmacovigilenta.rual@rual.ro (pentru întrebări şi trimiterea rapoartelor);
Informaţii medicale: Aspenmedinfo@professionalinformation.co.uk
+ 44 1748 828 391 (limba engleză) / +4 031 630 0212 (limba română) ; 
Sesizări calitate produse: KIR-GM-APTL-Quality@ie.aspenpharma.com 

Aspen Europe GmbH Munchen - sucursala București
Șoseaua București-Ploiești, nr. 7A, etaj 3, sector 1, București, 013682

Telefon: +40212331609
office.romania@aspenpharma.eu

Acest material promoțional este destinat profesioniştilor din domeniul sănătății. 
Informații detaliate despre prescriere sunt publicate pe web-site-ul 

Agenției Europene a Medicamentului http://www.ema.europa.eu/ 

Acest medicament se eliberează doar pe bază de prescripție medicală restrictivă PR. 
Profesioniștii din domeniul sănătății sunt rugați să raporteze orice reacție adversă suspectată 
prin intermediul sistemului național de raportare, ale cărui detalii sunt publicate pe web-site-ul 
Agenției Naționale a Medicamentului și a Dispozitivelor Medicale http://www.anm.ro




