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LISTA ABREVIERILOR

ACTH - hormon adrenocorticotrop

AIT - atac ischemic tranzitoriu

AMP - adenozinmonofosfat

ARP - activitatea reninei plasmatice

ASl - activitate simpatomimetici intrinseci
BIC - boala ischemici a cordului

CPI - cardiopatie ischemici

CRF - releasing factorul corticotrop

CS - colesterol

DC - debitul cardiac

DFM - displazie fibromusculari

DOC - desoxicorticosteron

DTPA - acid dietilentriamino-pentaacetic

DZ - diabet zaharat

ECA - enzima de conversie a angiotensinei I in angitensini II
FR - factor de risc

HTA - hipertensiune arteriald

HVS - hipertrofia ventriculului sting

IECA - inhibitorii enzimei de conversie a angiotensinei I in angiotensini II
IRC - insuficienta renali cronici

LES - lupus eritematos sistemic

MAO - monoaminooxidaza

MEN - multiple endocrine neoplasia

OMS - Organizatia Mondiali a Sinitigii
PAN - poliarteritd nodoasi

PG - prostaglandine

PVC - presiunea venoasi centrald

RTP - rezistenta vasculari periferici totald
SRAA - sistemul renind-angiotensini-aldosteron
SS - scerodermia sistemici

TA . - tensiune arteriali

TAd - tensiune arteriald diastolici

TAs - tensiune arteriali sistolici

TG - trigliceride

urv - urografia intravenoasi

Vs - ventriculul sting

VSH - viteza de sedimentare a hematiilor
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In tirile avansate maladiile cardiovasculare defin intdetatea in “topul

mortalititii”. Impactul asupra longevitdtii si calitdtii vietii le-au transformat intr-un
adevdrat flagel al societatii contemporane.

Hipertensiunii arteriale ii revine un loc aparte printre bolile

cardiovasculare din cauza gradului important de raspandire si complicatiilor grave
(accident cerebrovascular, infarct miocardic, insuficientd cardiacd congestivd,
insuficienta renald cronicd etc.) pe care le condifioneazd.

Altceva e cd rviscul comportat de hipertensiunea arteriald nu este unul

fatal. Un tratament adecvat il poate minimaliza. Depistarea la timp si tratamentul
oportun al hipertensivilor are efecte benefice.

Realizarea unor mdsuri eficiente de profilaxie si tratament antihipertensiv

la nivel de populaie depinde de o serie de factori de ordin economic, socio-cultural,
organizational, educational etc. Un rol incontestabil ii revine pregatirii profesionale a
cadrelor medicale in problemele hipertensiunii arteriale.

Intrucat hipertensiunile arteriale sunt deosebit de frecvente, (10-15% din

populatia adultd, iar la varstnici chiar 25-30%) nu existd medic de orice specialitate,
care sd nu fi ingrijit sau consultat mdcar un singur pacient cu hipertensiune arteriald
atestatd ca o problemd de bazd sau patologie asociatd. In ultimd instantd nivelul
pregiitivii cadrelor medicale in acest domeniu constitue o condifie decisiva atunci cand
e vorba de soarta unui pacient concret sau de statisticile combaterii hipertensiunii
arteriale la nivel populational.

In conditiile unui progres accelerat in domeniu ar fi si imposibil ca tofi

medicii, sau chiar tofi internigtii, sd posede acelasi nivel de competentd in investigarea
si tratamentul bolnavilor cu hipertensiune arteriald. Aplicarea unui tratament adecvat
solicitd cunostinte fundamentale in morfologie, patofisiologie, biochimie, Sfarmacologie,
dar si cunoasterea profundi a unor aspecte ce fin de alte specialitafi medicale ca
nefrologia, endocrinologia, neurologia, angiologia, reumatologia, imagistica,
oftalmologia, chirurgia endovasculard eic.).

Este putin probabil ca fiecare medic, “hdrtuit” de problemele curente, sa

urmdreascd realizarile (transante) de ultimd ord din domeniul hipertensiunii arteriale.
O editie de sintezd, care ar intruni atat metodele traditionale, cit si ultimile realizdri in
diagnosticul si tratamentul hipertensiunii arteriale se pare cd ar fi de un real folos.
Monografia pe care o avefi in fafd nu este conceputd ca un tratat

exhaustiv, ci este mai curand o sintezd comprimatd a experientei clinice de tratare a
bolnavilor cu hipertensiune arteriald.

I mod intentionat am acordat atentie prioritard aspectelor clinice de

diagnostic diferential §i tratament, celelalte momente (morfologie, diagnostic imagistic
si umoral, tratament chirurgical sau endovascular) fiind reflectate numai in volumul
strict necesar pentru intelegerea esentei proceselor patologice sau argumentdrii
investigatiilor respective.

Lucrarea este adresatd in primul vand medicilor internigti si cardiologi.

Fireste, ar putea fi utild gi studentilor avansati cu titlu de material auxiliar la studierea
aprofundati a temelor respective din cursul universitar de medicind.

Victor BOTNARU
profesor, doctor habilitat in stiinfe medicale,
laureat al Premiului de Stat al Republicii Moldova
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Capitolul 1. DEFINITIA SI CLASIFICAREA
HIPERTENSIUNII ARTERIALE

1.1. Definitia hipertensiunii arteriale

Prin hipertensiune arteriald se inelege cresterea valorilor presiunii san-
guine in sistemul arterial peste cifrele considerate normale. Deci problema
definitiei HTA se reduce la determinarea valorilor normale.

Valorile tensiunii oscileazi in limite largi pe parcursul ciclului
nictemeral, adaptandu-se solicitarilor organismului in situatii diferite (repaus,
incordare emotionala, efort fizic). Compararea valorilor TA determinate in
conditiile metabolismului bazal ar fi ideals, dar nu este practici. Pentru
minimalizarea variafiilor cauzate de factorii suplimentari nominalizati se
recomandi ca In practica, TA s fie masurati dupi un repaus de cel pugin 15
min in pozitie ezinda, intr-o incipere cu temperaturi normali, repetindu-
se procedeul dupi 10 min.

Cercetarile epidemiologice (26, 27, 29, 57, 58, 61) au demonstrat ci
distribuia valorilor TA in populagie este continui si, prin urmare, pentru
separarea “normotensiei” de “hipertensiune” poate fi fofositi orice limita.Pe
de alta parte, este stiut faptul ci existd un risc cardiovascular continuu, asociat
cu nivelul tensiunii: cu cit este mai mare TA, cu atit este mai mare
probabilitatea producerii unui accident cerebral sau coronarian. Insi, aceasti
dependenti se mengine si la nivelul considerat normal al TA. Acest fapt face,
de asemenea, arbitrar selectarea valorii “prag de norma”,

“Pragul de norm3a” se defineste actualmente prin nivelul de tensiune
arteriﬁ% de care este stabilit ci interventia asupra hipertensiunii
arteriale reduce riscul cardiovascular.

Comitetul de Experti ai OMS a decis ci persoanele mature de ambele
sexe suferd de hipertensiune arteriald daci valorile TA sistolice sunt mai
mari sau egale cu 160 mm Hg si/sau valorile TA diastolice (faza a V-a a
zgomotelor Korotkov - disparitia ultimelor zgomote) sunt egale sau mai mari
cu 95 mm Hg (3). Valorile mai mici de 140 mm Hg TA sistolici si de 90 mm
Hg TA diastolici se considera normale. Valorile tensiunii arteriale cuprinse
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intre cele normale si HTA (140-159 mm Hg si 90-94 mm Hg) se numesc
hipertensiune de granitd, hipertensiune de botar, bipertensiune la limita.

Bineinteles ci toate clasificirile HTA, toate metodele in baza cirora
pacientii sunt clasificati in “normotensivi” si “hipertensivi” sunt
conventionale. Criteriile propuse de OMS, care au la bazi opiniile expertilor,
desi pot fi considerate, intr-o anumita masura, simpliste, sunt de fapt prac-
tice, §1 sunt folosite actualmente in majoritatea tarilor lumii.

Utilizarea criteriilor destul de simple de definitie a HTA, este justificata
si din considerentul ci decizia de a interveni asupra HTA, in scopul reducerii
riscurilor, depinde nu numai de nivelul tensional. Spre exemplu, in cazul
indivizilor cu HTA riscul complicatiilor cardiovasculare serioase este
determinat de o serie intreaga de alfi factori (tabelul 1.1) in afari de nivelul

tensional.
Tabelul 1.1

FACTORII DE RISC CARDIOVASCULAR
CARE FAVORIZEAZA TRATAMENTUL

Varsta inaintati

Sexul masculin

Afectiuni cardiovasculare ereditare
Fumatul

Hipercolesterolemia

Diabetul zaharat

Obezitatea

Boli cardiovasculare suportate
Accidente cerebrovasculare suportate
Afectiuni renale

Microalbuminuria

Sedentarismul

Deseori, prezenga unuia sau a citorva din acegti factori poate fi o
determinanta a riscului mult mai importanti decit o ugoara crestere a TA.
Dar, intrucit efectele absolute ale tratamentului antihipertensiv sunt deter-
minate de riscul cardiovascular absolut (efecte mai mari in cazul unui risc
mai mare), este necesar si se reduci pragul tensional de la care incepe
interventia.Cu alte cuvinte, s-ar impune introducerea altor determinante de
risc cardiovascular in definigia HTA fapt, care ar face-o dificild si inaplicabila
in practica. De aceea, acesti factori nu sunt inclugi in definigia hipertensiunii
arteriale, nsa favorizeaza inceperea tratamentului antihipertensiv la valori
tensionale comparativ mai mici.

Tot mai multi cercetatori afirma ca limitele intre normal si patologic,
stabilite inigial de OMS, sunt prea mari deoarece valorile cuprinse intre 140
$1 160 mm Hg 51 90-95 mm Hg dubleazi riscul cardiovascular fati de valorile
pina la 140/90 mm Hg.Actualmente in SUA se foloseste clasificarea, care
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defineste (tabelul 1.2) hipertensiunea arteriald de la 90 mm Hg pentru TA
diastolicd, valoarea de prag pentru TA sistolica ramanand aceeasi(160 mm

Hg).

Jabelul 1.2

CLASIFICAREA TENSIUNII ARTERIALE RECOMANDATA DE AHA

limitele TA, mm Hg Categoria

TA diastolica
<85 tensiune arteriald normali
85-89 tensiune normali crescuta
90 - 104 hipertensiune uyoari
105 - 114 hipertensiune moderati
> 115 hipertensiune severa

TA sistolicéi (cdnd TAd nu depdseste 90 mm Hg)

sub 140 tensiune arteriald normala
140 - 159 HTA sistolica de hotar
peste 159 HTA sistolica izolata

1.2 Clasificarea etiologica a hipertensiunii arteriale

Clasificarea cazurilor de hipertensiune arteriala se poate efectua in baza
mai multor criterii, principalele fiind gradul de afectare a organelor-finta,
nivelul tensiunii arteriale §1 etiologia.

Existi mai multe variante de clasificare etiologica a hipertensiunii
arteriale (3,30, 42, 60, 63), 1nsa 1n toate se recurge la separarea cazurilor in care
hipertensiunea este un simptom, o manifestare patogenetic explicabild a unei
suferinge de bazi (forme denumite secundare sau simptomatice), de cele in
care astfel de boli nu se depisteazi, aceste cazuri capatind denumirea de
hipertensiune arteriald primard sau esentiald.Prin urmare, diagnosticul
hipertensiunii arteriale primare se stabileste prin metoda de excludere, de
aceea poate fi influengat de o serie de factor1 subiectivi si obiectivi: experienta
si cunostingele medicului in acest domeniu, gradul de dotare a institutie
respective cu aparataj sofisticat, care ar permite depistarea potentialelor cauze
ale bolii.Unii autori invoca aici §i argumentul cunogtintelor actual limitate
in acest domeniu, argumentind aceasti tezi prin descoperirea pe parcursul
ultimelor decenii a mai multor forme secundare de HTA. Ei prognozeaza,
de asemenea, o “disparitie totald” a hipertensiunii esengiale odata cu progresul
stiintei. Totugi, majoritatea specialistilor consider actualmente argumentata
si necesara din punct de vedere practic evidentierea formelor primare §i
secundare ale hipertensiunii arteriale.
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1.2.1 Hipertensiunea arteriala primar3

Starea patologica de crestere a valorilor tensiunii arteriale in lipsa unor
canze evidente de aparitie a acesteea se numeste hipertensiune arteriald primari.
La modul practic, un astfel de diagnostic stabilit deja denota faptul ci s-a
efectuat un program de investigafii accesibile, in urma ciruia nu a fost depistata
nici o afecfiune capabili si provoace hipertensiunea. A

Se consideri ci circa 93-95% din hipertensivi au forma primari a bolii
(6, 30, 59, 66).In statisticile spitalelor ponderea formelor secundare de
hipertensiune se ridici la 10-15%, iar in unele centre specializate chiar la 30-
35%. Acest fapt demonstreazi importanta dotirii cu metode moderne de
investigare 1, in special, a factorului de preselectie a pacientilor (este
binecunoscuta situagia ci in formele mai grave ale bolii, cu valori de tensiune
mai ridicate, hipertensiunea secundari are o prevalentd mai mare decit in
cazurile cu o evolugie mai ugoard).

Toate metodele sofisticate si extrem de costisitoare de 1nvestigare in
vederea excluderii tuturor formelor secundare posibile in practicd nu se pot
efectua la fiecare hipertensiv, de aceea, in unele cazuri diagnosticul rimane
incert: avind la baza considerente de ordin practic, diagnosticul de HTA
esential se decide in baza lipsei semnelor clinice evidente ale unei boli
oarecare, care ar putea fi cauza hipertensiunii.

Existd o serie de situatii clinice, in care probabilitatea caracterului
secundar al HTA este foarte mare, de aceea este absolut necesari efectuarea
unut program aprofundat de investigare. Printre acestea se numari:

- aparitia HTA pani la 30 ani sau dupi 50 anj;

- aparifia brusca a HTA §i mentinerea valorilor tensionale inalte;

- valori de tensiune foarte mari;

- HTA necontrolabili, anterior usor controlabili cu medicamente;

- hipertensiunea arteriali maligni;

- orice boli renale in antecedente;
'-aparitia HTA in perioada graviditagii;

- evolutia in crize cu tabloul clinic tipic simpatoadrenal;

- prezenga modificarilor patologice in sedimentul urinar gi proteinuriei,
fie 5i lejere, in momentul depistarii hipertensiunii.

Daci dupi efectuarea metodelor specializate de investigare nu a fost
depistata nici o afectiune prohipertensiva, atunci diagnosticul de
hipertensiune arteriali primara poate fi considerat corect.

n practica sunt frecvente cazurile de asociere a HTA cu alte boli
potential prohipertensive, cazuri in care este foarte greu ca medicul sa decida
daca patologia depistata (renali sau endocrind, etc.) constituie cauza
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hipertensiunii sau are loc o simpli coincidenti, chiar in cazul in care
beneficiazi de aparataj modern dg cercetare. In special aceasta se refera la
asocierea HTA cu pielonefrita cronici (care, de asemenea, este o afecfiune
frecventa si, prin urmare, doui patologii raspAndite s-ar putea, din intAmplare,
dezvolta la aceeasi persoani), cu stenoza de artera renald sau cu unele
endocrinopatii. Numai faptul normalizirii valorilor tensionale, in urma
inlaturdrii presupusei cauze (nefrectomia rinichiului ratatinat din pielonefrita
sau revascularizarea in caz de afecfiune stenozanti a arterei renale) confirma
caracterul secundar al HTA in aceste situagii dificile.

1.2.2 Hipertensiunea arteriala secundara

In cazul, 1n care hipertensiunea arteriali este doar una din consecintele
patogenetice ale afectiunii principale, se vorbegte despre hipertensiunea arteriali
secundard sau simptomaticd.

Depistarea formelor secundare de HTA are o importanti practici
deosebit de mare, influengind ordinea prioritigilor terapeutice si selectarea
medicamentelor. In cazul unor forme potential-curabile de hipertensiune ca,
de exemplu, coarctatia de aorti, feocromocitomul, stenozarea Ee artera renala,
depistarea la timp poate determina soarta pacientului prin vindecare in urma
interventiei chirurgicale.

Actualmente sunt cunoscute circa 80 de stiri patologice, care pot cauza

hipertensiunea arteriald, principalele fiind prezentate in tabelul 1.3.
_Tabelul 1.3

PRINCIPALELE CAUZE ALE HIPERTENSIUNII ARTERIALE SECUNDARE

1. RENALE

1.1. Renoparenhimatoase

- glomerulonefrita cronici

- glomerulonefrita acuti

- pielonefrita cronici

- nefrita interstitialia

- nefropatia obstructivi

- nefrolitiaza (cu pielonefritii sau nefropatie obstructivi)
- nefropatia diabetic#

- nefropatia in bolile de sistem (lupusul eritematos de sistem, poliarteita
nodoasa, sclerodermia sistemica efc.)

- rinichiul polichistic

- hidronefroza

- amiloidoza renali

- tuberculoza renali

- anomaliile de dezvoltare (hipoplazie renali etc.)

- tumorile renale

1.2. Renovasculare (vasorenale)

Clasificarea 13



- ateroscleroza arterelor renale

- displazie fibromusculari de artere renale

- aortoarterita

- trombembolism de artere renale

- anomalii de dezvoltare a arterei (hipoplazie, anevrism)
- comprimarea din exterior a arterei (tumoare, hematom, tesut fibros etc.)
- nefropteza

2. ENDOCRINE

- feocromocitomul

- tumoare cromafiné extraadrenali

- hiperproductie de glucocorticoizi (sindrom Cushing)
- hiperproductie de mineralocorticoizi (sindrom Conn)
- enzimopatii congenitale

- tireotoxicoza

- acromegalia

- hiperparatireoza

- tumori secretante de renini (in special renale)

3. HEMODINAMICE (cardio-vasculare)

- ateroscleroza aortei

- sindrom hiperkinetic beta-adrenergic

- coarctatie de aorti

- insuficienti aortici grava

- canal arterial persistent

- fistule arteriovenoase

- eritremie

- bloc atrioventricular complet

4. DIN AFECTIUNEA SISTEMULUI NERVOS (neurogene)
- tumori cerebrale

- traume cerebrale

- encefalite (meningoencefalite)

- hemoragii subarahnoidale

~- sindrom diencefalic

- stenoza arterelor cerebrale cu ischemia creierului

- neurita nervului glosofaringeus

- sindrom Guillain-Barre

- disautonomie

5. EXOGENE

- intoxicatie cu plumb, cadmiu, taliu etc.

- utilizarea glucocorticoizilor

- utilizarea mineralocorticoizilor

- contraceptive administrate pe cale orali .
6. HIPERTENSIUNEA ARTERIALA DE SARCINA

Unele comentarii par a fi necesare chiar la prima parcurgere a acestei
clasificari:

- unele forme de HTA secundari sunt mai dificil de clasificat deoarece
au mecanisme patogenice caracteristice mai multor grupe;

- unii autori prefera sa evidentieze doar primele 4 grupe de HTA
secundara, referind HTA de sarcini si cele medicamentoase la HTA endo-
crine. Noi am considerat necesar si urmiam recomandarile expergilor OMS
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si s evidengiem grupele 5 si 6 separat, ca avind particularitagi distinctive sub
aspect de patogenie si evolugie clinica;

- numai o parte din HTA secundare sunt curabile;

- diversele forme de HTA secundari se intAlnesc cu o frecventa diferita,
unele din ele fiind foarte rare.

1.3 Clasificarea hipertensiunii arteriale in baza datelor
clinice si a unor parametri paraclinici

A fost deja mengionat faptul ci, in afari de criteriul etiologic, o serie
de alte criterii pot fi puse la baza clasificrii hipertensiunii arteriale. Spre
exemplu, unele forme de HTA se manifesta prin cresterea atit a TA sistolice,
ct i a celei diastolice, iar alteori se observd o HTA sistolica izolata sau
numai HTA diastolica (mult mai rar). Cunoagterea acestor variante de
hipertensiune arteriald are o importanta practica mare, deoarece poate
indrepta in direcyia corecti procesul de diagnostic diferential chiar din
momentul masurarii TA.

Tabelul 1.4

FORMELE ETIOLOGICE DE HIPERTENSIUNE ARTERIALA CARE
EVOLUEAZA CU HTA SISTOLICA IZOLATA

- ateroscleroza aortei ( HTA “sclerotica”)
- sindromul hiperkinetic beta-adrenergic
- hipertiroidism

- anemie

- fistula arteriovenoasi

- insuficienta aortici

- boala Paget

- beri-beri

HTA “scleroticd” constituie una dintre cele mai frecvente forme de
hipertensiune arteriali la persoanele in varsti, la fel cum sindromul
hiperkinetic la tineri (tabelul 1.5). Alte forme de HTA sistolica izolatd se
intAloesc rar (insuficienga aorticd) sau foarte rar (fistula arteriovenoasa).
Clasificarea HTA dupi criteriul frecventei prezinta un deosebit interes din
punct de vedere practic.

Evident ca frecvenga formelor de HTA este in funcgie de varsta
pacientilor, de preselectia lor, de metodele de diagnosticare pe care le poseda
institutia medicald.Datele din tabelul 1.6 ilustreaza importana ultimilor doi
factori. Se poate observa ci in formele HTA, la care tabloul clinic are trisaturi
destul de specifice (sindrom Cushing, feocromocitom), numarul cazurilor
depistate in populagia generala si la contingentele preselectate este aproape
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acela§i.fn ceea ce priveste formele de HTA secundari, a ciror confirmare
cere metode specializate, cifrele din tabel se deosebesc semnificativ (HTA

renovasculard, sindrom Conn). :
_Tabelul 1.5

CLASIFICAREA HIPERTENSIUNII ARTERIALE
DUPA CRITERIUL FRECVENTEI

Forme frecvente Forme rare Forme foarte rare
HTA esentiali Feocromocitom Tumori renale
Glomerulonefrita (reninoame)
cronici
Pielonefrita cronici Aldosteronism primar Tumora Wilms
HTA sclerotici Mic rinichi Hipoplazie renali
unilateral
HTA renovasculari Colagenoze (PAN, LES)
Sindrom hiperkinetic Enzimopatie
corticosuprarenali
Hipertiroidism
Tuberculoza renali Hiperparatiroidism
Acromegalie

Rinichi polichistic Nefropatie gravidica
Insuficienti renali
terminald
Insuficienti aortica
Bloc atrioventricular

complet

HTA “neurogena”
HTA medicamentoasi
Hematom pericapsular
Fistula arteriovenoasi

Coarctatie aortici

Sindrom Cushing

Unul dintre cele mai simple §i mai evidente criterii ce se pot folosi in
clasificarea HTA 1l constituie gradul elevirii valorilor tensiunii. In cercetirile
epidemiologice, de exemplu, se recurge mai des la divizarea (conform valorilor
TA diastolice) in HTA ugoara (TAd 95 - 104 mm Hg), medie (TAd 105 -114
mm Hg) si severa (TAd mai mare de 114 mm Hg). Fn experienga noastra in
circa 70% din cazurile de HTA din populatie valoarea TAd este de pina la
105 mm Hg, in 20% HTA are forma medie, 1ar in 10% TAd-ul depiseste 115
mm Hg (61). O repartitie similara a fost observati si in unul din cele mai
mari studii populagionale, pe un egantion de aproape 160 mii locuitori din
SUA - Hypertension Detection and Follow-Up Program (HDFP): 70%, 20%
$1 10%, folosind aceleasi criterii de HTA ugoari, medie i severa (26,27). Aceste
rezultate ar putea servi pentru orientarea medicului generalist in vederea
structurarii programului de depistare i tratare a HTA la fiecare sector.

Clasificarea HTA conform nivelului TA este foarte convengionali (au
fost propuse si alte valori-limiti ale TAd pentru definirea formei grave, medii
s1 ugoare de HTA: respectiv 115, 105 si 100 mm Hg) §i are mai mult valoare
de prognoza, daci se are in vedere faptul ci proportional cu cresterea TA
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sporeste riscul complicatiilor. Expertii OMS recomanda utilizarea termenilor
de HTA ugoari, gravi (severi) si medie numai in sens descriptiv.

Tubelul 1.6

FRECVENTA FORMELOR DE HIPERTENSIUNE ARTERIALA IN CONDITII DE
TESTARI POPULATIONALE $i IN CLINICI DE SPECIALITATE

(dupi G. Williams, E. Braunwald, 1987)

Populatia Clinici de

Diagnostic generald, (%) specialitate, (%)
HTA esentiald 92-94 65 -85
HTA renala

parenhimatoasi 2-3 4-5

renovasculari 1-2 4-16
HTA endocrini

aldosteronism primar 0,3 0,5-12

sindrom Cushing 0,1 0,2

feocromocitom 0,1 0,2

contraceptive orale 2-4 1-2
Diverse 0,2 1

3

Intrucat in practica se pot intalni cazuri, in care valorile tensiunii sunt
mari, acestea comportind un risc cardiovascular sporit, fird manifestiri
organice evidente si viceversa, o importanti practici deosebita o are clasificarea
in dependentd de leziunea organelor-tinta a HTA (preconizati de fapt pentru
HTA esentiala) (i’)).

Stadiul 1. In acest stadiu nu existi semue obiective ci ar fi afectate
organele-tinta

Stadiul 2. Se depisteaza cel putin unul din urmitoarele semne de afectare
a organelor-finta:

- hipertrofia ventriculului sting (radiologic, ECG, ecografic);

- ingustarea generalizati sau locali a arterelor retinei;

- proteinurie lejera si/sau o ugoara crestere a creatininei plasmatice

(1,2 - 2,0 mg/dl);

- placi aterosclerotice demonstrate angiografic sau la ultrasonografie

(n arterele carotice, iliace, femorale g1 in aortd)

Stadiul 3. Afectiunile organelor-tinta devin simptomatice, ele includ:

- Cord:

* angina pectoral3;
* infarctul miocardic;
* insuficienga cardiaci;

v ' 2 s sta //‘4.
2 Comanda nr. 60432 1\2__,5‘_2:;_7‘0}’/ A ' Clasificarea 17

BIBLIOTL G A |
USM <. TRSTEM AT

| sy .,.“95".’.2—.".-,‘{5':‘.'1‘:&’* Pasiubi




- Crezer:

* atacul ischemic tranzitoriu;

* jctusuls

* encefalopatia discirculatorie hipertensiva avansata;
- Retind:

* hemoragiile si exudatele cu sau fira edem papilar;
- Rinichi:

* hipercreatinemia mai mare de 2,0 mg/dl;

* insuficienga renala;
- Vase:

* anevrismul disecant de aorta;

* afectiunile arteriale ocluzive simptomatice.

O importanta practica deosebit de mare o are clasificarea HTA in baza
criteriului curabilitigii deoarece evidentiaza formele la care pacientii pot fi
vindecafi In urma unui tratament radical. Printre acestea se pot enumera:
feocromocitomul, aldosteronismul primar, sindromul Cushing, tumoarea
secretanta de renini, HTA renovasculara, coarctagia'de aortd, micul rinichi
unilateral, hipertiroidismul.

n baza tipului hemodinamic se evidengiaza forme hiperkinetice,
normo- si hipokinetice ale HTA. La cele hiperkinetice se referd in special
formele HTA secundare care evolueaza cu HTA sistolica izolata (sindrom
hiperkinetic beta-adrenergic, anemie, hipertireoza, fistule arteriovenoase etc.),
desi In unele forme de HTA esentiali se observi, de asemenea, hemodinamica
de tip hiperkinetic (debit cardiac crescut si rezistenta periferica totald joasa).
Se considera, ci in stadiile iniiale ale HTA primare are loc aproape perma-
nent o cregtere disproporgionald a DC fata (fe RTP scizuta. Cu progresarea
bolii in urma modificirilor peretelui vascular si cregterii RTP hemodinamica
trece prin normokinetici §1 devine hipokinetica in majoritatea absoluta a
formelor avansate de HTA esengiala.

Sunt foarte utile incercirile de a aprecia tipul hemodinamicii pacientului
inainte ca acesta si fie supus aparatelor medicale speciale (reografia cu
impendanta, ecocardiografia), cﬁiar la patul bolnavului. Delpistarea TA
puﬁative mari, a tendingei spre o tahicardie, a tonului Traube la compresia
arterei, deseori n asociatie cu un suflu sistolic in toata aria precordiala, dar
mai pronuntat deasupra aortei, denota o stare hiperkinetica marcata, ce se

oate observa si la HTA esengiala, dar mai des ﬁl sindromul hiperkinetic
Eeta—adrenergic, hipertireoza sau anemie.

Pentru a clasifica HTA se poate folosi i nivelul plasmatic al unor

substante esentiale pentru aparitia si perpetuarea bolii. Se evidengiaza forme
iper-, normo- i hiporeninice ale HTA, ca si forme normo- §i
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hiperadrenergice. Degi interesul inigial pentru semnificagia reninemiei a scazut,
dozarea ARP poate avea, totugi, o importanta deosebitd pentru orientarea
etiologica (tabelul 1.7) si prognozare, data fiind evolugia mai gravi, cu un
numar mare de complicatii precoce la HTA hiperreninemica.

Tabelul 1.7

FORMELE DE HIPERTENSIUNE ARTERIALA
IN RAPORT CU NIVELUL ACTIVITATII RENINEI PLASMATICE

Nivelul ARP Ponderea Caracteristici Formele etiologice
Scazut 30 % volum extracelular scizut, HTA esentiala,
diureticele au efect bun, aldosteronism
evolufie mai putin severa primar, sindrom
mineralocorticoid
fnalt 15%  TAd crescuti, HTA maligni
retinopatie avansati (3-4), (esentiald sau
adesea complicatii simptomatici),
cardiovasculare, tumori
evolufie severi, reninsecretante,
beta-blocantele HTA
eficiente, renovasculari,
IECA eficienti tumora Wilms,
insuficienfa renali
acuta,
feocromocitom
(uneori)
Normal 55 % fira semnificatie
deosebitd

Dozarea nivelului catecolaminelor plasmatice, reninei, aldosteronului
necesita un utilaj medical complicat, este o operagie costisitoare §i, prin
urmare, poate fi ficuta doar in unele centre specializate. De aceea pare a fi
destul de argumentata si ragionala evidentierea formei hiperadrenergice si a
formei volumdependente (hiporeninice) de HTA numai in baza semnelor
clinice. La persoanele cu forma hiperadrenergica a HTA se depisteaza semne
clinice de hipersimpaticotonie cu dermografism alb pronungat, cu tendinga
spre tahicardie, extrasistolie, cu TA pulsativa nalta, cu proba clino-ortostatica
pozitivd. Deseori pacientul acuza dureri in regiunea cordului, palpitayii,
pulsatii 1n regiunea capului si hiperemia fegei, transpiragii, anxietate gi senzatia
de incordare psihoemotionala. La aceste persoane sunt frecvente crizele
neurovegetative, iar TA poate atinge valori destul de ridicate, dar cu evolugie
labila. In urma aplicarii terapiei cu beta-blocangi se obtine un efect pozitiv.
Evolutia labili a valorilor tensionale nu trebuie interpretati ca un indice al
evolugiei ugoare deoarece complicatiile, in special cerebrovasculare, se dezvolta
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frecvent in cazurile netratate.

Forma volum-dependenti a HTA, cu initierea terapiei cu diuretice, se
poate depista chiar in urma primului examen medical pe baza semnelor de
retentie a apei: habitus pletoricus, edeme perioculare matinale gi “rotunjirea”
fetei dimineata, edemarea degetelor, parestezii, oligurie tranzitorie. La aceste

ersoane se observi o tendinga spre obezitate, dermografismul rogu pronungat,
Eradicardia. Este caracteristica relagia dintre cresterile de tensiune g1 episodele
de consum abuziv de lichid si/sau sare.

1.4 Hipertensiunea arteriala maligna

La capitolul clasificare este imposibil s3 nu mentionam hipertensiunea
arteriald maligna, care este forma clinici a bolii, cu o evolutie rapidi spre cele
mai serioase complicatii (insuficienta renald progresiva, insuficienta
ventriculard stinga si accidente cerebrale vasculare) si sfarsitul nefast (in
perioada premergatgare aparitiei medicamentelor antihipertensive efective
circa 80 % din bolnavi decedau in timp de un an (36) ).

Sindromul HTA maligne se poate dezvolta atit in cazul HTA esentiale
(2-3 %), cét 51 1n cazul formelor secundare (in aproximativ 10 - 20% cazuri,
conform unor autori (60, 63, 68), desi date epidemiologice clare, referitoare la
incidenta HTA maligne nu sunt (35). In ultimii ani in Occident se oEserv:l o
reducere a numarului de cazuri de HTA maligni, explicabil, probabil, prin
ameliorarea depistarii si tratamentului antihipertensiv.

Criteriile de recunoagtere a sindromului HTA maligne sunt:

- retinopatie hipertensiva de gradul 1ll sau 1V;

- valori ale tensiunii extrem de mari (TAd mai mare de 130 mm Hg),
susinute, cu rezistenta relativa la medicagia conventionala;

- alterare functionala renala relativ rapida;

- manifestari ‘variabile, dar de obicei foarte pronuntate, din partea
celorlalte organe-tinta.

Leziunea morfologica caracteristica HTA maligne este necroza fibrinoidi
a arterelor mici si arteriolelor. Ea consta intr-o intensi exudare a proteinelor
plasmatice in peretele arterial, fenomen ce se produce, probabil, in urma
permiabilitagii crescute i a leziunilor endoteliale. De asemenea, se observi
necroza celulelor musculare, tromboza lumenului, modificiri inflamatorii
ale peretelui vascular (in terminologia adoptati de unii autori - endarterita

roliferativd sau microangiopatia trombotica). Vindecarea procesului duce
a o Ingrogare fibroasa externa a vasului. Depunerea difuzi a fibrinei in vase
poate provoca fragmentarea eritrocitelor si duce la aga-numita anemie
hemolitici microangiopatici. Necroza fibrinoidi are loc in toate vasele si
determina leziunea ischemici severi a creierului, cordului, retinei si a celorlalte
organe. Ea este deosebit de pronuntata in rinichi, unde sunt afectate in spe-
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cial arteriolele glomerulare aferente si arterele interlobulare mici, producind
atrofia nefronilor §i conducénd la insuficientd renali progresivi. Deopotrivi
cu arteriolita §i glomerulita necrotizanti, in unele vase renale se observa
ingrogarea si stratificarea pronungati a peretelui, imprimindu-i aspectul
“foitelor de ceapa” secyionate. Se consideri ci astfel de modificiri apar in
urma rezolvarii leziunilor necrotice.

Actualmente se considera ca gradul de afectare a rinichilor determini
prognoza intr-o masurd mai mare comparativ cu gradul majoririi TA.
Totodata, in unele cazuri, tratamentul efectiv al HTA maligne aplicat
bolnavilor care inigial necesitau hemodializi (4, 15, 28) conduce la imbunatagirea
considerabila a functiei renale.

Modificarile fundului ocular sunt specifice HTA maligne si constau in
aparifia hemoragiilor (lineare sau 1n formi de flaciri), exudatelor, petelor
sub forma de “nouragt de bumbac” i a edemului papilei nervului optic.
Hemoragiile existente fntr-un singur ochi nu sunt suficiente pentru a stabili
diagnosticul de HTA maligni si pot apirea §i in urma unui accident vascular
retinian (spre exemplu ocluzia unei ramuri a venei retinale, care de asemenea
se intalneste mai frecvent la bolnavii de HTA).

Petele cu aspectul de “nourasi de bumbac” se datoreazi ariilor de infarct
al stratului de fibre nervoase ale retinei, iar asa-numitele exudate “dure” sunt
cauzate de plasmoragii - iesirea plasmei din vasele mici lezate, cu formarea de
depozite refractare ce au un continut sporit de lipide. “Exudatele dure” tind
sd se formeze mai des paramacular, creAnd o imagine cunoscuti sub denumirea
de stea maculari. Hemoragiile, petele “nourasi de bumbac” si edemul papilar
pot disparea in cdteva siptimini de la declansarea tratamentului
antihipertensiv efectiv, pe cAnd exudatele “dure” persista timp de cAteva luni.

Semnele clinice ale HTA maligne nu sunt specifice si variaza de la caz
la caz. Tulburirile de vedere si cefaleia pronuntati sunt considerate drept
semue clinice precoce si constituie deseori motivul pentru care pacientul se
adreseaza medicului. Printre simptome se mai pot observa vertijele, voma,
crampele abdominale, convulsiile si tulburirile de cunostinga, starile de lesin,
mai rar hemoptizia si edemul pulmonar, mai des dispneia nocturni
paroxisticd. Este important si nu se treaci cu vederea cauzele mai rare dar
curabile ale HTA maligne (care pot fi fatale) ca de sxemplu, feocromocitomul,
in care anamnesticul deseori sugereazi diagnosticul.

Pana nu demult se incerca diferentierea HTA maligne de variantele
foarte apropiate, considerate faze premergatoare ale HTA maligne si denumite
HTA acceleratd, singura deosebire dintre ele constind in lipsa edemului
papilar pe langa hemoragii si exudate (tetinopatie de gradul 111). Ulterior s-a
demonstrat ci edemul papilar reflecti edemul cerebral (fig.3. 12/ si ci prezena
papiloedemului (retinopatie de gradul IV) nu modifici prognoza, comparativ
cu bolnavii ce prezintd numai hemoragii si exudate (1). De aceea in prezent
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nu se considera necesari contrapunerea HTA maligne si HTA accelerate, ca
fazi premergitoare a acesteia. Un argument suplimentar in acest sens, pe
lAnga lipsa semnificatiei prognostice, il constituie subiectivismul diagnosticaru
edemului papilar. Nu considerim productive nici incercirile de a substitui
termenul de ﬁipenensiune arteriald maligni cu “HTA cu evolutie accelerata”
(54) sau cu termenul de “HTA progresiva”, incercari facute din cauza ca
actualmente prognoza acestui sindrom s-a imbunatagit considerabil.

Prognoza depinde si de etiologia HTA maligne: progresarea spre
insuficienta renala terminali este mai rapidi in cazurile de etiologie renald.
In schimb, atunci cind dializa a inceput, pacientii cu afectiuni renale o duc
mai bine decit cei cu HTA esentiala: 100% sanse de supravieguire pe o perioada
de 5 ani, comparativ cu 79% in cazul hipertensiunii esengiale (33).

Ponderea formelor de etiologie renald a sporit la 70-80% in seriile recente,
comparativ cu 45-50% din cazurile de HTA maligna observate in anii 50-60
(35), fapt ce se datoreaza, probabil, largirii posibilitagilor de diagnosticare. Se
depisteazi mai des glomerulonefrita cronici primara (pani la 25-30% din
cazurile de HTA maligna) sau, secundara (15-20%). Ultima este provocata
frecvent de LES, PAN, sclerodermi. Hipertensiunea renovasculara este
consideratd printre cauzele frecvente ale HTA maligne (10-25% in serii
diferite), fiind potential curabili prin angioplastie transluminala sau operatie
chirurgicali. Printre cauzele frecvente de HTA maligna unii considerd i
feocromocitomul. In aldosteronismul primar si in sindromul Cushing
malignizarea hipertensiunii arteriale se observa destul de rar.
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Capirolul 2. PRINCIPII GENERALE IN DIAGNOSTICUL
POZITIV SI DIAGNOSTICUL DIFERENTIAL AL
HIPERTENSIUNII ARTERIALE

2.1 Examenul clinic
al pacientului cu hipertensiune arteriala

Hipertensiunea arteriald are, de obicei, o evolugie indelungata de zeci
de ani de zile. La inceput boala ate un caracter pur functional, fara nici o
modificare nici la nivelul vaselor, nici la nivelul organelor-tinta. Cu timpul
insi, modificirile organice provoaci manifestiri clinice, in functie de
schimbirile survenite in organele-tinti, de complicatiile aparute, de asocierile
morbide prezente.

Pacientul cu HTA poate apirea in cimpul de vedere al medicului la
diferite etape de evolutie a bofii. De multe ori HTA este descoperita
intAmplitor la persoanele fird nici un simptom. Alteori, pacientul solicita
doctorul in urma aparitiei manifestarilor unei complicagii serioase a HTA.

Examenul clinic al unui hipertensiv poate furniza informatie
importanta pentru determinarea:

- posibilului factor etiologic;

- gradului de avansare a bolii i a variantei de evolutie clinica;

- antrenaril organelor-finta;

- prezentei factorilor de risc asociati;

- factorilor importanyi pentru decizia tacticii terapeutice.

In anamnezi se va acorda atentie urmatoarelor aspecte:

- prezenga HTA sau a altor afectiuni cardiovasculare la membrii familiei;

- boli cardio-vasculare, cerebro-vasculare sau renale in antecedente;

- durata cunoscuti a HTA la pacientul concret si nivelele tensionale;

- eficienta si efectele secundare ale medicatiei antihipertensive
precedente;

-semne de HTA secundari (de exemplu, crampe musculare si slibiciune
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marcata la aldosteronismul primar sau palpitatii, sudoragie excesivi si cefalee
periodica in feocromocitom);

- factorii psiho-emotionali si de alimentare (spre exemplu, consumul
abuziv de alimente sirate); ’

- medicamente folosite, deoarece multe din ele au actiune
prohipertensiva sau influengeazi eficienta preparatelor antihipertensive
(steroizi, contraceptive orale, antiinflamatoriile nesteroide, antidepresante
triciclice, inhibitorii MAO, decongestante nazale etc.).

Examenul obiectiv la un pacient cu HTA va include neapirat
urmatoarele aspecte:

- masurarea repetata (peste 10-15 min) a TA;

- masurarea TA la bragul contralateral;

- determinarea inalfimii §i masei corporale;

- in regiunea cervicald: turgescenga venelor, dimensiunile glandei tiroide,
suflurile vasculare;

- cordul: aprecierea frecventei contractiilor, dimensiunilor, prezenga
suflurilor §i zgomotelor supraadiugate, ritmul;

- abdomenul: sufluri, mirirea rinichilor, mase suplimentare, dilatarea
aortel;

- extremitatile: pulsatie diminuati, sufluri, edeme;

- examen neurofogic;

- funduscopie.

Informatie foarte utild, uneori decisiva, se poate obgine chiar la inspectie.
Obezitatea trunculari poate semnala un sindrom Cushing, in special daci
este insotita de manifestrile cutanate respective. Paloarea tegumentelor este
o manifestare frecventi a oricirei afecfiuni insotite de insuficienta renala.
Hirsutismul ar putea indica o HTA endocrini, in special din glucorticism
suprarenalian sau din bloc enzimatic congenital cu exces de mineralocorticoizi,

Atrofia pielii este un fenomen frecvent in cazul HTA din sindromul
Cushing, la fel ca si striile rozacee. Sclerozarea pielii, 1n special insotita de
sindrom Raynaud, conduce procesul de diagnosticare a unui hipertensiv spre
sclerodermia sistemica. Tromboflebitele superficiale si profunde, insotite de
manifestirile de arteriolita (ulceratii digitale, livedo reticularis) si de capilarite
(teleangiectazii) pot semnala afectarea cutanati dintr-o patologie de sistem,
indeosebi LES.

Turgescenta marcata a venelor jugulare in cazul pacientului cu HTA
atesta decompensarea gravi biventriculari, mai ales daci se observi $1
ortopneea sau dispneea nocturni paroxistica. Ralurile de stazi sunt un ele-
ment important i indicd majorarea presiunii telediastolice in ventriculul
stang pana la un nivel suficient pentru a provoca acumularea lichidului in
alveole, orienteazi spre reducerea urgenti a valorilor tensionale ridicate.

Diferenta de puls intre membrele superioare §i inferioare sugereazi
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coarctatia aorticd, desi se poate intalni si la arterita Takayasu. La un hipertensiv
in stare critici poate semnala o disectie de aorta.

Aprecierea pulsaiei si auscultatia vaselor periferice in portiunile accesibile
constituie un element important al examindrii hipertensivului. Depistarea
leziunilor stenozante ale membrelor inferioare si ale arterelor brahiocefalice
in cazul unui birbat peste 50 ani, mireste mult probabilitatea HTA
renovasculare prin ateroscleroza de artere renale. Suflul sistolic in proiectia
arterelor renale, in special cu component diastolic, confirma aceasta
presupunere.

Prezenta zgomotului IV la auscultaie reflecti complianta ventriculard
afectatd in cardiopatia hipertensivi, precede la o diferenyd mare de timp
marirea ariel matitagii cardiace.

Auscultagia suflului diastolic al insuficientei aortale poate contribui
substantial la aprecierea etiologiei unei hipertensiuni arteriale sistolice. Dar
la pacientii cu HTA indelungati gi, gravi, acest suflu poate semnala disectia
aorticd cu extenzie proximala spre valva aortala.

Durerile abdominale pot reflecta ischemie abdominala, care poate aparea
in urma:

1) leziunii aterosclerotice a arterelor mezenterice la un hipertensiv cu
ateroscleroza avansatd; _

2) leziunii arteriale din vasculite de sistem;

3) leziunii arteriolare in HTA maligna.

De cele mai multe ori, fns3, ele sunt nespecifice sau reflecta afectarea
renald (colici renald, rinichi polichistic, rinichi flotant etc.).

Oliguria poate insemna progresarea rapida a insuficientei renale, iar
poliuria se poate observa in stadiul initial al insuficientei renale, la diabet
zaharat sau hiperaldosteronism primar.

Prin palparea abdomenului se pot depista masele suplimentare, rinichiul
mirit (polichistozi, hidronefroza), rinichiul flotant sau ectopic. La tofi
paciengii mai in vArstd se va efectua palparea aortei in scopul depistarii
anevrismelor aterosclerotice de aortd, care rareori pot implica i arterele renale.

Examinarea fundului ocular este parte inerenta a consultagiilor clinice
la care este supus pacientul cu HTA, furnizeazi informatii extrem de
importante in fiecare caz. Gradul modificirilor vasculare permite aprecierea
severitapii HTA, duratei si complicatiilor ei.

2.2 Complicatiile hipertensiunii arteriale
Modificirile vaselor in urma HTA sunt difuze, observandu-se in diferite

grade 1n intreg sistemul arterial, dar cu precidere in creier, inima, ochi si
rinichi, organe care au cipitat denumirea de “organe-tintd” ale HTA.
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2.2.1 Creierul

a) Accidentul cerebral vascular major (ictusul)

Actualmente este de netagaduit cresterea graduali a frecventei ictusului
odatd cu cresterea valorilor TA. Printre predictorii ictusului HTA este cel
mai puternic, desi au fost identificati §i alti FR independenti ca fumatul,
nivelul CS plasmatic si, posibil, nivelul fibrinogenului plasmatic.
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Fig. 2.1 Tomografia computerizati a creierului la o pacienti cu hematom intracerebral.
Leziunea este localizati in lobul parietal, este inconjuratid de o zond de edem
cerebral, care comprimi coarnele anterioare ale ventriculului lateral.

(Centrul de diagnosticare medicalid Chigindu; Dr. Conirev M.)

Aproximativ 10 % din toate cazurile clinice de ictus sunt hemoragii
cerebrafe. De obicei ele apar in urma rupturii anevrismelor mici saculare,
care se formeaza in HTA la nivelul arterelor cerebrale perforante.(Pentru
prima data acest tip de leziune anevrismatici vasculari a f}c))st descris in 1889
de citre Charcot 51 Bouchard, depistat in arterele perforante la examinarea
microscopica a tesutului cerebral comprimat intre 2 lame de sticli). Aceste
anevrisme se formeaza si in vasele foarte mici (au fost demonstrate in artere
cu diametrul 50-200 microni) in special la bifurcagie si cu predilectie in
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Fig.2.2 Tomografia computerizati a creierului. Hematom intracerebral paraventricular
sting cu invadarea ventriculilor laterali. (Dr. Conirev M.)

ramurile laterale ale arterelor striate i in arterele perforante ale cortexului.
Densitatea maxima a acestor anevrisme este in putamen, globus pallidus,
nucleus caudatus, talamus si capsula externa.In ordinea frecventei afectarii,
regiunile creierului se repartizeaza in felul urmator:

- putamenul si capsula interna (50% din cazuri);

- diferite pargi allé substantei albe ca, spre exemplu, lobul frontal, co-
rona radiata;

- talamusul;

- emisferele cerebelare;

- puntea.

Comparat cu infarctul (ramolismentul) cerebral, tabloul clinic al
hemoragiei se caracterizeaza printr-un inceput de obicei brusc, cefalee
pronuntata, voma si tulburari (ﬁ: cunostinga, semnele si simptomele fiind de
cele mai multe ori progresive.In infarctul cerebral pierderea cunostinget se
intAlneste rar, numai in caz de afectare extensiva sau de leziune trunculara.
De mentionat ca diferengierea ictusului hemoragic de cel ischemic, numai in
baza datelor clinice, este dificili chiar §i pentru neurologii experimentat,
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rolul decisiv in aceste situatii revenindu-i tomografiei computerizate.

Hemoragiile in cerebel deseori sunt insotite de vomi, pierderea
echilibrului, vertijuri si cefalee occipitald, iar cele in lobii cerebrali posteriori
de hemianopsie sau amauroza. Manifestarile afectiunii de focar sunt minime
(mai des convulsiile ori tulburirile psihice) sau lipsesc la hematomul cu
localizare in lobul temporal, greselile de diagnostic fiind frecvente la aceasti
localizare.

Puntea cerebrala este un loc de dezvoltare mai rari a hemoragiilor, in
cazul unor astfel de leziuni coma survine repede, probabilitatea supravietuirii
fiind mica.Prognoza este foarte serioasi si in caz de penetrare a hemoragiei
in ventriculi sau in spagiul subarahnoidal (fig. 2.2).

Hemoragia subarahnoidali este, de asemenea, o complicatie frecventa
a HTA netratate, dezvoltindu-se la fel din ruptura de microanevrism. S-a
observat ca anevrismele cauzate de HTA cronici se dezvolti deosebit de
frecvent la HTA in urma polichistozei renale si au in acest caz dimensiunile
ceva mai mari. Acest fapt are implicare terapeutici, impunind necesitatea
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Fig.2.3  Ictus ischemic pe stinga in bazinul arterelor lenticulo- si palidostriate.
(Tomografie computerizati)
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depistirii precoce a polichistozei §i controlului riguros al HTA.

Al tip frecvent de afectiune cerebrali asociat cu HTA necontrolabild
este ramolismentul ischemic mic (infarctul mic), care evolueaza intr-un
spatiu de dimensiuni mici de tip fisurd sau “lacuna”, fiind situat adanc in
structurile cerebrale. Aceste leziuni, deseori nedetectabile la tomografia
computerizatd, sunt capzate de oclyzia uneia dintre arterele care stau la baza
hemoragiilor cerebrale.In portiunea de artere proximala lacunelor se observa
dezorganizarea segmentari a peretelui vascular, provenitd din disruptura
mecanici a intimei cu depunerea constituentelor plasmei in peretele vascu-
lar, denumita lipohialinoza.

Lipohialinoza se observa in vasele adiacente arterelor mari cu presiune
inalti si nu se dezvolt in vasele de calibru identic, situate la distanga de
arterele mari. Vulnerabilitatea acestor artere mici ale creierului, pentru un
astfel de tip de leziune, Inci nu gi-a gisit explicagia definitiva, desi unul din
aspectele importante poate fi dezvoltarea relativ slaba a straturilor muscular
si elastic ale peretelui vascular. De asemenea, este posibil ca presiunea
intraluminali si fie mai inaltd decit in alte artere de acelasi calibru §i ca acest
nivel de presiune si se majoreze in timpul autoreglarii vaselor cerebrale i
cerebelare, ca rispuns la modificirile presiunii de perfuzie. Un alt pat vascu-
Jar cu autoreglare strinsi este cel renal, care, de asemenea, este foarte vulnerabil
la HTA, conducind astfel la pierderea nefronilor.

Lacunele se dezvolti mai des la baza puntii sau in substanga alba
cerebelari, la fel §i in regiunea subcapsulari. Ramolismentele (infarctele)
lacunare in urma afectiunilor arterelor mici sunt responsabile de aproximativ
1/4 din toate ictusurile ischemice si, de obicei, se prezinta ca episoade de
_hemiparezi, deficit senzor pur sau de necoordonare unilaterald. Este
caracteristica lipsa semnelor de disfunctie corticald ca disfazia, agnozia sau
apraxia.In stadiile foarte avansate, lacunarismul progresiv se poate manifesta
prin dementa (dementa multiinfarctica). Acest tip de leziune a vaselor mict
poate fi responsabil pentru o parte din atacurile ischemice tranzitorii (AIT).
In prezent existi suficiente dovezi pentru a afirma ca atit hemoragiile, cat s
infarctele lacunare pot fi prevenite prin tratamentul efectiv al HTA.

Majoritatea ictusurilor la hipertensivi sunt insa datorate aterosclerozei
vaselor extracraniene (cel mai frecvent la originea arterei carotide interne,
probabil, din cauza fluxului turbulent care are loc la bifurcatie). Ocluzia
arterei carotide interne provoaci ramolitia (infarctul) 1n bazinul arterei
cerebrale medii sau anterioare (uneori in ambele) (fig. 2.3, 3.11). Uneori se
poate intdmpla ca infarctul si devind hemoragic. Cel mai frecvent ocluzia
vasului are loc dintr-o placi aterosglerotica complicata (ruptura, hemoragie
subintimali, tromboza superpozitionati) si numai uneori poate avea loc
embolia din artera in artera cu material din placa sau din tromb.

Episoadele de ischemie cerebrald repetat, care tind sa fie stereotipice
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ca prezentare clinica sunt, de obicet, hemodinamice si nu embolice §1 provin
din stenoza strinsi (mai mult de 90 %) a arterei carotice interne. In vasele
stenozate viteza circulagiei sanguine este majorata i aceasta crestere a vitezei
in arterele carotice se depisteaza ugor prin dopplerografie. In cazul in care
dopplerografia se foloseste concomitent cu prezentarea ultrasonografici
bidimensionali a imaginii structurale, aceasta metods ultrasonografici se
numeste duplex-dopplerografie.

Episoadele repetate de ischemue cerebrala provenite din embolie au o
prezentare neurologicd mai variabili. Pierderea tranzitorie a vederii la un
singur ochi (#maurosis fugax) poate si apard din embolia cu material din

lacd, uneori embolul putind fi observat ca un depozit, eventual mai multe,
in arteriolele retinei. '

Datoritd unor trialuri terapeutjce mari, in prezent se cunoaste faptul
ca tratamentul medicamentos al HTA Peduce incidenta ictusului fatal i nefatal
cu aproximativ 40 % si cd beneficiile par a se obtine dupd o perioadi relativ
scurtd de reducere a TA. De mentionat ca in aceste trialuri nu se ficea deosebirea
dintre hemoragie, ramolismentul mic lacunar s1 cel cauzat de ateroscleroza
vaselor extracraniene. Existi opinii potrivit cirora ultima categorie ar fi cel
mai greu de prevenit.

Medicatia antihipertensivi poate fi benefici si in profilaxia secundari
aaccidentelor cerebrovasculare (ictusului repetat), dar la pacientii cu stenoza
Imarcata a arterei carotice se cere o atentie deosebita: este incontestabil faptul
ca, coborirea TA sistemice la un pacient cu stenoza de artera carotici poate
provoca un accident ischemic. Actualmente, pentru profilaxia secundari a
ictusului ischemic se recurge la aspirin, dar ea prezinti riscul de a agrava
eventualul accident hemoragic.

b) Atacul ischemic tranzitoriu

Pe linga accidentele cerebrale vasculare majore (ictusul ischemic sau
hemoragic) descrise mai sus, o alti complicagie frecventi a HTA o constitue
atacurile ischemice tranzitorii sau, in terminologia altor autori, ischemia
acuta tranzitorie. Tabloul clinic este determinat de localizarea vasului in care
aaparut tulburarea acuta a circulaiei - in sistemul carotic sau vertelsrobazilar.
Pentru diagnosticul acestei forme de insuficienti cerebrovasculari acuta este
importanta aparitia brusci si mentinerea pe parcursul unei perioade scurte
de timp (minute sau ore, insi nu mai mult de 24 ore) a semnelor afectirii
neurologice de focar in bazinul vascular respectiv. Cazurile de persistenta a
simptomelor mai mult de 24 ore se refera la ictus.

Pentru un AIT cu localizarea in sistemul carotic sunt caracteristice
hemipareze sau hemiplegii in asociere cu hemihipestezii si cu afazie (de obicei
motorie) in cazul afectirii emisferei dominante, mai rar convulsii de tip Jack-
son i sindromul optico-piramidal alternant. Pentru AIT fin sistefnul

30 Hipertensiunea arteriald



10: 1803963 RMDC KISHINEV 1 MM SH.
el 20450 $ 13
paas 4:11
FLATH
S -

@

Fig.2.4 Tomografia computerizati a creierului. Pe fond de atrofie cerebrali se observi
bilateral focare ischemice mici in structurile profunde (subcorticale).

vertebrobazilar sunt caracteristice tulburiri tranzitorii de vedere (intuneric
in faga ochilor, fotopsii, metamorfopsii, diplopie), vertijuri sistemice (adesea
insotite de voma), tulburiri de echilibru asociate cu nistagm. Mai rar se
observa dizartria, disfagia, disfonia, accesele de cadere nemotivata sau amnezia
retrograda tranzitorie.

Mai sus a fost deja mengionat faptul ci o parte din AIT au la baza
formarea lacunelor (fig. 2.4), alteori sunt provocate de spasme vasculare,
microhemoragii, tulburari ale irigagiei survenite prin tulburari rapide de ritm,
hipotensiune (ortostatica, medicamentoasi, posthemoragicd), prin anemie
sau intoxicagie.

Este discutabili parerea unor specialisti de a referi la AIT toate crizele
hipertensive (63,67), printre care ei evidentiaza variante cu semiologia afectdrii
neurologice difuze si variante de crize cu manifestari tranzitorii de afectare
neurologica in focar. Mai argumentata pare a fi pozigia autorilor care considera
necesara interpretarea crizelor cu semne neurologice de focar trecatoare drept
atacuri ischemice tranzitorii cu urmirile terapeutice respective (in AIT
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regimul §i tratamentul trebuie sd fie ca la un ictus franc).

¢) Encefalopatia hipertensivi acuti

Include urmitoarele simptome: TA mult ridicati (de regula cu diastolica
peste 130 mm Hg), tulburri de cunogtinga, cresterea presiunii intracraniene,
retinopatie avansati cu edem papilar si convulsii.Patogenia stirii este
neclanficatd: nu  toti specialitii recunoscrolul edemului cerebral si al
spasmului arteriolar, majoritatea susin importanga tulburirii proceselor de
autoreglare a tonusului vascular cu vasodilatatie marcatd, transsudare
interstitiala cu microhemoragii per diapedesum i, in final, cu o reducere a
fluxului cerebral. Prezenta tulburirilor neurologice de focar jmpune
necesitatea excluderii ramolitiei, hemoragiei cerebrale sau a AIT repetate (fig
3.12).

d) Insuficienta cerebrovasculard cronics

(encefalopatia discirculatorie hipertensivi)

Este expresia arteriosclerozei vaselor cerebrale, a ischemiei cronice, a
microhemoragiilor, microemboliilor si microramolismentelor cerebrale, mai
mult sau mai putin extinse pe anumite zone cerebrale.

Are manifestari foarte variate, in dependenti de gradul avansarii,
patologia asociata, particularititile psihice premorbide, de algi factori.

Stadiul I este caracterizat de aparigia unui sindrom aseminitor
neurasteniei, denumit de unii autori cerebrastenie. Mai frecvent simat devreme
se semnaleaza slibirea memoriei, in special la evenimentele curente, la date,
nume. Pacientii incep si noteze lucrurile pe care trebuie s le efectueze (ceea
ce anterior nu era necesar), deseori se prezinti la medic cu o listi de simptorme.
Memoria profesional in acest stadiu inci nu este afectati.

Se considerd tipicd sciderea capacitaii de munci intelectuali, de
concentrare indelugata a atentiei, de trecere rapidi de la o activitate la alta.

Deseori apar cefaleea apasitoare, firi o localizare concretd, mai ales la
fncordare intelictualé sau emotionald, ametelile, vijiiturile in urechi.
Dereglarile de somn sunt foarte frecvente: bolnavii adorm cu greu, dorm
nelinistit cu treziri multiple, ziua sunt somnolenti.

Apare excitabilitatea crescuti: la evenimentele El:icute, ceremoniile fes-
tive, scenele tulburitoare din filme apare un “nod in git”, 1i podidesc lacrimile.
Chiar si cele mai nesemnificative nepliceri din familie sau de la serviciu pot
sa “strice dispozifia” pe un timp indelungat. Apar acuze nemotivate,
ipobondrice, anxietatea. Mai frecvent bolnavii manifesti euforie, agitatie,
agresivitate, conflictualitate i tulburiri vegetative marcate.

Manifestarile pseudoneurastenice mentionate apar in acest stadiu mai
frecvent in circumstange care solicitd o activitate functionali sporiti a
creierului (activitate prea ncordati, stare conflictuald). Spre deosebire de
bolnavii de neurastenie, in acest stadiu al encefalopatiei discirculatorii pacienii
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se simt mai bine dimineaga decat seara.

Examenul obiectiv relevd numai o microsimptomatici difuza:
acomodare diminuatd, reflexe usoare de automatism oral, usoara asitnetrie a
reflexelor tendigoase.

Stadiul II. In acest stadiu pacienii riman destul de activi, dar capacitatea
de munca scade considerabil, ei obosesc cAnd depun eforturi ce pini atunci
erau obisnuite. Se agraveaza tulburarea memoriei, se schimbi caracterul: apare
egoismul, se agraveaza excitabilitatea, impulsivitatea, agresivitatea. Bolnavii
devin conflictuali. Apar tulburiri ale intelectului, afectind iniial capacitatea
de generalizare si functia asociativa.

Odati cu agravarea tulburirilor structurale, organice in acest stadiu,
spre deosebire de manifestarile neurodinamice din stadiul precedent,
simptomatica devine mai severd si mai diversi. Cefaleea este aproape
permanenta, persista vajaitul in urechi (uneori obsedant pentru pacient),
vertijurile §i instabilitatea la mers. Reflexele automatismului oral se
aprofundeaza, reflexele tendinoase devin mai fnviorate, apar reflexe patologice,
migcdrile devin sacadate §i mai putin precise. Deseori se observa o usoari
dizartrie: nearticularea unor imbiniri de sunete, vorbire sacadati si
nearticulata. Foarte des se observi tulburiri de vedere: scotoame, vederea ca

rin ceatd, fotopsii. Caracteristice sunt tulburirile extrapiramidale ca miscirile
fente, mers cu pagl mici, mimica siracd, tremurul mainilor §i a capului,
vorbirea monotona cu glas incet.

In stadiul I1I se agraveaza semnele leziunii cerebrale din stadiul prece-
dent, deseori incep si predomine sirxlilptomele afectiunii unei regiuni anumite:
disfunctie cerebelard, tulburiri de vorbire, pareze. Tulburirile psihice pot si
ajungd la gradul de dementa si la manifestiri psihotice, dar manifestarile
psihice nu se dezvolta intotdeauna paralel cu ceﬁ: neurologice.

Pe lingd cele enumerate, o manifestare frecventa a encefalopatiei
discirculatorn de gradul I sau III este sindromul pseudobulbar, aparitia ciruia
este determinata de afectarea bilaterala a fibrelor ce conecteaza cortexul si
nucleele motorii ale trunchiului cerebral. (Uneori acest sindrom poate fi
consecinga accidentelor cerebrovasculare majore repetate). Trisiturile de baza
ale prezentarii clinice sunt dizartria, disfonia si disfagia. Miscarile limbii si
buzelor devin limitate, vorbirea dificili, intinsi, cu glas incet §i cu timbru
nazal, ficdnd-o aproape neinteleasi in cazurile grave. Apar tulburiri de
masticatie si de deglutigie, reflexele automatismului oral sunt foarte
pronuntate, caracteristice sunt rasul si plinsul forgate.

De mentionat ci in practica este dificili diferentierea insu)ficien;ei
cerebrovasculare cronice cauzate de HTA de cea provenita din ateroscleroza
vaselor cerebrale sau extracraniene, din angiopatia diabetica sau din afectarea
vertebrelor cervicale, datd fiind asocierea foarte frecventi a HTA cu
ateroscleroza, cu diabetul zaharat si cu procesele degenerative vertebrale. In
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astfel de cazuri, se formulezi de obicei diagnosticul de encefalopatie
discirculatorie mixta, uneori enumerand in paranteze factorii etiologici.

2.2.2. Retina

Retina este singurul gesut 1n care prin oftalmoscopie pot fi observate
nemijlocit arterele, arteriolele si venele, de aceea, prin retinoscopii repetate,
se poate observa progresarea modificirilor vasculare odata cu evolugia HTA
(tabelul 2.1). Aplicare largi a cipitat clasificarea Kieth-Wagener-Barker a
retinopatiel hipertensive (34).

Progresarea HTA cauzeazi spasmarea locala sau Ingustarea generalizata
a arteriolelor retinei, dilatarea venelor, obliterarea pargiald sau totala a
arteriolelor, aparitia venelor comprimate local de citre arterele torsionate In
locul incrucisarii lor (semnul Salus-Gunn, “simptomul incrucisarii”). In
cazurile cele mai grave (HTA maligni) apar hemoragii lineare, in formi de
flaciri sau ovale, exudate moi si dure, edemul retinei si edemul difuz al papilei
nervului optic (vezi compartimentul 1.4). Retinopatia de gradul Ill si IV este
denumiti neuroretinopatie hipertensivi. Asemenea afectare a retinei deseori

rovoaci scotome, vedere ca prin ceatd, iar in unele cazuri, indeosebi la
ﬁemoragiile in regiunea maculari sau la edemul papilar marcat, duce la
pierderea vederii. Afectiunea hipertensivi grava a retinei se poate dezvolta
repede si tot aga de repede dispare la tratamentul antihipertensiv efectiv -
edemul papilar, hemoragiile si “exudatele moi” pot disparea peste 15-20 zile.
Exudatele dure pot persista citeva luni.

Degenerarea hialini a peregilor arteriolelor retinei si arterioscleroza,
care cauzeazi reflectia sporita a luminii la oftalmoscopie, se dezvolti atit in
urma HTA, cit si In functie de varsti. Ele nu dispar in urma tratamentului
efectiv al HTA.

Depistarea modificirilor minore ale retinei de obicei nu are valoare
mare 1n aprecierea pacientilor cu HTA.

Hipertensiunea mai severa face ca arterele retinei s semene cu niste
fire de argint care comprima venele 1n punctele de intersectie. Prezenta
simptomului “Incrucigarii” denoti de obicei o HTA mai severd sau mai
indelungata. O atentie deosebiti necesiti prezenta retinopatiei avansate la
persoanele tinere. Pe de alti parte, sunt cazuri cu valori tensionale mari,
documentate timp de multi ani, cu modificari marcate in alte organe-finta,
care se prezinta cu schimbari modeste la fundul ocular.

2.2.3. Modificari din partea rinichiului

Afectarea rinichiului este foarte severa in cazul HTA maligne (vezi
compartimentul 1.4), determinand prognoza intr-o masura mai mare decit
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gradul de cregtere a valorilor tensionale. In HTA benigna insuficienta renala
se observa in ultimul timp mai rar, probabil, din cauza eficiengei medicagiei
antihipertensive.

In faza inigiala a HTA nu se constata tulburiri functionale renale, cu
atat mai mult nu existd manifestiri clinice. Arterioloscleroza arteriolelor
aferente si eferente, a retelei capilare provoaci reducerea fluxului renal, sciderea
filtragiei glomerulare §i diminuarea capacitatii secretorii a tubilor.

Odati cu avansarea nefropatiei hipertensive poate apare o proteinurie
redusd, sub 1 g/zi, microhematuria, nicturia. Apoi se instaﬁ:azé hipostenuria
s1 poliuria compensatorie. Substratul morfologic al insuficientei renale cronice
terminale la HTA este substituirea nefronilor prin gesut conjunctiv, micsorarea
rinichilor in dimensiuni cu aspect exterior microgranular, adici nefroscleroza.
De mentionat cain HTA esentiala tratatd progresarea nefropatiei hipertensive
spre nefroscleroza este, de reguli, lentd, astfel IRC decompensati se intalneste
rar, sub 7-10%.

Prezenga IRC mareste probabilitatea existentei unei afectiuni renale
primare sau asocierii aterosclerozei de artera renald, pentru depistarea carora
este necesar un gir de metode complicate de diagnosticare, inclusiv angiografia
$1 puncgia bioptica renala.

Actualmente se considera ca tratamentul adecvat al TA ridicate in
majoritatea formelor de boli renale cronice este capabil si reduca viteza
deteriorarii functiei renale. Controlul eficient al HTA este important in spe-
cial la paciengii cu polichistoza renali, la care ea poate fi un semn precoce al
maladiei §i cauza adresirii, §i care au un risc inalt de formare a
micrognevrismelor intracraniene (10-40%).

In diabetul zaharat insulin-dependent aparigia HTA este un semn
precoce al nefropatiei diabetice cu evolutie ulterioara spre insuficienta renala
cronicd. Tratamentul antihipertensiv micsoreaza proteinuria in stadiul inigial
al nefropatiei diabetice, dar nu se stie daci se atinge Incetinirea progresarii
spre insuficienta renala. Mari sperante in acest aspect sunt legate de IECA.

2.2.4 Complicatiile cardiace

La etapele initiale ale HTA primare se observa mai des debit cardiac
crescut, RT'P mai scazuta si absenta hipertrofiei ventriculului sting. Cresterea
RTP, de obicei, marcheaza faza de stabilizare a HTA esentiale. Sporirea
rezultantd a lucrului VS cauzeazi o hipertrofie compensatorie a lui, indreptata
spre micsorarea stresului telesistolic al peretelui cardiac (un anumit rol in
aparitia si progresarea HVS 1l detin si catecolaminele, renina si alfi metaboliti).

e la o anumitd etapa cregterea adaptivi a masei VS devine excesivi, patologica
st se numeste mai des in literaturd cardiopatie hipertensivd sau cord
hipertensiv. Masa cordului cregte considerabil, uneori depisind 500 g si rareori

36 Hipertensiunea arteriald



DISTARMCE = i 5 4 “

EXTERNAL VIDEO SET TO [RIGHT MOMITOR

Fig.2.5 Ecocardiograma bidimensionali in secfiune longitudionali parasternali la un
pacient cu hipertrofie ventriculari stingi concentricii pronungati. Peretii
ventriculului sting sunt ingrosati (septul interventricular 17 mm, peretele poste-
rior al ventriculului 18 mm) in egald misurid. AO - aorta, AS - atriul sting, VD -
ventriculul drept, VS - ventriculul sting. (Clinica de cardiologie Chisiniiu, doctor
in medicina Tcaciuc L.)

atingand cifra de 900 g, grosimea peretelui VS creste la 15-20 mm, iar uneori
$125-30 mm. Scade considerabil performanta diastolici, iar ulterior si sistolica,
are log dilatarea VS, apare insuficienta cardiaci congestiva.

In HVS pronuntata are loc o reducere relativa a densitatii capilarelor si
marire a distantei de difuzie a gazelor. Creste necesitatea de oxigen a
miocardului hipertrofiat. Scade rezerva coronariani (diferenta dintre fluxul
inregistrat in conditii normale si cel in condigii de dilatare maximai), iar in
regiunile subendocardiale fluxul este si mai compromis. Arterioscleroza
hipertensiva in vasele coronariene mici inriutigeste mai departe fluxul
coronarian, intre miocardiocite se depune colagenul si se formeazi gesut
conjunctiv (cardioscleroza difuza), care mareste si mai mult rigiditatea
miocardului gi scade complianga. Asocierea frecventa a aterosclerozei vaselor
coronariene subepicardiale compromite §i mai mult circuitul coronarian,
conducand la formarea fibrozei sau necrozei locale.

Manifestarile clinice ale cardiopatiei hipertensive se reduc la semnele
de insuficienta ventriculara stingd de diferit grad uneori in asociere cu
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insuficienga coronariani (relativi sau absoluti), modulate de asocierea altor
boli (diabet zaharat etc). Cardiopatia hipertensiva poate raméne timp
indelungat subcompensata sau chiar compensata, in pofida unui grad avansat
de HVS. Alterarea serioasi a debitului cardiac poate apirea in situatii de
suprasolicitare a cordului (efort fizic neobignuit, infectii intercurente,
intoxicatii, tahiaritmii) sau atunci cAnd fibrilagia atriald duce la pierderea
fazei active de umplere a VS. Asocierea insuficientei coronariene, in special a
infarctului miocardic, de asemenea poate provoca decompensarea. Marirea
dimensiunilor atriului sting de obicei are loc nainte de dilatarea VS, ca urmare
a disfunctiei diastolice marcate i, provocind fibrilagia atriald, poate grabi
decompensarea.

Insuficienta coronariani se poate manifesta in toate formele clasice
(angini pectorald de novo, agravata, stabild; infarct miocardic, tulburiri de
ritm §i de conducere; moarte subita). {1 astfel de cazuri coronarografia deseori
nu depisteaza leziuni aterosclerotice ale vaselor inimii, desi mai des are loc o
superpozifie a aterosclerozei precoce. Anumite dificultagi se intalnesc in
diagnosticul infarctului subendocardic, avind in vedere modificirile marcate
de ST-T pe traseul ECG in HVS pronuntata.

Se acumuleazi tot mai multe date ce demonstreaza impaortanga
prognostica a HVS. In studiul Framingham a fost demonstrat pentru prima
oara ci HVS este un FR independent al mortii subite.La o observare de
peste 12 ani, prezenfa semuelor de HVS la ECG mairea mortalitatea cu 16%,
iar daci era 1nsotita de semnele de “suprasolicitare” - cu 60%. De aceea,
prezenga HVS se consideri un factor suplimentar de inigiere a terapiet
antihipertensive (chiar la valori tensionale nu prea inalte) si de selectare a
drogului, avAnd in vedere influenta diferitor medicamente asupra miocardului
hipertrofiat.

La examenul obiectiv se poate observa largirea ariei matitaii cardiace,
deplasarea socului apexian in jos si in stinga, accentuarea zgomotului doi
aortic (care este determinat de fapt de HTA si nu de HVS), uneori un suflu
usor de regurgitare aortica. Alte semne obiective ca aparigia zgomotului ITI
(galop presistolic, atrial) sau IV (galop protodiastolic, ventricular), a ralurilor
de stazi, hepatomegaliei, edemelor etc. atesta decompensarea, §i nu prezenga
cardiopatiei hipertensive.

Dintre modificarile ECG se pot mengiona criteriile de voltaj crescut in
derivatiile precordiale si standard (ultimele mai sensibile la hipertensivii cu
obezitate) si tulburarile de repolarizare. Ecocardiografia s-a dovedit o metoda
mult mai sensibili in detectarea HVS, dar necesitatea efectudrii ei in toate
cazurile de HTA usoari §i moderata nu este recunoscutd unanim. Se poate
masura grosimea peretilor, aprecia tipul HVS (global sau septala asimetrica),
evidentia tulburirile functiei de umplere sau ale performantei sistolice, depista
dilatarea camerelor sau aparitia tulburarilor locale de motilitate in urma BIC
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asociate. In majoritatea cazurilor HVS este concentricd, desi s-au observat
variante de asimetrie septald foarte marcatd, chiar cu obstructie sistolicd a
tractului de ejectie.

Complicatiile cardiace ale HTA (insuficienta cardiaci si infarctul
miocardic) constituie cauza care conduce la deces pentru majoritatea absoluta
a bolnavilor cu HTA.

2.2.5 Alte complicatii vasculare

Expunerea cronicila TA crescuti provoacd hipertrofia mediei arteriale,
mai pronungati in arterele mici si In arteriole, in arterele mari apar miocite
oliploide. Cresterea raportului dintre grosimea peretelui vascular si diametrul
fumenului este insotitd de sporirea rispunsului presor la stimulii de
vasoconstricgie. In stratul mediu al peretefui arterial colagenul iplocuieste
celulele musculare. Aceste manifestiri ale arteriolosclerozei au loc §i in functie
de varsta, dar HTA le accelereazi si le agraveaza. Arterele mici ale anumitor
organe sunt supuse masiv procesului sclerotic: rinichiul, creierul, cordul si
retina. Nu se stie cu certitudine daci aceste modificari structurale compromit
circulagia in condiii obignuite, insi rezerva circulatorie este, probabil, redusa.
Aorta si arterele mari se dilati, se alungesc si isi pierd complianta.
Radiografic aorta se prezinta derulatd, alungita i induratd, dar importanga
clinica a radiografiei toracale in HTA necomplicata nu este mare.Pierderea
elasticitagii arterelor mari std la baza cregterii relativ mai mare a valorilor
TAs decit a celor TAd cu varsta.

Deopotrivi cu hipercolesterolemia, fumatul §i diabetul zaharat HTA
este un FR major al cardiopatiei ischemice §i mortii subite. Ins3, in majoritatea
trialurilor mari de tratament in HTA nu a fost inregistrata o reducere
semnificativa a incidengei infarctului miocardic. Pentru explicarea deosebirii
dintre efectele tratamentului antihipertensiv asupra incidengei ictusului §i
asupra bolii ischemice a cordului au fost inaintate mai multe ipoteze. Spre
exemplu, realizarea efectelor terapiei antihipertensive asupra vaselor mici si
asupra evolutiei aterosclerozei ar putea necesita timp diferit. Intr-adevar,
majoritatea trialurilor au avut o durati relativ scurtd (3-5 ani) §i au fost
incheiate in momentul atingerii micgoririi semnificative a incidengei ictusului.

1 majoritatea studiilor mari se observi o tendinta de micsorare a incidentei
BIC, care insi nu era semnificativa statistic §i care, posibil, putea deveni
semuificativa la o eventuald continuare a trialului.O metaanalizi a rezultatelor
trialurilor mai mari in HTA ugoari si moderatd a indicat o reducere
semnificativi a ratei evenimentelor coronariene cu aproximativ 14% . Este
posibil faptul, ci acfiunea adversi a medicamentelor antihipertensive asupra
altor FR principali si diminueze efectul benefic al reducerii TA asupra
progresiril aterosclerozei. Spre exemplu, actualmente se stie bine ca la terapia
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de durati unele beta-blocante pot modifica spectrul lipidelor plasmatice in
directia aterogena, ca diureticele miresc concentragia CS in sAnge, micsoreaza
toleranta la glucide §i pot miri uricemia. Se discuta semnificatia aritmiilor
cauzate de hipopotasemia in urma tratamentului indelungat cu diuretice.
Totus, efectele adverse ale terapiei indelungate cu diuretice asupra mortalitigii
cardiovasculare nu au fost dovedite convingitor.

Evident ci HTA accelereaza dezvoltarea aterosclerozei nu numai in
vasele coronariene, ci in toate paturile vasculare. Arteriopatia obliteranti
simptomatica este considerata complicatie caracteristica pentru stadiul III al
HTA, iar pentru evidentierea leziunilor aterosclerotice in arterele
brahiocefalice ale membrelor sau in aorti se aplici metodele angiografice sau
ultrasonografia. Sunt in curs de efectuare studii terapeutice care au drept
scop controlarea potentialului unor antihipertensive de a incetini progresarea
aterosclerozei (rezultat demonstrat pe unefe modele experimentale) i in care,
in calitate de punct final se folosesc dimensiunile plicii (ultrasonografic), si
nu manifestarile ei clinice (infarctul miocardic fatal sau nefataﬁ angina
pectorala etc.).

Printre alte complicagii vasculare ale HTA mai trebuie mentionate
rupturile vasculare (cu hemoragii exteriorizate consecutive, de obicei

Fig. 2.6 Radiografia toracelui la pacientul S., 58 ani cu disectie de aorti. Se observi
dilatarea extremi a mediastinului spre stinga, cauzati de singele din anevrismul
peretelui aortal. (Clinica de cardiologie, doctor in medicind Volneanschi V.)
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Fig.2.7 Aortograma aceluiasi pacient efectuati cu 10 luni inainte. Se poate observa
anevrismul disecant al aortei, care era evident mai mic i care implica aorta
abdiminali(B), arcul aortic §i ramurile lui (A).
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epistaxis), formarea microanevrismelor (descrise la compartimentul 2.2.1) si
disectia de aorta.

Se consideri ci disectia apare in urma actiunii mecanice a TA ridicate
asupra peretelui aortal, cit si datorita faptului ci HTA induce depunerea
sporita a glucozaminoglicanelor in peretele aortal, care o predispune spre
disectie. Din fericire, disectia de aorta este o complicagie foarte rara a HTA,
dar binecunoscuti. Totusi, in practica se Intalnesc de multe ori dificultati de
diagnosticare in aceste stari, pe care vine sa le ilustreze exemplul de mai jos.

Bolnavul T., 54 ani, muncitor. S-a aflat in Clinica de hipertensiuni arteriale din
Chiginiu in februarie 1993 cu diagnosticul: Hipertensiune arteriala, gradul 1l. A urmat
nifedipind 60 mg/zi, valorile tensionale s-au stabilizat la 160-170/95-100 mm Hg.

Dupi externare, a urmat medicatia antihipertensivd timp de 2 luni, dupi care nu gi-a
mai administrat pastile §i nu si-a mésurat TA.

La 15.10.93 brusc, in timp ce se deplasa in mijloacele de transport in comun, au
apirut dureri puternice in regiunea interscapulari, insofite de transpiratie abundenta, vertijuri,
slabiciune marcati. A fost internat la Spitalul de urgenti cu diagnosticul de osteohondroza
toracald cu sindrom algic pronunfat. TA era 180/110 mm Hg bilateral, pulsul 92 bitii pe
minut, regulat, traseul ECG indica semne de HVS, radiografia toracelui fird modificéri
patologice. Parametrii hemogramei, ureea gi creatinina plasmatice erau normale, urograma
fara particularitafi.

In urmitoarele 2 zile durerile in spate au apirut din nou cu aceeasi intensitate, s-au
propagat in regiunea lombari si in abdomen, fiind insotite de manifestiri vegetative
pronuntate. TA cregtea progresiv la 220-240-270/120-130-140 mm Hg, nu ceda la doze
mari de clonidini si nifedipini. A apirut oliguria (300 ml/24 ore) i un episod de melena.
Creatinina plasmatici a crescut la 750 mcmol/l, hemograma rdménea normald. Renografia
izotopica a depistat curbe atunctionale bilateral.

La 22.10.93 pacientul a fost transferat la_Centrul republican de hemodializa, cu
insuficientsi renald progresivd si HTA necontrolabild, unde consiliul de specialisti, in baza
manifestarilor clinice i analizelor biologice respective, a presupus ci este vorba despre
disectia de aorti. Pentru confirmare s-au efectuat ecocardiografia (fird metoda
transesofagiani) si ultrasonografia organelor interne, la care nu s-au depistat semne de disectie
de aorti. Dimensiunile rinichilor erau normale, structura férd modificari patologice. Pacientul
si rudele au refuzat categoric efectuarea aortografiei, insistind asupra continudrii
hemodializei. La doze mari de clonidini (1,5 mg/zi), nifedipina (100 mg/zi), furosemida
(240 mg/zi) si pentamini in infuzii aproape permanente, TA a fost mentinuti in limitele
150-160/90-95 mm Hg, insi crestea progresiv insuficienfa renald (creatinina plasmei - 1250
memol/l, diurezi 150-250 ml/zi). Au apirut semnete de insuficienta hepatici si de catastrofd
abdominald. La 29.04.93 pacientul a decedat. Necropsia a depistat disctia de aortd, care
incepea cu 2 cm mai sus de valva aorticd. Lumenul fals nu antrena ramurile cérjei, spiraliza
pani la bifurcatia aortei (deplasand ambele artere renale si trunchiul celiac) si continea
mase trombotice.

In acest caz disectia de aortii a fost presupus in baza durerilor puternice interscapulare
apérute brusc, melenei si tulburirilor grave de functie renald, care au apérut la fel de repede
$i nu erau insofite de schimbiri grave structurale, agsa cum presupuneau datele
ultrasonografiei.S-a operat riumai cu simptome $i semne indirecte deoarece nici ecografia
abdominald (fird dopplerografie), nici ecocardiografia transtoracald nu au vizualizat
anevrismul disecant, iar aortografia nu a fost efectuata.
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Sindromul algic si alte manifestari clinice in disectia de aorta pot
conduce uneori la confundarea cu infarctul miocardic. Spre deosebire de acesta,
nu apar modificari electrocardiografice, iar TA rimane ridicatd. Este necesar
controlul nivelului tensional, preferabil cu labetolol sau infuzie de nitroprusiat
de sodiu, pana la rezolvarea definitiva prin operatie.

2.2.6 Crizele hipertensive

In evolugia hipertensiunii arteriale, in special a celei esentiale, deseori
se lnregistreaza perioade de acutizare, de agravare a tuturor manifestarilor
bolii pentru o perioadi relativ scurti de timp, care in literatura rusofona de
specialitate au cipitat denumirea de crize hipertensive. A. Measnickov le
definea metaforic ca fiind o “chintesenti a boﬁi” (64).

Crizele hipertensive se dezvolti pe fundalul cregterii valorilor tensionale,
dar nu toate majoririle marcate ale acestora sunt considerate crize. In criza
sunt prezente atit manifestirile suferintei difuze a creierului - cefaleea
puternici (predominant occipitali, agravata la aplecari), vertijurile nesistemice,
tulburirile de vedere, zgomotul in urechi, cit §i manifestarile disfunctiei veg-
etative marcate: paloare sau hiperemie marcata, hiperhidroz, greguri, voma,
cardialgie, tulburiri de ritm cardiac, parestezii, hiperkineze de tip frisoane,
modificiri ale paternului respirator, poliurie. Durata crizelor variaza de la
citeva ore pana la cateva zile. .

Mecanismul aparitiei crizelor este diferit. Intr-un numar relativ mai
mic de cazuri (pina la 10-15%) la bazi se afli hipertonusul regional si
angiospasmul vaselor cerebrale. Aceste crize evolueaza de obicei cu manifestari
vegetative mai modeste, dar cu tulburiri neurologice mai pronuntate i cu
modificiri fazice ale proceselor psihice (euforie, agitatie, apoi iritabilitate,
comportament neadecvat, uneort somnolenta).

In majoritatea crizelor, insi, are loc epuizarea capacitatii de autoreglare
a vaselor cerebrale cu hipertensiune §i hiperemie locala, cu hipotonie
concomitenti a venelor cerebrale, cu cregterea debitului local, cu extravazarea
plasmei §i microhemoragii per diapedesum, cu staza si tromboza locala,
manifestari care, impreund, provoaci lezarea si edemul substangei cerebrale.
Pe acest fondal se poate dezvolta ictusul cerebral hemoragic. Tulburiri ale
circulatiei locale au loc si In alte organe, de aceea, in crizele hipertensive se
pot observa infarctul miocardic, astmul cardiac, edemul pulmonar, angina
pectorala agravata.

Crizele hipertensive se impart (Ratner N, 65) in doua tipuri: adrenalinice
(tip I) si cu eliberare preponderenti de noradrenalina (tipul II).Crizele de
tipul I au o evolugie rapida i relativ benignd, se asociaza cu manifestari veg-
etative pronuntate (cefalee, anxietate, tremor, tahicardie). Hemodinamica
este de tip hiperkinetic (TAs mult marita, iar TAd pugin ridicata; crestere
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marcata a DC in crizd cu RTP neschimbata sau in slabi dinamica negativa).De
obicei se rezolva In 1-3 ore cu poliurie. Mai des se observa in fazele 1nigiale de
evolugie a HTA.

Evolutia crizelor de tipul II este mult mai grea, predomini semnele
neurologice difuze, iar uneori gi semnele tranzitorii de afectiune neurologici
locald. Hemodinamica este de tip hipo-sau eukinetic, creste deosebit de mult
TAd, iar TA pulsativa este redusi. Aceste crize au o durati mai mare, deseori
apar complicatiile serioase, de aceea uneori se mai subdivizeazi in formele:
cerebrali, cardiala (astmatici), coronariani si vegetativi. '

Kugakovski M. (63) evidentiazi urmitoarele variante de crize
hipertensive: 1) neurovegetativi; 2) hidro-salini; 3) convulsiva (encefalopatie
hipertensiva).

La unii pacienti se dezvolti crize cu tablou clinic desfisurat la valori
tensionale relativ nu prea inalte, desi alteori ei pot avea TA mult mai ridicate,
dar fara nici un fel de manifestiri. Cauza inriutigirii hemodinamicii cerebrale
1n aceste situaii nu este complet elucidata. Totusi, majorarea TA este criteriul
obligatoriu pentru diagnosticarea unei crize hipertensive, astfel ci paroxismele
vegeto-vasculare pe fond de TA normali nu pot fi interpretate drept crize
hipertensive.

Pe de alta parte, 1n practici se intilnesc pacienti care au valori tensionale
extrem de inalte (240-260/140-150 mrs. Hg) pe parcursul a mai multor ani si
care nu prezintd nici un fel de acuze. Se presupune ci pentru declansarea
cascadei de fenomene sistemice si locale, care ar conduce la epuizarea
autoreglirii circulagiei cu tulburiri funcgionale din partea organelor-tinti
caracteristice crizei, important este nu atat nivelul absolut de crestere a TA,
cdt viteza cu care se intampli acest fenomen, adici timpul in care a avut loc
majorarea tensiunii.

La unu pacienti, crizele hipertensive sunt singura manifestare a HTA
(in perioada dintre crize pacientii se simt bine §i TA rimAne normald). Aceste
cazuri, de obicei, prezinta man dificultiti in ajustarea tratamentului. Alteori
crizele indicd un tratament antihipertensiv neefectiv sau lipsa oricirui
tratament la hipertensivul cu valori tensionale stabil majorate.

Este caracteristicd ciclicitatea aparitiei crizelor. In practici se poate
observa legitura cu stresul psihoemotional, dereglirile hormonale la femei
(ciclul menstrual, menopauza), consumul abuziv de sare, cu factorii
meteorologici. Printre factorii endogeni pot fi uneori acutizarea CPI,
accidentele cerebrovasculare, tulburirile urodinamicii provenite din adenomul
de prostata, influengele reflectorii viscerale in patologia renali si intestinald,
dar mai ales fibromiomul uterin. Cauza crizelor hipertensive poate fi
feocromocitomul, iar printre cauzele exogene e necesar si fie mentionati
intreruperea brusca a tratamentului cu clonidini (de obicei in doze mari) sau
cu beta-blocanti (se dezvoltd mult mai rar si aproape exceptional in cazul
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administrarii unor doze foarte inalte).

In literatura anglo-saxona este promovata o alti conceplie a crizelor.
criza hipertensiva este arbitrar definita ca majorare acutd si severd a TA cu
tensiunea arteriald diastolicd peste 120 mm Hg sau cu valori tensionale mai
joase, dar care prezintd semne de hipoperfuzie acutd san rapid progresivd a
organelor. De mengionat cd in aceasta definitie este vorba g1 despre
hipoperfuzia, care poate si nu fie legata direct de HTA. Din aceasta cauza in
definitia crizelor hipertensive se introduc notiuni nu neaparat legate de HTA.
La crize se refera urgentele hipertensive extreme (adevirate) gi urgentele simple
(relative).

Urgen;ele extreme (adevarate) comporta risc vital si de aceea necesita
reducerea TA 1n maximum o ora (deci, prin tratament parenteral I.V.). Se
definesc ca TAd extrem de ridicata (peste 120 mm Hg) cu semne de afectare
acutd sau progresivd a organelor-tinta, sau in asociere cu oricare din
urmatoarele stari:

- encefalopatie hipertensivi;

- bemoragie cerebro-meningee;

- trauma cerebrali;

- urgente cardiovasculare:

* edem pulmonar acut;
anevrism disecant de aort3;
infarct miocardic acut;
angina pectorald nestabila;

- insuficienta renala acut3;

- grav1d1tate,

- arsuri intinse;

- criza din feocromocitom, in special, manipulatd chirurgical fard
blocada farmacologica prealabila;

- rebound-efectul dupa stoparea antihipertensivelor.

Urgentele simple (relative) sunt definite ca stiri cu majorari potengial
periculoase de TA (cYe obicei TAd peste 120 mm Hg), dar fird semnpe de
disfunctie a organelor-tinta. Este necesara reducerea TA 1n circa 24 ore i, de
obicei, este rezolvabild prin tratament per os. Includ:

- HTA maligna;
- preaclampsia;
- HTA perioperatorie;

- asocierea cu:

* insuficienta cardiaca moderata;

* angina pectorala stabil3;

* atac ischemic tranzitoriu;

* insuficienta renala din alta cauza.
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Capitolul 3. METODE IMAGISTICE IN DIAGNOSTICUL
HIPERTENSIUNII ARTERIALE

3.1 Metodele ultrasonografice

Metodele de cercetare cu folosirea ultrasunetului defin un loc impor-
tant 1n investigarea pacientului cp hipertensiune arteriala. Ele contribuie
substantial la stabilirea formei etiologice de HTA si la aprecierea gradului de
afectare a organelor-jintd. Datoritd caracterului neinvaziv, usuringei de
executare sia lipsei efectelor adverse, ecografia poate fi folosita in mod repetat,
chiarsiin cazus)gmwdelor sial altor grupuri de pacienti pentru care metodele
invazive de vizualizare comportd un risc sporit de complicafii serioase.

Principiul acestei metode este, de fapt, principiul sonarului:
ultrasunetele sunt emise si receptionate de un transductor J():rlstal piezoelec-
tric care poate transforma impulsurile electrice in vibrajii mecanice
ultrasonone in cazul emisiei si invers, vibragiile mecanice sunt transformate
in impulsuri electrice 1n cazul receppel)

Impedanta acustica a tesuturilor organismului viu este diferitd in
dependentd de coninutul in ap3, grasimi, substante minerale, colagen etc.
Ca urmare, la nivelul suprafetei ];esutunlor se reflecta cantitati diferite de
energie ultrasonora. Aceste reflectii se inregistreaza sub forma de semnal elec-
tric §i pot fi vizualizate In mat multe moduri. Cel mai des se foloseste
modularea intensitagii sclipirii punctului respectiv pe ecranul osciloscopului:
semunalele eco se reprezinta sub forma unor puncte sclipitoare pe ecranul
osciloscopului, care au coordonatele corespunzitoare cu punctele respective
ale provenientei lor in zona de locatie, iar intensitatea sclipirii este
proportionald cu amplitudinea acestor semnale. Scandrile repetate la intervale
scurte de timp produc impresia unei imagini continuie.

O altd metoda ultrasonografici cu aplicare largi este dopplerografia,
care are mal multe variante. La baza ei sta efectul descopent de Doppler:
orice unde reflectate sau emanate de o sursi in migcare isi schimba frecventa
direct proporgional cu viteza miscirii. In contextul clinic are loc modificarea
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frecventei undelor sonore datoriti migcarii singelui prin vase §i, masurand
intensitatea acestei modificiri a frecventei, se poate afla viteza fluxului
sanguin. Se poate determina i directia migcarii obiectului locat: daci el se
misca spre sursa de ultrasunet, atunci frecventa undelor reflectate creste, §i
invers, frecventa undelor descreste in migcarea orientata de la sursa de unde
emanate.

Acelasi transductor se poate folosi si ca emititor de ultrasunete (o
perioadi de timp) si ca receptor de ultrasunete (alt interval de timp), sau se
pot folosi emiator §i receptor separate (tipurile de dopplerografie se vor numi
respectiv pulsatil §i continuu).

Daca in porgiunea respectiva a sistemului cardiovascular, migcarea
singelui este laminari, atunci se vor inregistra aceleasi viteze de miscare a
tuturor particulelor generatoare de eco, cu alte cuvinte spectrul vitezelor va
fi uniform. La scanarea unui segment cu migcare turbulenta a sdngelui (in
urma unei modificiri semnificative de calibru) se inregistreaza curenti cu
diferite viteze si directii, adici are loc o lirgire semnificativd a spectrului
vitezelor. (Aparatele contemporane sunt dotate cu procesoare capabile sa
efectueze rapid analiza spectrali prin transformarea Fourier).

n unele aparate se foloseste un procedeu special de reprezentare a
directiei deplasarii sangelui: la migcarea spre transcﬁlctor el este reprezentat
e ecran prin umbre rosii i galbene, iar ecourile de la singele care se migca de
{)a transductor, se prezinti sub forma de puncte de nuanta albastri. Metoda a
capitat denumirea de doppler-color si are aplicare largd in cercetarea vaselor
s1, in special, in ecocardiografie.

Metoda de duplex-dopplerografie combini imaginea bidimensionala
avasului localizat cu analiza doppler a fluxului sanguin in segmentul cercetat.

Printre cele mai noi realiziri ale ecografiei se pot enumera reconstructia
tridimensionala a structurilor examinate, inclusiv §i a structurilor in migcare
cum este cordul, gi incercarea de a reda in imagine diferite proprietiti ale
tesuturilor cum ar fi, spre exemplu, miocardul ischemizat §i miocardul cu
un aport sanguin normal.

3.1.1 Examenul aparatului uroexcretor

Ecografia permite delinierea maserginilor renale si aprecierea
dimensiunilor longitudinale (11-12 cm) si transversale (33-24 mm). Aparatele
cu rezolugie buni permit diferenierea cortexului si medulei, a piramidelor
renale. Ureterele se pot evidengia numai in cazul in care sunt dilatate
semnificativ. '

Principalele indicatii pentru ecografie renald la pacientii cu
hipertensiune arteriald sunt:

- rinichiul mut la urografia intravenoasi sau scintigrafic (se poate descrie
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gradul de dilatare a sistemului pielo-caliceal, prezenga litiazei cu posibila sa
‘localizare intrarenali sau ureterafé, indicele parenhimatos, variatiile de pozitie,
forma, marime a rinichiului mut);

- intoleranta la iod;

- graviditatea;

- diabetul zaharat complicat si alte stiri care comporti un risc inalt de
reactii adverse la substangele de contrast;

- suspectia clinica sau screening-ul familial pentru polichistoza renali;

- suspectia la hipertensiune renovasculara (se poate depista rinichi
retractat vascular, uneori sechele dupi infarct renal; uneori se reuseste
depistarea leziunii de arteri renali prin duplex-dopplerografie);

- urolitiaza, macrohematuria, alte semne clinice de afectare a aparatului
uroexcretor;

- necesitatea determinarii dimensiunilor renale,

Altfel spus, datorita simplicitagii efecturii, securitapii si informativitagii
inalte in anumite afectiuni uroexcretorii si datoriti necesitagi excluderii
patologiei renale la tofi pacientii cu hipertensiune arteriali, cercetarea
ecografica a aparatului uroexcretor poate fi recomandata ca metoda de
investigare pentru tofi bolnavii din aceasti categorie. In unele afectiuni
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Fig.3.1 Ecograma rinichiului drept in sectiune longitudinali. fn regiunea polului se
observi o formatiune (1) cu caracter de chist (diametrul 6 cm). (Din colectia
doctorului Eftodi M.)
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Fig.3.2 Scintigrama renali statici la acelasi pacient. fn pozifia antero-posterioari (A) se
observi micgorarea dimensiunilor rinichiului drept si un defect de acumulare a
radiotrasorului in lobul inferior. Scintigrama rinichiului drept in pozigie laterald
(B) atestii o rotafie complexi a lui.

ecografia renali are o valoare diagnostici mare, rezultatul ei fiind decisiv, in
altele ea nu este suficient de precisi si se impune necesitatea investigatitlor
suplimentare.

In anomaliile renale la adulfi (agenezie unilaterali, rinichi in potcoavi,
rinichi ectopic, anomalii de rotagie) valoarea diagnostici a ultrasonografiei
este destul de inalti §i examinarea ulterioari, de obicei, nu este necesari.
Anomaliile cu reducerea dimensiunilor renale ca hipoplazia unilaterali
(rinichi mic, firi alte anomalii, raport parenhimi/pielocalice normal) si
displazia unilaterald (rinichi mic cu numir redus de piramide, cuti tipica
intre porfiunea normala i cea hipoplazici) creeazi probleme de diagnosticare
la pacientii cu hipertensiune arteriali. Pentru a exclude atrofia renali in primul
rnd vasculard, dar si inflamatorie, la pacientii hipertensivi cu astfel de
modificiri ecografice se va recomanda urografia excretorie s1 angiografia
(ig.4.8).

Ultrasonografia are o aplicatie largi si eficienti in evaluarea proceselor
inlocuitoare de spatiu in rinichi.” Chisturile cu diametrul de peste 1,0-1,5
cm pot fi depistate, dar aprecierea veridici a conginutului se poate face, de
obicei, la un diametru de peste 2,5 cm. Caracteristicile ultrasonografice per-
mit aprecierea conginutului formatiunii depistate ca lichid, solid sau com-
plex é‘)ig 3.1, 3.4). Peretele chistului este neted, bine conturat, se insoteste de
fenomenul “eco-plus” de la peretele posterior. Leziunile solide au marginile
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slab conturate, prezinti semnale suplimentare in interior cauzate de vase,
tesut conjunctiv sau zone de hemoragie.

Chisturile mari pot prezenta artefacte i ecouri In portiunea superioara,
iar cele calcificate au fenomene de stratificare acompaniate de con de umbra.
Pe de alti parte, o serie de leziuni solide pot avea aspectul ecografic de
formatiuni chistice: melanome, limfome, metastaze ale anumitor tumori. In
legituri cu aceasta, formatiunile depistate ar trebui descrise ca leziuni cu
caracteristici de chist sau de leziune solidi. Uneori ariile localizate de
hidronefrozi se prezinta ca formatiuni chistice. Chistul polar superior necesita
diferentierea de bazinetul dublu (fig. 3.3) cu atrofie parenhimatoasa sau de
chistul de suprarenala.

Chisturile renale simple si cele infectate adesea nu pot fi diferentiate
ecografic. Pe de alti parte, ecografic se pot decela chisturi care scapa
diagnosticului urografic, in special cele situate in cortex, subcapsular, ante-
r1or sau posterior.

Chistul renal simplu este o patologie foarte raspindita: mai mult de
jumatate din persoanele care au peste 55 ani prezinta chisturi renale. De
obicei se depisteazi intimplitor la o ecografie abdominali, foarte rar provoaca
hematurie, dureri lombare, prin aceasta impunand necesitatea excluderii
malignizirii in interiorul chistului (in 1-2% cazuri din peretele chistic se
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Fig.3.3 Duplicitate incompletd a rinichiului.
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dezvoltid un adenocarcinom). Chisturile de dimensiuni mari sau cu
caracteristicile ultrasonografice dubioase (contur neclar etc.) necesiti
investigagii suplimentare - tomografia computerizati. Ultima metodi a
inlocuit cu succes punctia chistului in vederea excluderii malignizirii.

Uneori chisturile simple, cu caracteristici instrumentale benigne,
provoaca dureri in flanc sau se asociazi cu hipertensiune arteriali renin-
dependenta. In astfel de cazuri se poate recomanda punctia cu ghidaj ecografic,
drenarea si sclerozarea chistului prin instilare de alcool.

Ecografia este de un real folos in observarea chisturilor renale la pacientii
cu insuficienya renala terminala (fig.3.4). Incidenga semnalati a formarii acestor
chisturi (la bolnavii care nu le aveau pani la dezvoltarea insuficientei renale
avansate) este de 40 -100 la suta (aproape in exclusivitate la dializati) s1 sporeste
odata cu termenul aflirii la dializi. In majoritatea cazurilor, aceste chisturi
nu se manifestd clinic. La unii pacienti ele pot provoca hemoragii
(retroperitoneale, intrarenale sau pelviocaliceale cu hematurie), alteori insa,
in ele se dezvoltd tumori (mai des adenome si rareori carcinome). Episoadele
de hematurie pot fi interpretate eronat ca manifestare a polichistozei renale.
Hematuria severa recurenta se poate opri prin embolizare de arterd renali,

Fig.3.4 Ecograma rinichiului la un pacient care se afli la hemodializi timp de 6 ani. Se
poate observa rinichiul de dimensiuni mici (7,4 x 3,9 cm), sclerozat (ecogenitate
mult sporiti), in care s-a format un chist (diametrul 2,5 cm).
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deoarece pierderea impliciti a parenhimului renal nu are importanga mare la

aciengii dializagi. Aparitia tumorii indicd tomografia computerizata, avand
1n vedere diametrul de cele mai multe ori mic al chisturilor §i dimensiunile
renale de obicei micgorate mult la dializagi.

Ultrasonografia abdominali are o valoare mare in depistarea si
observarea dinamici a pacientilor cu polichistoza renala (Fig.4.6), care este
boala ereditari cea mai rispanditi (se intilneste in populagie 1-2 : 1000).
Ecografic rinichii se prezinta miriti, bilateral neregulai, cu zone hipoecogene
de marimi diferite, parenhim segmentat, delimitare dificild a sistemului pielo-
caliceal, uneori calcificiri si lacuri sanguine (ecogene). Frecvent se  asociaza
cu chisturile hepatice si cu cele pancreatice. Metoda ecografica se folosegte
pentru screening-ul familial §i pentru observarea dinamica in vederea depistarit
complicagiilor (infectarea chisturilor, hemoragii in chist, formarea
carcinomelor renale). Se va tine cont de faptul ci intr-un rinichi polichistic
hemoragiile si carcinoamele se disting greu. Totusi, in majoritatea absolutd a
cazurilor pentru diagnosticarea §i observarea polichistozei renale este
suficienta metoda ecografica.

O alta patologie, in depistarea cireia ultrasonografia joaca un rol decisiv,
este hidronefroza (sensibilitatea examinirii este de 98%). Pentru stabilirea
cauzei obstrucyiei postrenale este nevoie si de alte investigagii, inclusiv a
micului bazin, a vezicii urinare (de obicei urografie, rareor: nefrostomie
percutani, sondaj retrograd). Tabloul ecografic in hidronefroza bilaterald
avansatd poate aminti modificarile in polichistoz, insi zonele transsonice
sunt mai pugine §i mai mart.

n cazurile de afectiuni inflamatorii cronice ale rinichilor ecografia are
numai un rol complementar. La glomerulonefrite ea serveste pentru
aprecierea dimensiunilor renale in vederea explicirii eventualei insuficienge
renale.r%ncercérile de a aprecia gradul nefrosclerozei dupia ecogenitatea
organului inci nu s-au dovedit a fi utile. Semnele de pielonefrita cronicd
(modificarea modelului structural al parenhinului renal, pielectazie, modificari
caliceale, de contur, cicatrici) au o importanga diagnostici redusa prin
sensibjlitatea i specificitatea joasa.

n caz de suspectie la hipertensiune arteriald renovasculari ecografic
se poate aprecia gradul de micgorare a rinichiului afectat. In cazurile certe
informatia referitoare la dimensiunile micului rinicht unilateral vascular poate
contribui la deciderea momentului aefrectomiei. Doppler-duplexografia poate
evidentia stenoza importanti de arteri renala (de obicei in 60% cazuri), dar
numai in localizirile proximale. Rezultatele obtinute la doppler-duplexografie
au numai un rol de orientare, efectuarea ulterioari a angiografiei fiind
obligatorie pentru decizia tacticii terapeutice (corectie chirurgicala,
endovasculara sau tratament conservator).
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3.1.2 Examenul glandelor suprarenale

Metoda ecografica detine un rol important in investigarea paciengilor
cu hipertensiune arteriala endocrina.

Tumoarea din medulara suprarenalei mai des are dimensiunile mari
(de la peste 2 cm in diametru panala 25-30 cm in cazuri rare), dar se intalnesc
si tumori sub 2 cm. Formagiunile mai mari se evidentiazi usor ultrasonografic,
desi uneori se confundi cu formatiuni hepatice sau ale polului renal superior
(ig.3.9). Deoarece numirul hlpertenswdor la care clinic se suspecteaza
feocromocitomul, este impunitor (vezi capitolul respectlv) ultrasonografia
suprarenalelor constituie metoda de investigare necesari in cazul majoritagii
pacientilor cu hipertensiune. Rezultatul negativ al ecografiei nu exclude
prezenta tumorii de dimensiuni mici, dar cu activitate hormonali inaltd. De
aceea, 1n cazul pacientilor cu tabloul ‘clinic sugestiv se va efectua tomografia
computerizata.
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Fig.3.5 Imaginea ultrasonograficé in tumoarea de suprarenald (feocromocitom).
Confirmati operator.
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In hipertensiunea arteriala din excesul de glucocort1co1z1 ultrasonografia
suprarenalelor se efectueaza la togi pacientii, desi numai in 10-15% din cazuri
hipercortisolismul provine din tumora corticosuprarenalei. In momentul
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depistarii, aceste tumori au, de asemenea, dimensiunilede cele mai multe ori
peste 2 cm si de aceea se vizualizeaza ugor ecografic. Programul examenului
ecografic la acesti pacienti trebuie sa fie mai larg in vederea excluderii cauzelor
potentiale ale unui sindrom Cushing paraneoplazic (carcinom pancreatic,
ovariap, cancer al tiroidei).

In hipertensiunea arteriala provenita din excesul de mineralocorticoizi,
rolul ultrasonografiei este foarte mic din cauza ca aldosteromele sunt, de
regula, mici (sub 1 cm in diametru). Chiar nici tomografia computerizata nu
este destul de sensibild, dintre metodele imagistice in depistarea acestel
patologii rolul principal revenindu-i rezonangei magnetice nucleare.

3.1.3 Ecocardiografia

Este folosita la pacientii cu hipertensiune arteriala in primul rind pentru
a evidentia schimbarile cordului. S-a dovedit a fi mai sensibild decat
electrocardiografia in depistarea hipertrofiei ventricolului stang, permite si
documentarea hipertrofiei asimetrice (care este mai des de sept interventricu-
lar, iar uneori avansati pana la obstrucgia tractului de ejectie). Permite
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Fig.3.6 Ecocardiograma combinatid in mod bidimensional si doppler pulsatil.
Determinarea raportului integralelor vitezei lineare a circuitului la nivelul valvei
mitrale in faza umplerii rapide (E) si a contractiei atriale (A). (fn normi valoarea
raportului E/A mai mare ca 2). (Dr. Tcaciuc L.)

54 Hipertensiunea arteriald



aprecierea destul de precisa a mase1 ventriculuiui stang g1 monitorizarca
evolutiei ei in procesul tratamentalui antihipertensiv indelungat (cregtere,
stabilizare sau regresie). Prin aprecierea fractiei de ejectie si a velocitagii scurtarii
fibrelor circumferentiale se caracterizeaza functia sistolica a ventriculului
stang. Investigatiile repetate permit observarea evolutiei performantei sistolice
de la inceputul hipertrofiei ventriculare pana la hipertrofie avansata si la
dilatare ventriculara cu insuficienta cardiacd manifesta.

Ecocardiografia a permis ingelegerea mecanismelor aparitiel semunelor
de insuficienta cardiaci pronuntata la hipertensivii care nu prezinta o dilatare
cAtusi de semnificativi a ventriculului stang si nici reducerea fractiet de ejectie.
Analiza speciali a parametrilor ecografiei bidimensionale si ai dopplerografiei
(fig.3.6) permite depistarea modificirilor serioase ale performantei diastolice
in cardiopatia hipertensiva (insuficienta cardiacd diastolicd), care, de fapt,
stau la baza manifestarilor clinice grave in lipsa dilatarii cordului.

Ecocardiografia reprezinti metoda necesard in cercetarea unui pacient
cu suspectie la disectie de aortd. In tipurile I i II de disectie (forma proximald)

rezenga faldului intimei se poate demonstra in 70-80% cazuri prin ecografie
Eidimensionali. (Unii consideri ci scanarea din spaiul intercostal doi pe
dreapta sporeste acuratefea diagnostici). Ecografic se pot depista si unele
complicafii asociate - insuficienga aortica, aparutd acut, revarsatul pericardic
(hemopericard).

Dopplerografia permite depistarea vitezei diferite de o parte si de alta
afaldului intimal (in cazul in care lymenul fals nu este trombat si se mentgine
circulagia prin el). Ecocardiografia transesofagiana sporeste sensibilitatea
metodei la 95-97%.

Ecocardiografia este utili nu numai pentru evidengierea complicatiilor
hipertensiunii arteriale, dar in unele cazuri poate avea un rol decisiv in
stabilirea diagnosticului etiologic. Exemplul clasic este hipertensiunea
hemoginamica in insuficienta aortica.

In coarctatia de aortd din pozigie subclaviculara sau suprasternald
uneori se poate obgine imaginea segmentului coarcgat in locul tipic (f1g.4.23 ).
Dopplerografic se poate aprecia gradul stenozarii. In plus, ecografia permite
depistarea unor afectiuni, frecvent asociate cu coarctagia de aorta.

3.1.4 Ultrasonografia vaselor magistrale

Ecografia vaselor magistrale, inclusiv si duplex-dopplerografia (vezi
compartimentul 3.1) la pacientii cu hipertensiune arteriala are mai multe
indicagii:

- coarctatia de aorti (permite confirmarea reducerii circulagiei in
membrele inferioare, detectati prin valorile tensionale reduse la picioare);

- suspectarea stenozei proximale de artera renala (locarea satisfacitoare
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Fig.3.7 Duplex-dopplerograma arterei renale. Pe dreapta imaginea bidimensionali a
rinichiului si vaselor lui cu marcherul dopplerului pulsatil in lnmenul arterei
renale. Pe stinga dopplerogramma circuitului in artera renali.

se obtine 1n aproximativ 60% cazuri; rezultatul negativ nu exclude afectiunea
distald sau a vaselor accesorii, care se intalnesc destul de frecvent);

- anevrismul de artera renald (se vizualizeaza satisficitor anevrismele
de dimensiuni considerabile - de reguli cu diametrul mai mare de 1 cm -
localizate in portiunea proximali sau medie);

- anevrismul, inclusiv disecant, al aortei abdominale (se poate determina
intinderea si coraportul cu arterele viscerale, inclusiv arterele renale);

- arterita Takayasu (permite aprecierea neinvaziva a circulagiei in paturile
vasculare accesibile);

- accidentul cerebrovascular ischemic (in vederea depistarii stenozarii
de carotida ca o cauza potengiali a ramolismentului si pentru decizia
posibilitagii corectiei chirurgicale);

- observarea postoperatorie a transplantului renal in vederea diferentierii
necrozei tubulare acute de reactia de rejectie.

3.2 Metodele radiologice
Metodele radiologice de examinare constituie o parte importanti a

investigarii pacientului cu hipertensiune arterial in vederea stabiliri etiologiei
afectiunii 1 gradului de avansare. Din arsenalul de tehnici existente se vor
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1ndica cele care au o sensibilitate §i o specificitate mai inalti pentru afeciunea
concreta suspectatd, care comporta un risc mai redus gi care pot da informagie
importantd, nedetectabild prin exploririle premergitoare.

3.2.1 Examenul cardiovascular

Radiografia toracelui furnizeazi informatie importanti pentru
aprecierea gradului de avansare a HTA, aparitia complicatiilor ei, iar uneori
si pentru diagnosticul etiologic.

Folosirea suplimentari a incidengelor oblici si laterali permite aprecierea
destul de exacta a dilatarii ventriculului §i atriului sting in urma hipertensiunii
arteriale.

Semne radiologice de hipertensiune pulmonari venoasi (accentuarea
desenului pulmonar pe contul componentului vascular, dilatarea venelor
pulmonare, in special a celor ce dreneazi cAmpurile superioare) se pot
evidengia atit la pacientii cu dilatarea inimii stingi, cAt si in lipsa acesteia
(insuficienga cardiaci de tip diastolic).

La dezvoltarea edemului pulmonar interstitial desenul vascular devine
$1 mai pronungat, apar opacitai lineare interstitiale bine delimitate, lungi de
1-2 cm, dispuse orizontal in regiunea laterobazali a cAmpului pulmonar (liniile
Kerley), care traduc imbibigia edematoasi a septelor interlobulare si staza
limfatici. Edemul pulmonar alveolar produce imagini opace confluente cu
un contur estompat, care se extind progresiv de la baze gi perihilar spre
campurile pulmonare perihilare. Se consideri tipic aspectul radiologic de
fluture. Ocazional edemul pulmonar poate fi predominant unilateral.

Pentru diagnosticul etiologic radiografia toracelui joaci rolul cel mai
important in caz de coarctatie de aorta.

Edificatoare sunt “imaginea cifrei trei” (dubla convexitate) si eroziunile
costale. "Imaginea cifrei trei” este dati de umbra arterei subclaviculare stingi
dilatate (convexitatea superioari) si de portiunea poststenotici a aortei
(convexitatea inferioard). Amprentele costale, care pot fi unice sau multiple,
sunt cauzate de uzurarea marginilor inferioare costale de catre arterele
intercostale dilatate. Eroziunile costale se observa preponderent la coastele
III - TV s1 prin exclusivitate la arcul posterior (deoarece in partea anterioard
arterele nu mai trec prin sulcusurile costale). Eroziunile costale permit uneori
localizarea coarctatiei: daci amprentele costale sunt prezente numai pe
dreapta, atunci se poate decide localizarea segmentului coarctat proximald
subclavicularei stangi.

In HTA sistolicd cauzati de insuficienta aorticd apar urmaitoarele
modificari radiologice:

- in proiectia postero-anterioara arcul inferior stang apare alungit,
deplasat inferior si extern, uneori pani la peretele lateral toracic;
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- proieminenta aortei ascendente prin alungire si dilatare;

- staza pulmonari este cu atit mai mare cu cit ventriculul stang este
mai insuficient si ventriculul drept mai eficient; decompensarea inimii drepte
reduce semnele radiologice de stazi pulmonari;

- radioscopic cordul prezintd migcari de balansare.

In diferengierea opacititilor cauzate de anevrismele disecante enorme
ale aortei toracice (fig. 2.6) de cele provenite din tumori mediastinale un rol
important 1l poate avea radiochimografia.

3.2.2 Examenul aparatului uroexcretor

Cea mai simpli metodi de explorare a aparatului uroexcretor este
radiografia abdominali pe gol(sau radiografia reno-vezicald simpla), care
poate permite aprecierea dimensiunilor renale (dacd nu se syprapun gazele
din intestin), iar uneori gi a marginilor si structurii renale. In unele cazuri
tomografia poate fi de folos in determinarea contururilor renale. Radiografia
abdominali poate depista calculi radioopaci renali, ureterali sau vezicali i
foarte rar calcificdri arteriale.

Urografia excretorie
(urografia intravenoasa, pielografia intravenoasa)

Metoda Isi pastreaz si astizi un foarte important loc, atdt in apreciersa
morfologiei, cat §i a functiei renale.

Se injecteazi intr-o veni periferici substanta de contrast (produsi
triiodati), care se filtreazd in glomerule §i se concentreaza in lumenele tubulare
si in sistemul colector prin reabsarbtia renali a lichidului (substangele de
contrast moderne nu se secreteazi). Expunerile radiologice se fac la diverse
intervale pentru a vizualiza materialul de contrast in parenhimul renal
(nefrograma) sau in interiorul sistemului urocolector (pielograma).

Nefrograma de obicei apare intre minutele 1 - 3 de la injectarea
contrastului. Permite aprecierea numirului rinichilor, dimensiunile lor,
configuratiei si posibilelor defecte de umplere, a simultaneitégii si echivalentei
opacifierii §i “spalarii” bilateral.

Pielograma se observi in norma in primele 5 minute de la injectarea
contrastului, dupi ce dispare nefrograma. Se vizualizeaza sistemul caliceal,
ureterele §i vezica, ceea ce permite depistarea anomaliilor de forma, de
dimensiuni sau de drenare a acestor structuri. Obstructiile vasculare sau in
ciile urinare pot provoca intirzierea marcata a inceputului nefrogramer si
pielogramei.

Urografia intravenoasa (UIV) se aplicd in mai multe modificari:

- UIV dirijata; (ritmul efectuarii cﬁ§eelor si numarul lor este dictat de
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interpretarea lor “pe ud” sau de tabloul de pe monitorul fluoroscopic;

- UIV cu reinjectare; se mai introduce suplimentar substanta de con-
trast cu noi expuneri, in cazul in care nu au fost obginute date semnificative
la cercetarea standard;

- UIV in ortostatism; este necesara in diagnosticul ptozei renale;

- ULV prin perfuzie; consti in injectarea prin perfuzie (timp de 8 - 10
min) a unei cantitigi importante de radiocontrast (2 ml pe kilocorp) diluata
intr-un volum egal de dextrozi 5%. Se aplici in cazurile de azotemie moderatd;

- UIV minutati; injectarea se face mai repede (in 2 minute) dupa ce se
executd expunerea la 30 de secunde si Inci 4-5 radiografii din minut in minut,
urmate de filme standard.

Urografia minutati a fost propusa ca metoda indirectd de depistare a
HTA renovasculare. Printre criteriile majore in favoarea afectarii unilaterale
de artera renald sunt:

(1) dimensiunea longitudinali a rinichiului afectat semnificativ (mai
mult de 15 mm) mai mica decit a celui contralateral;

(2) intirzierea (mai mult de 1 minut) ipsilaterala a nefrogramei si
pielogramei;

(3) opacifierea crescutd (“imagine prea frumoasa”) pe cliseele tardive pe
partea afectati, explicati prin Intarzierea spalirii contrastului: Alte semne
radiologice ca:

- defect al marginii renale (posibil in urma infarctului segmentar);

- ancose pe marginea bazinetului si ureterului (amprentele colateralelor);

- aspect gracil al ciilor urinare (in urma debitului urinar scizut in
rinichiul cu artera stenozata); .

- rinichi mut, dar vizualizat prin urografie ascendenta sau ecografic;
sunt considerate criterii minore de age)ctare renovasculara datorita sensibilitagii
si specificitagii lor mai reduse.

In studiul cooperativ al hipertensiunii renovasculare, efectuat pe 2442
bolnavi cu HTA (8), urografia minutati a permis diagnosticarea leziuni1 vaselor
renale cu o precizie de 80% comparativ cu angiografia. UIV oferea date utile
chiar si la afectarea ambelor artere (care are loc in aproximativ o patrime
cazuri de HTA renovasculari), deoarece uneori leziunea bilaterald anatomic
este unilaterala funcgional.

Pe langi afectiunea vasculard UIV este foarte utild in depistarea altor
leziuni. In urolitiazi ea permite localizarea calculului, depistarea posibilelor
tulburiri de urodinamici (hidropefroza, hidrocalicoza) si modificiri ale
aparatului uroexcretor. In pielonefritele nespecifice §i tuberculoza renald
urogramele prezinti modificiri evidente ale rinichilor si structurilor
urocolectoare, permit aprecierea gradului de ratatinare. Chistul §i tumoarea
renala pot provoca majorarea si deformarea opacitataii renale, deformarea
calicelor si Eazinetelor, neuniformitatea opacitierii In nefrograma.
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Contraindicatie pentru UIV si alte tehnici cu injectarea contrastelor
este intoleranta la iod.

Se va tine cont de faptul ci la aceste metode de investigare (UIV,
angiografia, tomografia computerizati cu contrastare) efectele adverse sunt
de doua tipuri.

- Primul este expunerea la radiagie, care intotdeauna se asociazi cu un
risc anumit de alterare a ADN-ului. De aceea cind e vorba de gravide sau de
examinari repetate 1n contextul clinic concret se pot aplica alte metode de
vizualizare (ultrasonografia).

- Al doilea tip de reactii adverse este legat de actiunea toxici a
substantelor de contrast iodinate. Ele apar in aproximativ 5% cazuri la
populagia generala si la mai mult de 10% in subgrupa persoanelor cu diferite
manifestari alergice. De obicei ele sunt ugoare (grefuri, urticarie), dar fiecare
al zecelea caz de alergie la contrast poate fi cu pericol pentru viaga:
hipotensiune, edem laringeal, aritmii cardiace. Incidenga reactiilor adverse la
contrast este foarte redusa la persoanele practic sinitoase §1 creste gradual
odata cu avansarea afectinii renale, fiind deosebit de semnificativa la nefropatia
diabetica, mielomul multiplu (precipitarea iodului cu paraproteina in tubii
renali), ateroscleroza avansata de aorti si de artere renale (multiple
microembolii renale cu mase ateromatoase si insuficienta renala igeversibi{)é),
la varstnici, la hiperuricemie si la o dehidratare marcati. In vederea

relntdmpinarii se va recomanda folosirea metodelor alternative de vizualizare,
ﬁidratarea optima gi folosirea cantititilor minime de substanta de contrast la
astfel de bolnavi.

Pielografia retrograda (ascendenta)

Presupune introducerea cistoscopicd a unei sonde ureterale pana la
nivelul bazinetului cu injectarea substantei de contrast §i expuneri radiologice.
Poate necesita o oarecare forma de anestezie. Anterior era folosita mai larg,
actualmente, ins3, in multe cazuri este inlocuiti de cercetiri mai pugin
invazive, dar gi-a pastrat aplicarea in diagnosticul tumorilor renale, anumitor
tipuri de litiaza renala si a bolilor vasculare renale cu rinichi mut la UIV.

3.2.3 Alte investigatii

In anii precedenti un element obligatoriu al programului de investigare
aunui hipertensiv, chiar §i cu evolugie ugoara si fara semne clinice sugestive,
il constituia craniografia. Actualmente se cunoaste bine ci pani si in formele
certe de Cushing hipofizar modificirile radiografice ale regiunii selare nu se

ot observa decat In mai pugin de 10% cazuri. In tumorile hipofizare firi
Eipertensiune arteriald sau cu HTA usoari (craniofaringeome, adenome)
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semnificatia diagnostici a craniografiei este, la fel, foarte joasa.Alte leziuni
cerebrale de volum potengial prohipertensive se manifesta la craniografie
numai in stadiile avansate, cAnd se asociaza cu calcificari sau destructii osoase.
De aceea se poate concluziona ca radiografia craniului este lipsita de
semnificagie diagnostica la pacientii cu hipertensiune arteriala.

A cedat pozitiile $i metoda tomografica de investigare a suprarenalelor
cu amplificare prin introducerea de oxigen 1in paranefriu
(retropneumoperitoneum). Metoda permitea vizualizarea satisficatoare a
tumorilor suprarenaliene, dar de dimensiuni mari.

3.3 Tomografia computerizata

Un fascicol de raze X este emis de o camera rotativa, care efectueaza o
rotagie completa de 360 grade in jurul zonei investigate. In partea opusa,
concomitent cu tubul, se roteste sistemul de detectare, care primegte razele
modificate de trecerea lor prin structurile organismului. Computerul
analizeaza imaginea primita de detectori, sintetizand-o intr-o sectiune
radiologica, afisata pe monitorul alb-negru in 2000 de nuange de gri, care

Fig.3.8 Chisturi solitare multiple (1) ale rinichiului sting la tomografie computerizata,
unele din ele calcificate (2).
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corespund diferitor densititi ale structurilor stribitute. Cea mai mica
densitate (a aerului) corespunde - 1000 HU (unititi Hounsfield), iar cea mat
mare densitate umand (compacta osoasd) corespunde + 1000 HU. (De
mentgionat ci ochiul uman poate distinge numai 18-20 nuante de gri).De
fapt, tomografia computerizati reprezinta extinderea sofisticati a radiografiei
s1 se poate folosi, la fel, cu sau fira administrare de radiocontrast.

In examenul renal se aplica in special ca metoda tertiara (dupa
ultrasonografie si UIV) in detectarea si localizarea leziunilor inlocuitoare de
spatiu renal (mase renale). Tomografia computerizati poate depista mase
chistice cu diametrul de peste 5 mm. Este utifi)zat:i in depistarea §i aprecierea
obstructiilor i dilatarilor in aparatul urocolector renal la pacientii care au
alergie la produsi iodinati si la care ultrasonografia este neconcludenta pe
motive tehnice (interferente osoase, de gaz sau calcificiri).

In examenul suprarenalelor este deosebit de utild in detectarea
feocromocitomului intrasuprarenalian (fig. 3.5, 3.9, 4.17) cu o precizie de 95%.
In plus, aspectul tomografic permite presupunerea preoperatorie a caracterului
malign al feocromocitomului §i vizualizarea metastazelor.
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Fig.3.9 Tomografie computerizati.Tumoare (feocromocitom) in glanda suprarenali pe
dreapta (indicati cu séigeti) confirmati operator. Ecografic fusese interpretati ca
proces expansiv hepatic. (F- ficatul)
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Fig.3.10 Hematom intracerebral in bazinul arterelor lenticulo- si palidostriate pe stanga.

Aldosteromul este diagnosticat tomografic in 80% cazuri in legitura
cu dimensiunile mai mici faga de feocromocitom (fig. 4.20). Metoda nu permite
diferentierea de asa-zisele “tumori nefuncgionale”, care mai des au
dimensiunile mici de 2-3 mm, dar uneori pot atinge s1 2-3 cm.

Alituri de studiul la nivelul hipofizei, tomografia la nivelul
suprarenalelor este metoda de bazi in stabilirea formei de sindrom Cushing
(tumoare hipofizara sau corticosuprarenala).

Tomografia computerizata este de un real folos in depistarea unor
complicatii foarte serioase ale HTA, cum ar fi anevrismul disecant de aorta,
ictusu% cerebral.

n circa 90% de cazuri de anevrism disecant tomografia cu contrastare
permite stabilirea diagnosticului si determinarea extinderii procesului. Uneori
deceleaza disectii care nu au fost vizualizate aortografic. Diagnosticul se
bazeaza pe identificarea faldului intraluminal si a celor doud lumene. Alte
elemente de diagnostic pot fi lirgirea conturului aortic, deplasarea calcificarii
intimei, revarsatul pleural sau hemopericardul.

Hemoragiile cerebrale parenhimatoase se evidengiaza la tomografie
computerizati in 98-100% cazuri, independent de localizare. In cazurile tipice
se prezinta prin focar (sau focare multiple) hiperdense (fig 2.1, 2.2, 3.10), care
pot si persiste de la 1-2 siptaimani (hematomele de dimensiuni foarte mici)
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Fig.3.11 Ictus ischemic in bazinul arterei cerebrale medii pe stinga. (Dr. Alexandra Botnaru)

pand la 3-4 luni (hemoragiile masive). Foarte important este ci studiul
tomografic permite depistarea eruptiei in ventricule (fig. 2.2) si a dinamicii
edemului cerebral, care poate fi fatal din cauza dislocarii trunculare. Se mai
poate observa si cresterea hematomului in dimensiuni, care are loc intre zilele
2-14 de la debut in aproape o treime cazuri. Metoda tomografica are rolul
decisiv in diferengierea ictusului ischemic de hemoragjc si acest fapt determina
importanta ei practica.

Ramolismentul (infarctul) cerebral se prezinti prin focare hipodense

g. 2.3, 2.4, 3.11). Precizia tomografiei in depistarea infarctelor cerebrale este
in functie de localizarea si intinderea procesului, timpul de la debut pAni la
investigare. Astfel, In primele 24 ore infarctul de emisferi se poate vizualiza
la mai pugin de 50% bolnavi, iar in zilele urmatoare sensibilitatea metodei se
ridica la 80-90% . Ramolismentele trunculare se pot vizualiza in faza acuti
numai 1n 30-35% cazuri. De mentionat ci in 10-15% cazuri de infarct cere-
bral se asociaza §i un component hemoragic in funcgie de intinderea focarului
ischemic §i de timpul de la debut.

Precizia tomografiei in diagnosticarea hemoragiilor subarahnoidale
este influengata de volumul de sange trecut in spagiul subarahnoidian si de
termenii efectudrii investigagiei. Ea variazd intre 30-80% . Optimale se
considera zilele 3-4 de la debut, desi confirmarea tomografici se poate obgine
uneori i in zilele 8-11. Metoda poate si contribuie la determinarea
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Fig.3.12 Edem cerebral la un pacient cu hipertensiune arteriali maligna. (Dr. Conirev M.)

anevrismului cu erupyie sanguind, in caz de anevrisme multiple angiografic.
In hipertensiunea arteriali maligni tomografia computerizati
cerebral poate demonstra edemul substangei albe, ingustarea ventriculilor,
spatiilor cisternale gi a sulcusurilor (fig. 3.12). Mai mult, tomografia permite
excluderea afectiunilor cerebrale inlocuitoare de spatiu, care deseori produc
HTA : hematom subdural, tromboza cerebrali, neoplasme. De aceea, suspectia
clinica la aceste leziuni este o indicagie suplimentara pentru examenul
tomografic, pe langi accidentul cerebro-vascular si HTA maligna.

3.4 Metodele angiografice

3.4.1 Aortografia

Substanga de contrast se introduce (prin sondi speciala trecuti prin
unctia arterei femorale) in aorta ascendenti, descendenti, abdominali sau
in cdrja aortica, in dependenti de localizarea afectiunii vasculare suspectate.
Expunerile radiologice se imprimi pe pelicula Roentgen, pe video sau, in
forma prelucrata electronic, in memoria computerului.
Introducerea substanei de contrast la nivelul arterelor renale constituie,
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de obicei, faza initiald obligatorie de cercetare a unui pacient cu suspectie la
afectiune renovasculara (vezi mai jos compartimentul Arteriografia renala).
Deseori informatia obginuta in acest mod este suficienta pentru a determina
etiologia, avansarea procesului si conduita terapeutica la hipertensiunea
vasorenala, alteori se continua cu arteriografia renala selectiva.
Contrastarea neselectiva a ramurilor cirjei aortice la bolnavii cu HTA
este indicata in suspectia la boala Takayasu sau pentru determinarea intinderii
si curabilitagii chirurgicale a leziunii aterosclerotice carotidiene certe
(confirmate clinic i ultrasonografic) la pacientul ciruia aortografia s-a efectuat

Fig.3.13 Aortograma la un pacient cu hipertensiune renovasculari severi. Se observi
stenozarea bilaterald a arterelor renale, care este predominant ostiald. (Centrul
republican de angiografie, doctor in medicina Putilin S., dr. Gura V.)

din cauza suspectiei la ateroscleroza obliteranta a arterelor renale.

Coarctatia de aorta in cazurile tipice la fel nu necesita neaparat studiul
aortografic (numai daci nu se preconizeaza corectia prin dilatare ¢u balon),
fiind suficientd informagia primita la vizualizarea ecografici. In caz de
localizare atipica a segmentului coarctat (abdominald, in aorta toracala
descendenta etc.), de asociere cu alte afecgiuni cardiace congenitale si de
suspectie serioasa la stenoze arteriale asociate (renale, coronariene) se va efectua
aortografia (9).

Anevrismul disecant de orta, forma proximala (tipurile DeBakey I si
I) actualmente se poate diagnostica ecografic (la un studiu in M-mod si
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Fig.3.14 Aortograma la o pacienti cu disecfie de aortid. Se observi lumenul fals si lnmenul
franc (cu sonda in el), precum si propagarea disectiei pe ramurile arcului aortic.

bidimensional, dar mai ales la un studiu transesofagian), prin tomografie
computerizata sau prin rezonanfa magnetica nucleara. Totusi, aortografia
continua sa ramana cea mai importantd metodi de investigare a acestor
pacienti.

Anterior, contrastarea aortei se efectua prin introducerea substangei de
contrast in artera pulmonari in vederea reducerii riscului procedurii. Imaginile
obtinute in acest fel (dupa pasajul contrastului prin venele pulmonare) sunt
rareori de calitate buna, de aceea actualmente se practici contrastarea
retrograda. Riscul este minim la trecerea atenti a sondei in aorti, cu conditia
ca substanta de contrast nu este injectata in lumenul fals.

La pacientii cu disectie aortica aortografia are trei obiective:

1) stabilirea diagnosticului definitiv;

2) determinarea locului de incepere a disectiei;

3) aprecierea extinderii disectiei si a circulatiei distale in organele vitale.

Un obiectiv suplimentar ar fi aprecierea opacifierii lumenului fals,
deoarece se considera ci la bolnavii cu lumenul fals neopacifiat pronosticul
este ceva mai bun (se pare cd in urma organizarii trombilor). Au fost descrise
si cazuri de nedetectare aortografici a anevrismelor disecante, tocmai la
pacientii cu opacifiere slaba a lumenului fals.
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3.4.2 Arterografia renala

Pani la implementarea tehnicilor neinvazive era foarte pe larg aplicata
in diagnosticarea nu numai a leziunilor vasculare, dar i a celor parenhimatoase
renale. Actualmente, ultrasonografia permite evaluarea neinvaziva a unor
parti ale vasculaturii renale, fiind capabild sa depisteze unele stenoze severe,
anevrismele de arteri renald. Afecfiunile serioase de artera renala se pot
observa uneori i la tomografia computerizata sau la tomografia cu rezonanta
magnetici nucleara. Dar, totusi, nici una din tehnicile neinvazive nu are
sensibilitatea necesari pentru evaluarea definitiva a arterei renale §i a ramurilor
ei in vederea deciderii necesititii tratamentului chirurgical, endovascular sau
medicamentos. De aceea, ficind abstractie de caracterul siu invaziv,
arteriografia continui si ramani standardul de aur in diagnosticul HTA
renovasculare si in evaluarea vasculari (tabelul 3.1) a rinichilor in general .

Tabelul 3.1

AFECTIUNILE DETECTATE LA ANGIOGRAFIE RENALA

Ateroscleroza

Displazia fibromusculari

Arteritele

Complicatiile transplantului (vasculare)
Anevrismele sau pseudoanevrismele
Fistulele arteriovenoase

Tumorile .

Prin punctie de arteri femorali o sonda speciali radioopaci se plaseaza
in aorta la nivelul arterelor renale. Se introduc 40-50 ml suEstan}é de con-
trast (76%) in 2 sec, timp 1n care se efectueazi o serie de expuneri radiologice
obignuite sau, daci permite aparatajul, cu subtracfie computerizata
(aortografie). Aceste filme permit aprecierea starii arterelor renale, pozifia
lor si numarul la fiecare rinichi, precum gi starea aortei i a altor artere. In caz
de necesitate a evaluirii mai detaliate a arhitectonicii vaselor intrarenale se
efectueazi angiografia selectivi prin pozitionarea sondei speciale in artera
renala. ;

La angiografia renald pot aparea efecte adverse legate de actiunea
substantelor iodinate (vezi sectiunea Urografia excretorie), complicagiile
comune pentru orice proceduri invazivi si modificiri locale in vasculatura
renala (tabelul 3.2).
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Tabelul 3.2

COMPLICATIILE ANGIOGRAFIEI RENALE

Complicatia Incidenta, %
Disectie de intima 2,0
Manifestiiri tromboembolice 0,4 -0,6
Hematom in locul puncfiei 0,25
Pseudoanevrisme arteriale 0,05
Insuficienfd renalid din contrast 1,5-5,0
Deces 0,03 - 0,06

Disecia subintimala de arterd renald nu apare la aortografie si este
extrem de rard la persoanele cu vasele neafectate. La pacientii cu arterele
renale stenozate ea este mai frecventa, dar incidenta scade la aplicarea unor
sonde speciale. Embolia ramurilor intrarenale poate avea loc cu fragmente
de placa aterosclerotica, dislocate de sonda, sau cu mici trombusi, formati la
capatul sondei. Manipularea atenta a sondei poate reduce riscul complicagiilor
tromboembolice. Complicatiile in locul punctiei arterei sunt rare (hematom,
pseudoanevrism arterial), uneori pot fi embolizari ale ramurilor mici distale

Cath Labs, RCH.

Fig.3.15 Aortogrami. Se observii stenozarea scurtii, focald, asimetrici a arterei renale
principale. (Dr. Gura V.)
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cu fragmente de aterom sau cu trombusi formati pe sonda sau pe intima
lezati. Pentru a preveni aceste complicafii se evita traumatismul local prin
schimbare excesivi de sonde sau prin incercirile de punctie arteriala.

Insuficienga renald cauzata de substanta de contrast se defineste ca o
crestere a creatininei serice dupa proceduri cu cel pugin 20% sau 0,3 mg/dl.
Se intalneste mai frecvent la paciengii cu functia renala deja compromisa, cu
diabet zaharat, mielom multiplu, hiperuricemie, dehidratare si varsta
inaintatd. In urma reactiilor alergice sau hemoragiilor decesul este extrem de
ans -

In general, in lumina informatiei unicale si detaliate care poate fi
capatata, rata complicatiilor este destul de mica i este considerata acceptabila.

Cele mai frecvente cauze de afectiune a vasului renal sunt ateroscleroza
si displazia fibromusculari. Leziunea aterosclerotica poate fi ostiala si
neostiala. Leziunea ostiala este, de obicei, parte componenta a afecfiunii intra-
aortice. Leziunea neostiali se poate observa ca fenomen izolat sau in cadrul
implicarii vasculare difuze. In aproximativ 1/3 din cazuri, placile
aterosclerotice se observi bilateral §i in 93% are loc numai afectarea arterei

Fig.3.16 Aortogrami. Displazie fibromusculari de arterii renald pe dreapta. Se observi
aspectul de “sirag de mirgele” dat de alternarea portiunilor ingustate si dilatate
ale arterei.
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principale, doar in 7% placile se formeaza §1 1n artera renala principala s11n
ramurile ei. Stenozele pot fi atat scurte si locale, cat si mai lungi §i segmentare
(excentrice).

Displazia fibromusculara este o grupa de afecfiuni complexe, care
pot implica unul sau mai multe straturi ale peretelui arterial. Fibroplazia
mediei este cea mai frecventa forma a displaziilor fibromusculare (60-70%).
Aspectul arteriografic tipic este cel al “siragului de margele”. Multiple corzi
musculare §i sectoare de subtiere a peretelui arterial conduc la E)rmarea
sectoarelor alternante de stenozare si de dilatare anevrismatica (fg.4.3).

A doua forma de displazie fibromusculara, dupa prevalenta, este
fibroplazia perimediald, intalnita in aproximativ 15-25% . Fibroplazia partilor
exterioare ale peretelui vascular rezulta in stenoze multiple i in dilatari, dar
fara formare de anevrisme. Angiografic poate aminti leziunea aterosclerotica
cu stenozari multiple.

Celelalte 12-23% din cazurile de displazie fibromusculara le formeaza
fibroplazia intimala, fibroplazia adventitiala, hiperplazia si disectia mediei.

Displazia fibromusculara afecteaza tipic segmentul mediu gi distal ale
arterei renale principale, In majoritatea cazurilor (2/3) leziunea este bilaterala.
La unul din cinci cazuri (17-20%) se observa afectarea ramificarilor, iar in
aproximativ 5% are loc afectarea izolata a ramurilor arterei renale.

In unele vasculite de sistem, desi afectarea avansata a vaselor se poate
evidentia §i prin metode neinvazive, arteriografia este singura metoda capabila
sa depisteze semne de afectare mai subtild a vaselor mari (cain boala Takayasu)
sau medii §1 mici (ca in periarterita nodoasa). Arteriografia demonstreaza
rezultatele procesului infi)amator In artere, evidentiind multiple anevrisme
de artera renald, Ingustari, ocluzii §i neregularitai ale peretelui vascular.

In poliarterita nodoasi se poate observa distorsionarea, micgorarea
opacifierii §i reducerea numarului (in urma trombozelor) vaselor renale medii
$1 mici, uneori §i zone avasculare de infarct renal mic. Aproape patognomice
pentru PAN sunt anevrismele multiple saculare de dimensiuni mici (pana la
5 mm in diametru) in arterele renaﬁe (in 60-100% cazuri), hepatice (50%),
pancreatice (40%), coronariene §i pulmonare. Microanevrismele se observa
mai des 1n faza activa a bolii.

In arterita Takayasu angiografia permite depistarea afectarii arterelor
renale, dar §i a aortei g1 a altor ramuri ale ei (fig.4.16). Angiografia incepe, de
obicet, cu studiul arcului (aortografia superioard) pentru a determina gradul
afectdrii ramurilor cirjei aortice. Dupi aceea se efectueaza aortografia
abdominali in incidenfa antero-posterioari §i laterald pentru a vizualiza
arterele renale si viscerale. Deseont mai este nevoie si de arteriografii selective
pentru a preciza gradul leziunii 1n vederea operatiei sau dilatarit angioplastice
ulterioare. Arterele renale pot fi stenozate sau ocluzionate, uneori se pot
forma anevrisme destul de mari.
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Metoda angiografica este de un real folos in diagnosticul pozitiv §i
diagnosticul diferential al complicatiilor vasculare ale transplantului re-
nal (tabelul 3.3), care pot fi pre-, intra- §i postrenale.

Tabelul 3.3

COMPLICATIILE VASCULARE ALE TRANSPLANTULUI RENAL

Prerenale

Tromboza arterei renale (acuti)

Stenoza arterei renale (subacuti, cronici)
Intrarenale

Rejectul imunologic

Necroza tubularid acuta

Fistula arterio-venoasa

Anevrism (pseudoanevrism)
Postrenale

Tromboza venei renale

Tromboza arterei renale apare de obicei precoce in perioada
ostoperatorie. Pacientul este anuric i la cercetarea cu radionuclizi se atesta
Epsa perfuziei transplantului renal. Arteriografia este necesard pentru a
diferentia tromboza arteriali de rejectul hiperacut. Tromboza de artera renala
se intalneste In aproximativ 2% din cazuri §i necesita reoperare imediatd,
deseori nefrectomia transplantulul

Stenoza arterei renale in locul anastomozei vaselor donorulm sl
recipientului are loc in 5-25% din cazurile de transplant renal si in 3/4 din
cazuri este de origine tehnici (trauma in timpul colectarii alograftului, in
timpul pregitirii locului pentru transplant sau trauma de clampare). Aproape
togi pacientii au HTA, iar auscultativ se poate percepe un suflu sistolic.
Depistarea stenozirii este foarte importanti, deoarece uneori ea poate conduce
la cfetenorarea rogresivd a functiei renale si, fiind diagnosticata la timp, se
poate corecta cﬁuurglcal (mai des se Incearca dilatarea cu balon).

Cea mai frecventd comlicatie a transplantului renal este rejectul imun,
care intr-un anumit grad se observa la aproape tofi bolnavii. Semnele
arteriografice vor depmde de faza si de severitatea rejectului. Semnele rejectulu
acut includ: rinichi marit, edematos; umplere nesatisficatoare a ramurilor

eriferice dincolo de arterele lobare; sciderea timpului de “spalare” arteriald;
inrautdirea perfuziei corticale pe nefrograma suntarea arterio-venoasa la nivel
juxtamedular; umplerea proasta a venelor renale. La rejectul cronic se observi:
rinichi mic sau e dimensiuni normale; numar redus de vase (in urma
1nfa1ictelor) Ingustarea si neregularitatea vaselor; prelungirea timpului de
spalare
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Necroza tubulara acutd este cea mai frecventi cauza a insuficiengei renale
in primele zile dupa transplantare (se observi in aproximativ 10% din cazuri).
Arteriografic se manifesta prin reducerea perfuziei corticale, prelungirea
timpului de “spalare” §i descresterea excregiei substangei de contrast. Este
greu de diferengiat de rejectul acut.

Fistulele arterio-venoase pot apirea in urma traumei chirurgicale. Un
grad inalt de suntare a singelui poate provoca ischemia renala si HTA.
Anevrismele renale pot fi, de asemenea, urmare a leziunii chirurgicale, dar
ca si fistulele pot fi o manifestare a rejectului. ‘

Anevrismele de artere renale se observi in aproximativ 1% din
arteriografii. Ele pot fi congenitale, aterosclerotice, micotice, inflamatorii,
traumatice, legate de abuzul de droguri si iatrogene.

Arteriografia permite, de asemenea, evidentierea fistulelor si
malformatiilor arteriovenoase, care, la fel, pot provoca hipertensiune arteriali
(prin steel-efect in parenhimul renal). Pe lingd HTA, acesti pacienti pot si
prezinte hematurii. Fistulele arteriovenoase congenitale se intalnesc rar
(2-3 cazuri la 10.000 din populaie) si mai des se localizeaza in medulari. Se
depisteaza prin observarea ingrogarii si intortocherii arterei ce o alimenteazi,
contrastarii precoce a venei ce o dreneaza (mai inainte de faza nefrogramei) si
dilatdrii (uneori anevrismale) a venei. Tratamentul este indicat numai la
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Fig.3.17 Ecograma in tumoare renali (hipernefrom, confirmare intraoperatorie). Se poate
observa o formatiune (54 x 45 mm) neomogeni cu sectoare hiper- si hipoecogene si
cu un contur neregulat. (Dr. Eftodi M.)
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bolnavii simptomatici i, de obicei, constd in embolizarea transcutana.

Fistulele arteriovenoase dobandite pot aparea 1n urma mai multor
cauze, inclusiv traume renale (penetrante sau inchise), rupturi de anevrisme,
leziuni inflamatorii, tumori (carcinom renal) si influenge iatrogene
(postbioptic sau dupa plasarea tubului nefrostomic). Odata cu cresterea
numdrului de transplante renale biopsia renald a devenit o cauzd frecventa a
formarii fistulei arterio-venoase, care se observa la 4-16% cazuri de biopsii.
Cel mai frecvent simptom al acestor fistule rimane hematuria, iar o parte
considerabila din pacienti pot prezenta h1pertens1une arteriala.

Tumori renale. Tehnicile neinvazive (fig.3.17) in majoritatea cazurilor
au substituit arteriografia ca metodd primara de evaluare a tumorilor benigne
st maligne. Spre deosebire de anglografle aceste metode nu numai ca permit
aprecierea gradului de implicare renala in proces, dar gi furnizeaza informagie
referitoare la afectarea structurilor extrarenale (metastaze, afectarea nodulilor
limfatici). Totusi, in anumite situaii clinice, angiografia poate livra informatie
care nu se poate obtine prin alte metode.

De regula, arteriografia se aplica la evaluarea tumorilor maligne, in
care rata detectarii angiografice este inalta deoarece majoritatea tumorilor
renale maligne sunt hxpervasculare Arteriografia este utila in special in
sindromul von Hippel-Lindau, in care se pot dezvolta multiple bilaterale
carcinome renale. Definirea anatomiei vascularizirii renale este de neinlocuit
la planificarea intervengiei chirurgicale (numarul §i topografia arterelor renale),

Fig.3.18 Arteriograma in tumoare renali.
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dar In special in cazurile in care se preconizeaza nefrectomia pargiala.

Angiografia se poate folosi concomitent cu embolizarea prin sonda in
caz de hemoragie spontana din tumoare sau pentru devascularizare
preoperatorie. Embolizarea preoperatorie a carcinomelor renale de dimensiuni
mari micsoreaza riscul chirurgiei prin:

(1) minimalizarea pierderii de singe din tumoare sau din vasele
colaterale;

2) permiterea ligaturii venelor renale inaintea arterelor;
3) devitalizarea tumorii inainte de operatie, ceea ce ar putea micsora
sansele implantarii celulelor tumorale in plggi.

Cea mai frecventi tumoare maligna renala este carcinomul renal, care
constituie pana la 80-90% din toate tumorile rinichiului. Printre factorii de
risc se pot enumera fumatul, consumul excesiv de grisimi si antigenul
histocompatibilitagii HLA-BW17. Semnele de prezentare frecvente sunt
scaderea ponderald, hematuria, anemia si hipertensiunea arteriald. De regula,
se poate diagnostica folosind tehnici neinvazive, uneori biopsia renala
aspirationala §i mai rar angiografia. Majoritatea carcinomelor renale sunt
hipervasculare si la angiografie se observa vase caracteristice dezorientate,
intortochiate g1 neregu%are (neovascularitate). Vasele tumorale sunt deseori
ingrosate $i nu se ramifici in mod obignuit, unele au terminaii brugte, vasele
dilatate formeaza “lacuri”. De asemenea, este caracteristica opacifierea precoce
gn fazd arteriald) a circulatiei venoase de lntoarcere, din cauza formarii
istulelor arteriovenoase. In jurul tumorii vasele sunt impinse, recurbate
(f1g.3.18).

Investigarea angiografica a rinichiului contralateral este obligatorie in
vedere)a excluderii afectirii metastatice sau concomitente (aproximativ in 5%
cazuri).

Venografia renala

Utilizarea contrastirii sistemului venos renal prin introducerea
contrastului in vene se rezumi in special la depistarea trombozei venelor
renale si la determinarea expansiunii venoase a cancerului renal. Deoarece
are loc injectarea contrastului impotriva citculagiei venoase renale, de obicei
puternica, uneori pot apirea turbulenge care influengeaza distribuirea
contrastului, creAnd aspectul de defect de umplere. Uneori in scopul reducerii
circulagiei renale venografia se efectueazi cu infuzie intravenoasa de
norepinefrina. ‘

3.4.3 Angiografia suprarenalelor

Relativ recent, metodele angiografice se aplicau destul de des in caz de
suspectie la adenom suprarenalian, dar actualmente ele sunt rezervate cazurilor
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in care toate celelalte metode nu permit depistarea tumorii, iar suspectia
clinicd este foarte serioasa. Aceasta se explicd prin sensibilitatea destul de
joasd a metodei (aproximativ 70%) si rlscuf) sporit al complicatiilor, in special
la pacientii cu hipercorticism (hemoragii, insuficienta suprarenaliani acuta,
infectare).

Arteriografia vizualizeazi bine tumorile cu dimensiuni relativ mari
(3 - 4 cm) si bine vascularizate, dar glucosteromele si feocromocitomele sunt
deseori foarte slab Vascularlzate 1ar aldosteromele de obicei au dimensiuni
mult mai mici.

Venografia (flebografia suprarenaliana selectiva sau venocavagrafia) se
utilizeazd mai des pentru a defini preoperator raportul dintre tumoare i
vasele adiacente. Nu intotdeauna permite diferenierea adenomului de o
hiperplazie difuza a suprarenalel si nu este lipsita de riscuri (infarct
suprarenal). Dozarea hormonilor in sangele recoltat selectiv din venele renale
si din vena cava la diferite nivele poate sa contribuie la depistarea adenomului
sau a tumorii cromafine extraadrenalice.

3.4.4 Angiografia subtractionala

Angiografia subtrac;lonala anglografla DSA (DSA - digital subrraction
angzogmpby) se folosegte 1 in practicd din 1980. Substanga de contrast se
introduce rapid intravenos in cantitagi mai mari, apoi se efectueaza expuneri
cu surse obignuite de raze Roentgen, dar cu amphﬁcatoare de imagini de
malta performantd si cu imprimare pe video. Imag1mle dlgltahzate obtinute
intr-o regiune vasculara anumita (spre exemplu, in rinichi) inainte de sosirea
contrastului, se sustrag, se scad in mod electronic din imaginile digitalizate,
obtinute in aceeasi regiune dupd contrastarea arterelor. Aceastd procesare
electronica permite marirea contrastului dintre vase si alte gesuturi.

Imaginile tehnic satisfacitoare sunt, de obicei, destul de sensibile pentru
adepista lezmmle semnificative de artere renale dar rezultate fals- -pozitive se
intalnesc pand la 25- 30%, astfel ca exactitatea generald a angiografiei
sutractionale intravenoase in afec}zumle renovasculare nu depdseste 70-75% .
Avantajul principal 1l constituie vizualizarea la prey mai redus (nu necesita
sonde speciale) si fara spitalizare (este lipsita de necesitatea punctiei arteriale).
Intrucat cantitatea substantei de contrast introduse este de aproximativ 2 ori
ma1 micd decat in angiografia clasica, se micsoreazi efectul toxic al contrastelor,
in primul rnd asupra rinichilor. Inreg1stmrea electronica a imaginii permite
manipularea ei electronici (spre exemplu mirirea dimensiuailor imaginii).

Procesarea electronicd a zmagmzlor arteriografice prin subtractie se aplicd
st in arteriografia traditionald, adicd la introducerea substantei de contrast in
artera corespunzidtoare. Prin aceasta sporeste calitatea imaginilor obtinute.
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3.5 Investigatii cu radionuclizi

La bolnavii cu hipertensiune arteriala explorarea radioizotopica este
aplicati in special in studiul rinichiului §i glandelor suprarenale.

3.5.1 Examen renal

A cipatat popularitate datoritd simplitagii, riscului minim de iradiere,
posibilitagi de a fi repetat peste intervale mici de timp (24-48 ore), pos1b1hta;11
de apreciere morfo-functionala separati a ambilor rinichi.

Scintigrafia renala statica

Se introduce 1 intravenos o substanta care se acumuleaza in parenhimul
renal i persistd cAteva ore. in ultimul timp aceasta este, de obicei,
glucoheptonatul marcat cu **Tc, substantele radiofarmaceutice marcate cu
mercur F *Hg-chlormerodrin) se aplica tot mai rar. Metoda permite aprecierea
localizarii, a dimensiunilor si contururilor tesutului renal funcgional cu o
acuratete inferioara UIV. Se pot vizualiza defecte de acumulare a preparatului
radiofarmaceutic, cauzate de tumori sau chisturi.

Renografia si scintigrafia renala dinamicé (functionald)

Se introduce intravenos agentul radiofarmaceutic si se v1zual1zeaza
trecerea lui prin rinichi cu ajutorul camerei de scintilare situate in regiunea
rinichilor. De obicei se folosesc:

- ¥T-orto-iodo-hipurat (Hippuran), care se elimina prin secreie tubulara
doar cu un mic component al filtragies;

-?mTc-acid dietilentriamino-pentaacetic (**Tc-DTPA), care se elimina
exclusjv prin filtragie glomerulara.

fnreglstrand iradiapia gama, camerele de scintilare urmiresc tranzitul
radiotrasorului separat prin cei doi rinichi, prezentandu-l sub forma unor
curbe ale activitdgii locale i, respectiv, imagini scintigrafice secventiale.

La folosirea oricirui radiofarmpreparat, pe curbele functionale se
evidengiaza trei segmente care reflecta faze discrete:

- faza vasculard (primele 16-60 secunde dupa injectare); ascendenta
abrupta a radioactivitagii reflectd patrunderea radiotrasorului in sistemul ar-
terial renal;

faza tubulard de secretie dureaza 3-5 minute: ascendenta cu o panta
lind corespunde acumulirii radiotrasorului in lumenul i celulele tubulare;

- faza excretorie; cu panta descendenta reflectd pasajul radiotrasorului
prin sistemul plelocahcea[J $1 uretere.

Modificari ale nefrogramei pot aparea din cauza reducerii fluxului
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Fig.3.19 Renograma cu ™-I-hipuran la un pacient cu polichistozii. Se observi tulburiri
grave de secretie si de excretie care sunt simetrice.

sanguin renal, micsorarii masei funcgionale renale sau obstructionarii cailor
urinare.

Asimetria curbelor celor doi rinichi (inegalitatea inalgimii, duratei §i
modificdrilor diferitor segmente) poate pleda pentru afectarea vasculara sau
interstitiala umlaterala Modificarea 31metr1ca se observa in hipertensiunea
arteriala esentiald, in glomerulonefrite si in alte afecfiuni bilaterale.

Modificiri bilaterale importante, globale si ale fiecirui segment
nefrografic se observa in stadiile avansate ale insuficiengei renale cronice.

Scintigrafia dinamica renald cu captopril (sau cu ali inhibitori ai
enzimei de conversie a angiotensinei) se foloseste uneori ca metoda neinvaziva
de depistare a HTA renovasculare. La baza acestui ragionament sta faptul ca
la un rinichi ischemiat rata filtragiei glomerulare este dependenta de actiunea
angiotensinei asupra arteriolelor glomerulare eferente, astfel caIECA produc
o scadere marcata a ratei filtragiei glomerulare. Concom1tent modificarile in
circulagia renald sunt mai putin pronungate. Deci, efectul caracteristic al
captoprilului intr-un rinichi cu artera stenozata este de a cauza o descrestere
a acumularn DTPA (care reflectd viteza filtragiei glomerulare) cu schimbari
minore in acumularea hipuranului (care reflecta circulagia sanguina la rinichi).

In calitate de criterii de diagnostic pentru stenoza renald

au fost propuse :

- procentul de acumulare a DTPA in rinichiul afectat mai mic de 40%
din total;

- 1ntarzierea timpului acumulirii maxime a DTPA in rinichiul
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cointeresat cu mai mult de 5 minute faga de cel neafectat;

- retengia prelungiti a DTPA, exprimatd prin raportul indicelor de
acumulare in ambii rinichi in minutul 15, care depaseste cu mai mult de
20% radioactivitatea in rinichiul contralateral.

Scintigrafia dinamici renald de efort a fost 1naintatd ca test in
diagnosticul diferengial al HTA renovasculare. Consta in efectuarea renogratiei
cu hipuran inainte gi dupi un efort fizic. La indivizii normali se observa o
intArziere a acumularii hipuranului, probabil, in urma vasoconstrictiei renale,
mediate prin sistemul nervos. In HTA esentiald aceasta retengie este mult
mai marcati gi poate reflecta deregliri tranzitorii de perfuzie corticald. Cauzele
acestor modificiri nu sunt clarificate definitiv, dar ele ar putea fi schimbarile
structurale in rinichi in urma HTA. La paciengii cu hipertensiune
renovasculari se observi un raspuns normal la efortul fizic.

3.5.2 Investigarea suprarenalelor -

Proprietatea adenomelor corticale suprarenale de a include colesterolul
mai intens decit restul parenhimului glandular sta la baza metodelor
scintigrafice de vizualizare a aldosteromelor. Anterior se folosea ,'I-
colesterolul, actualmente, 1nsa, se aplici ”*Se-colesterolul. Sensibilitatea testului
creste la administrarea prealabili a dexametazonului (pentru a inhiba secretia
de ACTH). Din cauza sensibilititii mai reduse, comparativ cu tomografia
computerizata, a greutitilor de producere a preparatului radiofarmaceutic si
a prepylui mare, are o aplicare restrdnsi numai la unele centre medicale mari.

In vizualizarea feocromocitomelor i, intr-o masura mai mica, a
tumorilor cromafine extraadrenalice de citva timp se foloseste scintigrafia
cu meta-iodo-benzilguanidina (*'I-MIBG). Metoda este utila in depistarea
metastazelor de tumori maligna. Doze mai mari de acest radiofarmpreparat
pot fi folosite uneori in tratamentul metastazelor datoritd tropismului
puternic fagi de tesutul adrenergic. Deoarece tumorile cromafine maligne
metastazeaza deseori in oase, se efectueazi uneori preoperator scintigrafia
scheletului cu ¥ Te-difosfat sau ™ Te-pirofosfat.
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Capitolul 4. DIAGNOSTICUL UNOR FORME )
PARTICULARE DE HIPERTENSIUNE ARTERIALA
SECUNDARA

4.1 Hipertensiunea arteriald nefrogena (renala)

Hipertensiunea arteriala se intilneste la o serie intreagi de afecfiuni
renale, incepand cu leziunile arterelor renale extraorgane (aterosclerotice sau
neaterosclerotice) sau intrarenale (nefroangioscleroza, arteriolita necrotizanta),
continuand cu leziunile parenhimatoase variate (glomerulopatie, nefrita
tubulointerstigiala, rinichi polichistic etc.), compresiile extrarenale (fibroza
retroperitonala, tumora, hematom perirenal), §i terminind cu stadiile finale
ale ungi boli renale (hipertensiunea renopriva).

In realizarea HTA la afectiunile renale se implici mai multe mecanisme
presoare:

1) activarea sistemului renini-angiotensini-aldosteron; _

2) micgorarea formirii in rinichi a substangelor depresoare
(prostaglandine, kalicreine, lipide medulare);

3) retentia sodici i lichidiani;

4) disfunctia vegetativi cu hipersimpaticotonie marcata.

Ele se afld intr-o interconexiune complexi, ceea ce face dificili
evidentierea ponderii acestor mecanisme in fiecare caz concret. Cel mai bine
argumentat teoretic i demonstrat experimental si clinic este impactul
sistemului renini-angiotensin1a-aldosteron (fig.4.1, 4.9), declangat de ischemia
renald. Ultima se considera capabili si produca HTA prin hipersecregie de
renina nu numai cand este glogalé (hipertensiunea renovasculari clasicd), ci
si cand este partiala (fig.4.1).

Pe de altid parte, hipertensiunea arteriald primari poate duce la
deteriorarea progresiva a functiei renale (nefrosclerozi) pani la insuficienti
renald terminald (se considera ci in SUA hipertensiunea arteriali se afli la
baza unuia din sase cazuri de insuficienta renala terminali, care necesita
hemodializi sau transplant renal). Deci, relagia dintre hipertensiunea arteriali
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Fig.4.1 Reprezentarea schematicd a celor mai importante posibiliti{i etiologice ale unei
ischemii globale san partiale renale.

[ - Compresiunea arterei renale prin aterom al aortei; Il - Anevrism al
arterei renale; [II - Trombozd sau embolie; IV - Compresiunea arterei renale sau
a unui segment de arterd prin tumoare; V - Trombangeita obliterantd; VI -
Obstructie prin calcul cu hidronefrozd; VII - rinichi polichistic.

1 - stenoza arterei renale prin aterosclerozd; 2 - stenoza arterei renale
prin displazie fibromusculard; 3 - stenoza unui segment de arterd; 4 - cicatrice
pielonefriticd; 5 -arterioloscleroza; 6 - perinefrita; 7 - ischemie glomerulard
(glomerulonefrita). (Reprodus dupd C. Negoitd, 1991)

$i afectiunea renald este complexd, deoarece fiecare din ele o poate canza pe cealalti
st nut intotdeauna este usor sd stabilesti careia dintre ele ii revine rolul primar.

4.1.1 Hipertensiunea arteriala renoparenhimatoas

HTA renoparenhimatosi constituie una din cele mai frecvente forme
simptomatice (tabelul 2.4), atingind 2-3% din toate hipertensiunile din
populagie. Creeaza dificultigi In diagnosticul diferengial din cauza evolutiei
deseori latente sau oligosimptomatice a afectiunilor renale. O hipertensiune
arteriald renala se va suspecta la:

- persoanele tinere;

- hipertensiunea arteriali preponderent diastolici sau necontrolabili
medicamentos;

- orice boli renale in antecedente;

- aparitia HTA In perioada graviditigii;
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- Erezen;a modificarilor sedimentului urinar;
- boli renale familiale.

4.1.1.1 Nefropatii parenhimatoase bilaterale
Glomerulonefrita acuta

Este insotiti aproape obligatoriu de o HTA moderata, dar care uneori
poate fi si maligna. Hipertensiunea este legata de retengia hidro-salina si, de
obicei, se asociazi cu oligurie, macrohematurie (50% din cazuri), edeme,
modificiri pronungate ale sedimentului urinar, azotemie i insuficienta
ventriculara stAngi. Uneori, manifestarile sindromului nefritic sunt minime
si atunci cauza adresirii poate fi hipertensiunea arteriald severa. Persistenta
HTA in timp este un semn al evolutiei bolii spre o glomerulonefritd cronica.
Prognostic defavorabili este, de asemenea, prezenta insuficientei renale acute
si a sindromului nefrotic din stadiile precoce.

Hipertensiunea, ca reguli, cedeazi la restrictia sodiului si apei sau la
diuretice de ansa (furosemid). Introducerea parenterali a antihipertensivelor
(nitroprusiat de sodiu, diazoxid) i hemodializa pot fi necesare in caz de

Fig.4.2 Microscopia bioptatului renal la un pacient cu glomerulonefriti cronici si
hipertensiune arteriali . Se observi hipercelularitate glomerulard marcati,
‘predominant a celulelor mezangiale, insofiti de proliferarea matricelui mezangial
Membrana bazald glomerulari prezinti ingrosare cu convolufiuni si deformari.
(Varianta morfologici mezangial-membranoasi). (Doctor in mediciné Costin S.)
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encefalopatie acuta. Pentru tratament anticonvulsiv se aplicd seduxenul i/m
sau 1/v, care, spre deosebire de celelalte anticonvulsante, se metabolizeaza in
ficat.

Glomerulonefrita cronica

(nefropatii glomerulare cronice primitive)

Deseori, prezinti HTA ca prima manifestare a bolii, 1n special la
persoanele in varsta, reprezintad problema cea mai dificila de diagnostic
diferengial al HTA. Anamneza trebuie sa fie minutioasa.

Situatia se simplifica in cazul in care se mengioneaza glomerulonefrita
acutd in antecedente. %nsi, forma hipertensiva a glomerulonefritei cronice
debuteaza, de obicei, fara faza acuta, are o evolutie indelungata (15-20 ani) si
relativ benigna. Sedimentul urinar prezinta modificiri minime si nu se
deosebegte de cel in HTA esengiala avansatd, de aceea nu poate contribui Ja
diagnosticarea la timp a acestei forme de glomerulonefrita cronica. In
consecinta, majoritatea bolnavilor se observa mulgi ani cu diagnosticul de
hipertensiune esengiala.

Unele repere se pot gasi in evolugia cazului. Pentru o nefroangioscleroza

Fig.4.3 Microscopia bioptatului renal la un pacient cu glomerulonefriti cronici si
hipertensiune arteriald . Tubulonecrozi - celulele epiteliului tubular nu se
diferenfiazii, prezinti semne de vacuolizare si degenerescentid granulari marcati,
fenomene de descuamare, in lamenul tubilor se observi cantitdfi mari de proteine,
detrit celular, celule epiteliale. (Doctor in medicind Costin S.)
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Fig.4.4 Microscopia opticd a bioptatului renal la un pacient cu hipertensiune arterialid
maligna . Se poate observa artera cu ingrosare evidenta a stratului muscular, cu
ingrosare excesivd a straturilor elastice intern si extern. Peretii arteriolei sunt
extrem de tumefiafi din ingrosarea intimali relativ acelulard cu ingustarea
lumenului vascular. Celule inflamatorii (endarteritd proliferativi). Vasul capiti
aspectul foitelor de ceapi (onion skin sign). (Doctor in medicind Costin S.)

secundara bolii hipertensive pledeaza:

- precesiunea HTA faga de semnele de suferinga renala;

- HTA familiala;

- evolugia HTA cu crize;

- semnele de suferinga vasculara la nivelul diverselor organe (ictusuri,
insuficienfa cerebrovasculara, infarct miocardic,);

- azotemia discreta sau absenta.

Urmatoarele semne maresc probabilitatea formei hipertensive a
glomerulonefritei cronice:

- lipsa manifestarilor psiho-vegetative;

- majorarea preponderenta si stabild a TAd;

- prezenta nefropatiei de sarcina, chiar cu mulgi ani inainte de aparigia
hipertensiunii arteriale;

- modificari de sediment urinar, fie i minime, inainte de aparigia HTA;

- albuminuria marcata, cilindruria gi, in special, lipiduria.

Metodele radiologice, radioizotopice si ultrasonografice nu pot fi de
folos in diagnosticul diferengial deoarece glomerulonefrita cronica provoaca
modificari renale difuze §i simetrice, insotite de o reducere moderata a
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dimensiunilor renale 1n stadiul terminal. Este vorba despre exact aceleasi
schimbari care se observa la nefroangioscleroza secundara hipertensiunii
arteriale. Punctia bioptici renala ofera un diagnostic de certitudine (fig. 4.2,
4.3, 4.4)

Pielonefrita cronica

Poate cauza HTA in 30-40% cazuri, atat la afectare bilaterala, cat si la
leziune unilaterala. Se considera ca hipertensiunea arteriala apare in cazurile
insotite de insuficienta renala sau in cele cu rinichi mic unilateral, adica destul
de tarziu 1n evolutia bolii. Deseori poate avea o evolugie maligna.

Pe de alta parte, pacientii cu HTA esentiald pot fi mai susceptibili la
infecyia renala din cauza nefrosclerozei. De asemenea, exista posibiﬁtatea ca
doua boli raspandite in populatie, ca HTA si pielonefrita, si se dezvolte
ocazional la aceeasi persoana fara a avea o legatura cauzali. De aceea, relagia
piclonefritd cronica - HTA nu este suficient de bine precizata, in unele cazuri
provocand discugii. Ultimele sunt motivate numai in afectiunile unilaterale,
cand e necesara decizia nefrectomiei curative.Altfel, indiferent de prezenta
sau lipsa relagiei cauzale intre pielonefrita i HTA, se trateaza si o afectiune si
alta In modul corespunzator.

Pentru o pielonefrita cronica pledeaza:

- durerile ﬁmlbare, dizuriile, cistitele repetate, colicile renale, frisoanele;

- debutul bolii la femei in legatura cu graviditatea, 1ar la barbagi dupa
aparitia adenomului de prostat;

- alterarea densitagii urinare in fazele precoce;

- leucocituria, bacteriuria, cilindrii leucocitari, proteinuria lejera,
indeosebi la riceald sau dupa probele de provocare;

- semne de infectie, evident, in faza de acutizare (febra, leucocitoza,
VSH crescuta);

Semnificativa este asimetria funcgionali renald, detectabild prin
renografie cu izotopi i prin scintigrafie dinamica renali. Ultima poate depista
si asimetria dimensiunilor renale. Un anumit grad de asimetrie a curbelor
exploririlor radioizotopice renale persista si la pielonefrita bilaterala.

Prin vizualizarea parenhimului si sistemului colector renal urografia
intravenoasd furnizeaza date extrem de importante pentru diagnosticarea
pielonefritei. Conturul renal este adesea neregulat, cu numeroase depresiuni
asoctate cu turtirea, neregularitatea si dilatarea sistemului pielo-caliceal. Se
consideri patognomica prezenta cicatricei corticale, asociata subtierii §i turtirii
papilei subiacente. Se poate observa reducerea globali a dimensiunilor
umbrelor renale, adesea disproportionali. Prezenta hidronefrozei sau
hidroureterului sugereazi obstructia.

Ecografia abdominald permite evidentierea modificarilor de dimensiuni
renale, a unor schimbiri 1n sistemul colector si in parenhimul renal.
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Biopsia renala transcutana nu are valoare diagnostica mare din cauza

mozaicitaii si nespecificitagii modificarilor morfologice in pielonefrita.
Polichistoza renala

Mai devreme sau mai tirziu in evolugia bolii provoaca HTA in
aproximativ jumatate din cazuri. De obicei, hipertensiunea apare cu cativa
ani inaintea aparitiei semnelor de insuficienta renald. Mecanismul HTA este
neclar. Pe 14nga ischemia provocata de comprimarea ramurilor arterei renale
si mecanismul renopriv (distrugerea medulei renale cu deficit de
prostaglandine, kinine, medulolipini) se accentueazi tot mai mult rolul
schimbarilor volumului de lichid extracelular.

Polichistoza renali autosomal-dominanta este cea mai raspandita
patologie ereditara (prevalenta este de aproximativ 1-2 la 1000 din populagia
generald) i se caracterizeaza prin dezvoltarea a numeroase formagiuni chistice
care invadeaza parenhimul ambilor rinichi §i duc la marirea acestora (fig. 4.5,
4.6). Datorita distrugerii progresive a parenhimului, boala are o evolutie lenta
spre insuficienta renald cronica.

Hipertensiunea arteriala poate fi gi primul semn al bolii, descoperita
frecvent in jurul virstei de 40 ani, desi uneori se depisteaza in adolescentd, in
fragedi copilarie sau chiar intrauterin. Depistarile precoce sunt, de obicel,

Fig.4.5 Schema rinichiului normal (A) si polichistic (B) in secfiune.
A) rinichiul de dimensiuni normale (pani la 12 cm) cu straturile cortical si
medular si cu papilele renale cu aspect normal;
B) rinichiul polichistic este mirit mult, contine o mulfime de chisturi de
dimensiuni variate atit in cortex, cit si in medulari.
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Fig.4.6 Ultrasonograma rinichiului polichistic. Rinichiul este mult mirit (lungimea 16 cm,
latimea 8,7 cm). Pretutindeni se pot observi chisturi de diferite dimensiuni (de la
cdtiva mm pind la 4,8 cm in diametru). (Dr. Cracan A.)

legate de screening-ul familial, iar cele tardive sunt cauzate de dezvoltarea
lenti a chisturilor, iar in unele cazuri i de prezentarea clinica variata. Cele
mai frecvente cauze ale adresarii sunt durerile gi hematuria.

Durerea lombari sau abdominali, constanti sau intermitenta, surda
sau acutd, poate fi cauzati de volumul i greutatea crescutd a rinichilor (au
fost descrise cazuri cu masa pani la 8 kg) cu intinderea pediculilor renali, de
cresterea tensiunii capsulei renale §i presiunii asupra organelor vecine, de
hemoragii intrachistice, de eliminarea de calculi, de asocierea infectiei.
Macrohematuria se observi la o treime din pacienti, ceilalyi manifesta
hematurie microscopica. ’

Insuficienga renali poate aparea oricand, dar de obicei dupa varsta de
40 ani. Aproximativ jumitate din bolnavi au funcyia renala satisfacitoare
Eﬁni la 70 ani. Functia renali se deterioreaza mai repede la bolnavii cu

ipertensiune arteriala.

Defectul ereditar in formarea matrixului extracelular (membrana bazala
glomerulara i alte tipuri de colagen) sti la baza manifestarilor sistemice ale

maladiei (tabelul 4.1).
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Tabelul 4.1

. . LEZIUNILE ASOCIATE
IN BOALA POLICHISTICA RENALA AUTOSOMAL-DOMINANTA

I. Genitourinare
- adenom renal/hipernefrom;
- calculi renali;
- chisturi ovariene;
11. Gastrointestinale
- chisturi hepatice;
- chisturi pancreatice;
- diverticuloza;
1. Cardiovasculare
- hipertensiune arteriali;
- anomalii valvulare;
- anevrisme intracraniene;
IV. Musculoscheletale
- formarea herniilor.

Anevrismele vaselor intracraniene se pot dezvolta la 20-40% din bolnavii
de polichistoza. Se pot depista ocazional la investigarea in legituri cu cefaleea
si cu pareza de nervi craniocerebrali, dar se intimpli ca ele sa fie prima
manifestare a bolii, cauzand hemoragiile, frecvent subarahnoidale. In prezent,
investigatiile suplimentare angiografice in vederea depistirii anevrismelor de
vase cerebrale se recomanda numai la tablou clinic sugestiv. Totusi, in cazul
pacientilor carora li se planifica tomografia computerizati a abdomenului
(cu contrastare) este rezonabil si se efectueze concomitent si vizualizarea
craniand (cu contrastare).

Riscul comportat de anevrisme si de progresarea insuficientei renale
argumenteaza atitudinea mai agresiva in tratamentul hipertensiunii arteriale
(valori tensionale-fintd mai joase, vizite mai frecvente etc.), din fericire,
majoritatea pacienilor cu polichistoza raspund bine la terapia conventionala.
In caz de ineficienta a restrictiei sodice (80-100 mEq/zi de NaCl), se incepe
terapia cu un beta-blocant, simpaticolitic central sau cu vasodilatatoare
(hidralazind, minoxidil, prazosin). Unii autori susfin necesitatea evitarii
diureticelor, desi nu existd dovezi ferme ci ele ar putea accelera formarea
chisturilor (47).

Nefropatia obstructiva

Conduce la dezvoitarea HTA relativ tirziu, cAnd se dezvolti sclerozarea
parenhimului renal din hipertensiune pielica si din infectiile pielonefritice
suprapuse.

Nefropatia (uropatia) obstructivi bilaterali se dezvolti cel mai des in
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Fig.4.7 Ultrasonografia in litiaza renali.
Se poate observa o formatiune hiperecogeni (sigeatii) cu diametrul de 8 mm si cu
un con de umbri bine pronuntat. Dilatarea calicelor si a pelvisului renal
semnaleazid hidronefrozi. (dr. Eftodi M.)

urma adenomului de prostata si stricturilor postinflamatorii de uretra, iar la
femei in legatura cu tumorile pelvine. Periureterita plasticd idiopatici
(sindromul Ormond), postinflamatorie sau traumatica sunt cauze extrem de
rare ale obstructiei urinare. Printre cauzele mai frecvente ale nefropatiei ob-
structive unilaterale pot fi enumerate nefrolitiaza (fig.4.7), anomaliile
urologice, compresia extrinseca. Inliturarea obstacolului nu intotdeauna duce
la normalizarea TA, ceea ce se poate explica prin avansarea nefrosclerozei.

Glomeruloscleroza diabetica

Dupa instalarea proteinuriei, nefroscleroza diabetici (sindromul
Kimmelstiel-Willson) se insoteste de HTA in 55-75% dia cazuri, iar odati cu
progresarea insuficiengei renale spre stadiul terminal, hipertensiunea se
observa aproape in 100% din cazuri. Uneori majorarea TA poate preceda
aparifia proteinuriei sau reducerea considerabila a filtragiei glomerulare.
Caracterul sever sau brusc al HTA permite suspecgia drept cauzi a
hipertensiunii a unei stenoze aterosclerotice de arteri renala. HTA accelereaza
glomeruloscleroza datorita presiunii intrarenale majorate.

Glomeruloscleroza diabeticd este o glomerulopatie care apare in contextul
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unui diabet zaharat, cu evolutie indelungati si se caracterizeazd prin
proteinurie, micgorarea filtragiei glomerulare (incepand cu stadiul 2) si cresterea
treptati a azotemiei. Substratul morfologic gﬁ)merular este acumularea
excesivi a matrixului extracelular cu ingrosarea membranei bazale, proliferarea
necelulari a mezangiului si hialinizarea totali a glomerulilor in final. Termenul
nefropatie diabetici include in plus si afectarea tubulo-interstitiald si vasculara.
Majoritatea bolnavilor cu insuficiend renald terminald in urma
glomerulosclerozei diabetice, o constituie cei cu tipul I (insulin-dependent),
desi gi la tipul II se observi dezvoltarea sindromului Kimmelstiel-Willson.

Se consider ci elevarea TA are loc, in special, prin mecanismul hidro-
salin i este cauzati de mai mulgi factori: 1) cresterea glucozei extracelulare la
diabetici prin osmoza ridici volumul extracelular si, deci, plasmatic; 2) nivelul
ridicat a{) glucozei plasmatice majoreazi reabsorbgia natriului 1n tubii
proximali, datorita cotransportului glucozi-natriu in acest segment. Probabil
o importanga deosebitd o are §i ingustarea generalizatd a tuturor arterelor,
caracteristica diabetului.

Glomeruloscleroza diabetici se poate presupune cu un inalt grad de
probabilitate la diabeticul cu proteinurie, mai ales daca oftalmoscopic se
depisteazi retinopatia diabetica proliferativa. Afectiunea este s mai progabilé
in cazul in care, prin metode neinvazive (de obicei, ultrasonografie, dar
admisibild si tomografia computerizata), se demonstreaza marirea
dimensiunilor renale. Punctia bioptici renal se rezerva numai cazurilor de
proteinurie la bolnavii cu o durata a diabetului de pina la 10 ani si in lipsa
semnelor mentionate la funduscopie si la nefrotomografie, deoarece in
asemepea situatii se depisteazd frecvent glomerulonefrita primara.

In tratamentul antihipertensiv rolul primar le revine IECA, care pe
langi efectul hipotensor mai opresc §i progresarea proteinuriei (40,41). Acest
efect se realizeazi posibil prin micgorarea presiunii hidrostatice transcapilare,
indiferent de TA sistemici. De aceea, unii (43,52) recomanda IEC la o
hipertensiune moderati sau chiar la normotesivi.

Colagenozele

Bolile de sistem se pot insoti de hipartensiune arteriald datorita afectarii
vaselor (vasculita renald) sau glomerulifor (glomerulonefrita secundara).

Poliarterita nodoasi este un exemplu de implicare a ambelor tipuri
de afectiune. Leziunea renali in PAN este foarte frecventa (90%) si deseori
determina pronosticul. In aproximativ 2/3 din cazuri este antrenat
mecanismul ischemic (vasculita necrotizant a arterelor arcuate i interlobulare
cu dilatiri anevrismatice, tromboze si infarcte corticale) i in 1/3 cazuri se
observi glomerulonefrita necrotizanti si proliferativa in calitate de cauze de
HTA. La unii pacienti pot fi observate ambele tipuri de leziune.
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Fig.4.8 Aortograma in micul rinichi unilateral.
A - stadiul de arteriograma; B - stadiul de nefrograma.
Se poate observa bilateral structura normali a arterelor renale si ramificatiilor
ce permite concluzia despre caracterul congenital al rinichiului mic.
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Hipertensiunea poate avea evolutie malign, uneori cauzand insuficienga
ventricularad stangd.In afard de HTA renali o alti cauzi a edemului pulmonar
poate fi infarctul miocardic din vasculita coronariana.

Diagnosticul se bazeaza pe semuele generale (sciderea masei corporale,
febra) si pe manifestari de afectare pluriviscerali.De un real folos poate fi
detectarea la angiografie a anevrismelor in vasele de dimensiuni medii renale,
hepatice sau intestinale. Hotdratoare pentru diagnostic este depistarea
semnelor morfologice ale afectiunii la biopsia chirurgicald musculo-cutanata
sau transcutana (rinichi, ficat). Se recomanda recoltarea materialului pentru
biopsia mugchilor si pielii din locul leziunii observabile in vederea sporirii
proﬁabilit:i]:ii rezultatului pozitiv (avand in vedere caracterul segmentar si
mozaic al leziunilor vasculare).

Tratamentul consta in corticoterapie (1mg/kg/zi) si imunosupresie
(ciclofosfamidi 2 mg/kg/zi). Medicatia antihipertensiva este cea obisnuiti
in afectiunile renale.

Sclerodermia sistemica (SS) este o boali de sistem, in care procesul
inflamator cronic duce in final la formarea de gesut fibros in piele 1 diverse
viscere (tractul gastro-intestinal, plamani, rinichi, inimi). O hipertensiune
arteriald moderata se Intilneste aproape in toate cazurile de SS, care deopotriva
cu proteinuria lejerd, traduce implicarea renala prezenta intr-un grad minim.
Histologic se atesta o endarterita interlobuﬁlri, uneori cu infiltrare de
glucoproteine sau mucopolisaharide acide.

Manifestarea clasica, insa, a afectiunii renale in SS este aparifia brusca a
hipertensiunii arteriale maligne, frecvent insotite de oligurie, insuficienti
cardiaca si convulsii, aga numita “crizéi renald sclerodermica”. Incidenta crizei
renale sclerodermice variaza de la 1,4% la 48% din diferite serii de bolnavi,
in mediu constituind 8% . Ea se prezinti ca o HTA maligna explozivi,
desfigurata intr-un timp scurt (de la citeva ore la citeva zile) si care, fiind
netratatd, evolueaza rapid (in mai putin de 4 luni) spre final cu un tablou al
insuficientei renale terminale, uneori cu asocierea de insuficient cardiaci
acutd sau de hemoragie cerebrala.

Histologic in asemenea caz se observi proliferarea intimei si/sau
depuneri de colagen in arterele interlobulare §i arcuate, necrozi fibrinoida a
arterelor aferente. Are loc o hipersecregie reninici cu hiperaldosteronism
secundar important.

Probabil ci afectarea renald este factorul jnigial al dezvoltirii acestui
sindrom, dar cauza sa nu este determinati. In legicuri cu factori inci
neelucidagi are loc depunerea colagenului i proliferarea intimei, provocand
ischemie si activarea sistemului renini-angiotensini-aldosteron (SRAA).
SRAA sporeste vasoconstrictia preexistentd, creand un cerc vicios. Aceasta
explica gravitatea extremi a HTA. Importanga SRAA este subliniati de doui
fapte: 1) nefrectomia bilaterald, urmata de hemodializa in vederea
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transplantului renal, suprimand efectul SRAA, face hipertensiunea mai
susceptibild la tratamentul simptomatic §i permite controlul evolutiei
procesului; 2) 1In experienta mai recentd tratamentul cu IECA, blocand
formarea de A II, s-a dovedit a fi eficient 1n acest sindrom.

Rolul agravant al hipertensiunii arteriale insisi in evolugia nefropatiei
decurge din faptul, ci tratamentul pur simptomatic al acestei HTA, in spe-
cial cu minoxidil §i beta-blocante, mareste supravetuirea in crizd renald
sclerodermica cu cateva luni (totusi, tratamentul cel mai indicat la ora actuala
este ce] cu IECA).

In acest fel, sindromul discutat demonstreaza ca o hipertensiune grava
nefrogena este in stare sa agraveze leziunea renali, conducand spre insyficienga
renala. De aici si concluzia ci tratamentul antihipertensiv poate incetini
deteriorarea functiei renale in nefropatii. Totusi, la zi sunt putine studii pro-
spective, care ar confirma aceastd notiune. Efectuarea lor este dificila din
motive etice: este imposibil si se refuze un tratament antihipertensiv la astfel
de pacienti (pentru grupa de control). '

Cand hipertensiunea arteriala apare 1n cursul lupusului eritematos
sistemic, ea se datoreaza afectarii renale. De obicei, aceasta se intampla 1n
formele grave sau avansate ale nefritei lupice. Rareori HTA are un caracter
maligg.

In insuficienta renald avansati hipertensiunea arteriald se observa
frecvent. Mecanismele patogenetice nu sunt complet elucidate. Evid=nt este
rolul hipervolemiei din reducerea filtratiei glomerulare. Poate fi important
excesul de renina sau insuficienta de substante depresoare (kalicreina,
prostaglandine, medulolipine).

Este logic ca terapia sa fie indreptata asupra acestor factori patogenetici.
Astfel, primul pas in HTA nefrogeni cu insuficienta renala trebuie si fie
restrictia dieteticd a aportului de sodiu la 80-100 mEq natriu pe zi.
Administrarea diureticului tiazidic in caz de insuficienta moderati sau a
diureticului de ansa 1n insuficienta renala avansata este suficientd pentru a
controla HTA la aproximativ o treime din cazuri. Celelalte necesitd adaugarea
altui medicament antihipertensiv. Dacd medicatia se incepe cu
antihipertensive nediuretice, aceasta neaparat conduce la agravarea retentiei
hidrosaline si la atenuarea raspunsului hipotensor. Astfel, pentru a asigura
controlul adecvat al TA va fi neaparata nevoie de un anumit grad de depliie
sodica.

Selectarea antihipertensivului suplimentar (de regula, vasodilatator, alfa-
antagonist, simpatolitic central sau antagonist de calciu) fine de caracteristicile
clinice ale pacientului, severitatea HTA si preferinta medicului. IECA
reprezintd o alegere logicd, considerind activitatea sporita a SRAA. Dar,
intrucit aceste preparate produc hiperkaliemia la unii bolnavi cu insuficienta
renald moderata, aplicarea lor se va face cu atengie §i numai cu condifia
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monitorizarii kaliemiei.

In insuficienta renald terminald diureticele 1si pierd eficacitatea in
calitate de medicament antihipertensiv (cAnd functia renald scade sub 15%
de la normal). Totusi, dozele mari de diuretice puternice sunt in stare sa
asigure o crestere a natriurezei la unii din bolnavii la care inca nu a fost
inceputi hemodializa. La pacientii cu necesitatea absoluta in hemodializa
diureticele 15i pierd eficienga din cauza micsorarii ratei filtragiei glomerulare.

Dupi inceperea hemodializei prin inlaturarea excesului de natriu se poate
obtine normotensiune fira medicagie antihipertensiva in aproximativ 80%
din cazuri. Adiugarea simpaticoliticelor, beta-blocantelor, IECA si
minoxidilului in doze mari permite controlarea HTA la aproape tofi
hemodializatii. Astfel, actualmente nefrectomia bilaterald nu mai constituie
elementul necesar al tratamentului agtihipertensiv la bolnavii care nu sunt
candidati pentru transplantul renal. In pofida morbiditagii §i mortalitatii
inalte la binefrectomie, ea este indicata candidagilor pentru transplant care
au HTA greu controlabili, din cauza greutatilor controlarii HTA in perioada
precoce, dupa transplantare cu riscuri pentru alotransplant.

4.1.1.2 Nefropatii unilaterale

Reprezinta una din cauzele destul de frecvente ale hipertensiunii
arteriale secundare si cu dificultafi la diagnosticul diferential (zabelul 4.2),
care sunt deosebit de mari la observarea dimensiunilor renale mici (micul
rinichi unilateral). In acest caz, pentru a diferentia posibila ratatinare
inflamatorie sau vasculari de hipoplazia renala este necesar, pe lingi
ultrasonografie si urografie, si studiul arteriografic (fig.4.8).

4.1.2 Hipertensiunea arteriala renovasculara

Prevalenta exacta a HTA renovasculare este greu de determinat, in
literatura situAndu-se in variagii de 1a 0,18% la 20% . Cifrele mai mari de 10%
indubitabil reflecta preselectia pacientilor de rind cu includerea celor cu
afecfiune renovasculari nesemnificativi functional. In studiile de amploare
s-a gasit o incident;a de 2-4% (32,38), astfel ca hipertensiunea renovasculari
constituie forma cea mai frecventd din HTA curabile.

n urma leziunii de oricare naturi a arterei renale capabile sa (f1g.4.9)
produci obstructia fixata pentru perfuzie, are loc stimularea baroreceptorilor
intrarenali §i, posibil, direct a maculei dense la majorarea secreiei de renina.
ARP marita induce cregterea angiotersinei II gi a aldosteronului cu cresterea
rezultanta a retentiei sodiului §i apei. Cregterea ARP i aldosteronului sunt
responsabile pentru elevarea TA la stadiile inigiale ale HTA renovasculare,
iar In faza cronica a acestui sindrom rolul dominant revine retentiei hidrosaline
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Tabelul 4.2

CAUZELE DE HIPERTENSIUNE ARTERIALA
PRIN NEFROPATIE UNILATERALA

A) nefropatie unilaterali intrinsecé - hipoplazie congenitala renala
- pielonefrita:
1.piogeni
2.tuberculoasd
- nefriti de iradiatie
- traumatism
- neoplasm
- trombozi unilateral a venei renale
- nefropatie obstructivi
B) leziuni ale a.renale
- aterosclerozi
- displazie fibromusculari
- trombozi
- embolie
- anevrism
- afectiuni inflamatorii
(boala Takayasu, poliarteritid nodoasi trombangeiti
obliteranti, arteriti luetici etc.)
C) compresiuni extrinseci
- invazie tumorali a pedunculului renal
- fibrozi retroperitoneali

s1 tonusului simpatic crescut, degi nu toate mecanismele au fost inca eluci-
date complet. Nu se exclude faptul ci deficienta de factori antihipertensivi
(PG, medulolipina, kinine) poate contribui semnificativ la menginerea HTA
cronice.

HTA renovasculara poate fi cauzata de orice leziune a arterelor mari
sau mici (ateroscleroz, displazie fibromusculara, arterita, tromboza, embolie,
anevrism, anomalie de dezvoltare). Cele mai frecvente §i mai importante
clinic sunt leziunile vaselor mari deoarece ele pot fi inlaturate fizic cu vindecare
ulterioari sau ameliorarea evolugiei HTA. Revascularizarea poate, de
asemenea, proteja masa renald de atrofia ischemici i pastra funcgia renala.
La 2/3 din bolnavii cu HTA renovasculari se depisteazi leziunea
aterosclerotica, in aproximativ 1/3 cazuri - displazia fibromusculara, celelalte
leziuni constituind o parte neinsemnata.

Stenozarea arterei renale de origine aterosclerotici se dezvoltd mai
frecvent la barbatii In varsta de peste 50 ani cu semne de afectare a altor
paturi vasculare (CPI, claudicatie intermitentd, insuficienta cerebro-vasculard)
sau cu factori de risc ai aterosclerozei. Numai in 15% din cazuri se observa
afectarea aterosclerotica izolata a arterelor renale, 1n celelalte se documenteaza
plicile gi in alte vase. Plicile sunt mai des excentrice cu localizare ostiali sau
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Fig.4.9 Patogenia hipertensiunii renovasculare

in segmentul proximal (fig.3.13, 3.15). Studiile cu angiografii repetate denota
tendinta clard de progresare a stenozelor aterosclerotice (progreseazi 40-45%
din ele), uneori panala ocluzie completi (fig.4.10) prin trombozi sau disectie.

Displazia fibromusculari este un proces de sclerozare gi distrofie a
arterelor, cel mai frecvent intlnit in arterele renale, dar observat si in arterele
carotice, mezenterice, hepatice, coronare §i in alte vase. Majoritatea
cercetatorilor o raporteaza la afectiunile genetic determinate ale celulelor
musculare netede, desi existd opinii in favoarea genezei inflamatorii a
procesului. Afectiunea se observa mai frecvent la femeile tinere si la copii.
HTA maligna se dezvoltd mai rar decit in afectarea aterosclerotici. De obicei
progreseaza incet, dar tempul progresarii si complicatiile depind de varianta
morfologica. Se cunosc 4 tipuri morfologice. Fibroplazia intimei se observa
in 1-2% din toate cazurile de displazie fibromusculari si se caracterizeaza
prin depunerea fesutului conjunctiv in intim3; este predispusi spre disectia

96 Hipertensiunea arteriald



arterei §i dezvoltarea infarctului renal. Aspectul angiografic este format de
stenoze focale, nepronuntate in porfiunea proximali a arterei renale.
Fibroplazia mediei este cea mai frecventa (60-70% din toate displaziile
fibromusculare). Histologic se caracterizeazi prin inlocuirea celulelor
musculare in medie cu colagen §i prin alterarea lamina elastica interna.
Locurile de stenozare prin tesut conjunctiv alterneazi cu dilatiri anevrismatice
in urma pierderii stratului elastic intern, ceea ce creeazi aspectul angiografic
al “siragului de margele”. Progreseaza lent, cauzeazi rar ocluzia arterei. In
hiperplazia mediei se observi alternarea sectoarelor de fibrozare in medie cu
sectore de hiperplazie a celulelor musculare; mai des se formeazi stenoziri
locale; rareori se formeazi anevrismele sau disectia; se observi in 5-15% din
toate displaziile fibromusculare. Fibroplazia perimediali este responsabili de
15-20% din cazuri; histologic se caracterizeaza prin infiltrate dense de colagen
in partea externd a mediei i prin afectarea laminei elastice externe; angiografic
se observa “margele”, dar de dimensiuni mult mai mici deoarece nu are loc

AORTOGRAPHY]

Fig.4.10 Aortograma la o pacienti cu hipertensiune arteriali renovasculari din leziune
ateroscleroticii. Se poate observa neregularitatea contururilor aortei si ocluzia
arterei renale principale pe stinga. Polul inferior continui si fie vascularizat prin
arteri suplimentari. Cazul rezolvat prin nefrectomie pe stinga (operator dr.
Tabac D.) impusi de valorile tensionale necorijabile medicamentos.
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formarea anevrismelor adevarate.

Deseori, in tabloul clinic al HTA renovasculare lipsesc semnele clinice
caracteristice distinctive. Totusi, orientarea diagnosticului in acesta directie
o fac urmatoarele elemente:

- aparigia bruscd, abruptd a HTA la un pacient sub 30 ani sau peste 50
ani;

- HTA maligni sau accelerarea brusci a HTA cu evolutie benignd;

- rispuns nesatisficator la tratament medicamentos adecvat §1 urmat
corect (mat bun la IECA);

- sufluri sistolodiastolice in epigastru, in special, cu iradiere laterala.

- Inrautagirea inexplicabili a functiei renale la un hipertensiv care
urmeaza tratament adecvat;

- apariia azotemiei la tratamentul cu IECA; - schimbiri avansate la
fundul ocular;

- edeme pulmonare repetate.

In general, HTA este diastolica severd sau moderat severd, de obice1
fixati. Evident ci 1n baza datelor clinice geneza renovasculard a HTA poate
fi doar suspectati. Confirmarea prezumptiei necesita metode de investigafie
complicate, invazive §i costisitoare (arteriografie, dozarea reninei in venele
renale). In calitate de screening teste se folosesc ultrasonografia abdominald,
UIV, renografia cu captopril s1 screening-ul farmacologic.

Urografia intravenoasi, pe linga faptul ca permite evidentierea altor
afectiuni renale prohipertensive (rinichi polichistic, tumora renald, rinichi
mic pielonefritic sau congenital etc.), fiind efectuati cu secvenya rapida (UIV
“minutati”), oferid semne indirecte destul de importante pentru HTA
renovasculara. Printre criteriile majore in favoarea genezei vasculare a HTA
se numari diferenta semnificativd (mai mult de 1,5 cm) 1n lungimea
rinichiului, intirzierea nefrogramei si opacifierii pielocaliceale pe partea
afectata si hiperconcentratia tardiva insoyiti de intdrzierea spalrii substangei
opace ipsilateral (“imagine prea frumoasi”). Aceste semne nu pot apirea la
leziunile bilaterale sau de ramificatie a arterei renale, la stenozari nu prea
strinse. Criteriile minore de suspectare a HTA renovasculare se intalnesc
mai rar §i au o importanti mai mici: aspect spastic al cailor excretorii urinare
(expresie a debitului urinar scizut); defect in configuragia conturului renal
(infarct segmentar); rinichi mut, dar vizualizat prin urografie ascendenta;
ancose pe marginea bazinetului si ureterului (semne de circulatie renala
colaterala). Se afirmi ci UIV minutati poate evidentia circa 80% din cazurile
de HTA renovasculari si ci la un individ cu rezultat normal al acestui test
probabilitatea de a avea afectiune renovasculari corectabila chirurgical este
mai mica de 2% (8).

Ultrasonografia abdominald permite aprecierea neinvaziva a
dimensiunilor si anatomiei renale, nu necesita administrarea de izotopi
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radioactivi si se face la un prey mai mic. Este de folos in evaluarea pacientilor
la care afectiunile renoparenhimatoase i uropatia obstructiva sunt parte a
diagnosticului diferengial.

Dupplex-dopplerografia arterelor renale (inregistrarea concomitenta
a imaginii ultrasonografice a arterei cii dopplerograma (fig. 3.7) circulatiei in
ea permite uneori vizualizarea nejnvaziva a stenozei, dar metoda are mulgi
factori limitanti pe linga inaccesibilitatea aparaturii speciale. Din cauza gazelor
abdominale Inregistrari satisfacitoare se capata in 60% cazuri. De obicei este
posibild vizualizarea numai a segmentului proximal, iar leziunea din displazie
tibromusculara se poate scapa. O altd problemai o constituie faptul ca foarte
des se intalnesc mai mufte artere renale, ceea ce se poate omite la
dupplexografie.

Renografia radioizotopici cu captopril permite aprecierea indirecta
a filtragiei glomerulare sau a circulagiei rena{)e si a dependentel lor de
angiotensina II intrarenald prin masurarea captirii renale a DTPA sau a
hipuranului, marcai cu izotopi, inainte §i dupa inhibarea ECA cu captopril.
Renografia cu captopril pozitiva indica faptul ca leziunea stenotica este
importanta atat hemodinamig, cét si functional, §i prognozeaza un rezultat
bun al revascularizarii renale. In unele centre renografia cu captopril a inlocuit
UIV minutatd in calitate de screening test. Totusi, sensibilitatea si specificitatea
renografiei cu captopril in populagiile mari cu probabilitate joasa a afectiunii
renovasculare, nu au fost 1nca studiate.

Probele farmacologice cu un inhibitor de ECA sunt sensibile, dar nu
specifice in evaluarea pacientilor cu suspectie la HTA renovasculari.
Captoprilul se administreaza peroral 25 mg dupi o perioadi de suspendare
pe 3 zile a medicaiei antihipertensive, in special, a beta-blocantelor si
diureticelor. Micsorarea TA cu mai mult de 20% de la nivelul inigial pe
parcursul a 2 ore impune necesitatea investigarii ulterioare pentru o HTA
renovasculara. Testul farmacologic pozitiv reflectd dependenga de angiotensini
Il a HTA 1, deci, este critic dependent de starea hidro-salina. Rezultate fals
pozitive se pot obtine la unii bolnavi cu HTA esentiali hiper- sau
normoreninemici, la paciengii cu deplegie hidrosalina si la HTA maligna.
Specificitatea testului cu captopril sporeste in caz de determinare a ARP
inainte §i dupd aplicarea medicamentului. Daci ARP stimulata atinge 12
ng/ml/ora sau creste cu mai mult de 10 ng/ml/ori sau cu 200% faga de
nivelul inigial, atunci testul se consideri pozitiv.

Determinarea reninei in venele renale se efectueazi pentru a dovedi
importanta functionald a leziunii anatomice unilaterale. Deopotrivi cu o
hipersecretie de renind in rinichiul ischemiat se observa supresia in rinichiul
contralateral, ce se dovedegte comparind ARP in venele fiecirui rinichi cu
cea din vena cava (evident, mai jos de venele renale). Sensibilitatea testului
poate fi majorata prin repetarea determinirilor ARP in vene dupi
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administrarea captoprilului. Determinarea separata a ARP in venele renale
poate fi de folos i in unele cazuri de afecfiune bilaterald, deoarece se poate
observa o lateralizare in directia rinichiului cu afectiunea vasculard mai severa.
In unele centre dozarea reninei in venele renale se combina cu angiografia
subtractionali (contrastul se introduce intravenos in doze mari), ambele
procedee permitand evaluarea pacientilor in condiii de ambulator.

Aprecierea semnificapiei functionale a leziunii anatomice este deosebit
de importanti in afectarea aterosclerotica a arterei renale, deoarece nu este
intotdeauna clar daci placa depistati este cauza sau consecinga HTA la
pacientul concret. In cazul pacientilor cu displazie fibromusculara de obicei
nu sunt dubii deoarece anume acest proces genereazi HTA, iar procentul
vindecarii dupa revascularizare este foarte mare.

Au fost propuse si alte teste de apreciere a mecanismului ischemiei
renale, dar care nu au cipitat o rispandire larga in practica fie datorita
caracterului invaziv, fie prin specificitate joasi: testul cu “spalare” cu furosemid
la sfarsitul UIV; explorarea separati functionala a rinichilor, “split tests”
(necesita cateterizarea ureterelor); punctie bioptica bilaterala cu determinarea
pumirului de celule juxtaglomerulare, testul cu saralazina. Depistarea unui
gradient tensional la nivelul stenozei mai mare de 30-40 mm Hg denotd o
ischemie importanti a organului.

Arteriografia rimane metoda decisivd in confirmarea diagnosticului si
decizia tratamentului HTA renovasculare. La inceput se efectueaza aortografia
abdominali pentru a aprecia starea aortei abdominale i a ramurilor viscerale,
pentru a depista vasele renale suplimentare cu scopul prevenirii interpretarii
gresite a rezultatelor angiografiei selective de artera renald. Se recomanda
arteriografia selectivi in incidente dorso-ventrala §i oblic, astfel se reduce
posibilitatea omiterii stenozelor semnificative. Se obfin consecutiv imaginile
arterelor renale si ramificagiilor ei (arteriograma), parenhimei renale
(nefrograma) apoi venelor renale (vemograma) si peste 10-20 minute se
inregistreaza urograma excretorie, Procedura este contraindicata in caz de
alergie la compugt iodati, insuficientd renali sau hepatica avansata si la gravide.
Desi este 0 metodi invazivi, in laboratoarele experimentate dd o rata mica
de complicatii: in Studiul cooperativ al hipertensiunii renovasculare la 27
mii proceduri s-a inregistrat o mortalitate de 0,11% si 1,2% complicagii majore
- hemoragii, tromboze arteriale, oligurie sau azotemie (46).

Displazia fibromuscular, de obicei, afecteaza segmentul mediu si dis-
tal ale arterei si ramurile ei, inclusiv pana la arterele segmentare, mai des pe
dreapta (fig. 3.16). In dependenta de tipul histologic pe arteriograma se vor
observa stenoze locale, multifocale si tubulare, asociate frecvent cu portiuni
de dilatare anevrismatici a vasului. Se considera caracteristic aspectul de “sirag
de mirgele” al vasului. Un factor important pentru diferengierea de
ateroscleroza este lipsa modificarilor In aorta abdominala.
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Leziunile aterosclerotice sunt ostiale sau localizate in segmentul proxi-
mal al arterei renale In circa 80% cazurisi, de obicei, au aspectul unor stenoziri
locale, uneori cu dilitiri poststenotice. Semnificative sunt numai leziunile
care acopera mai mult de 75% din lumenul vascular. In 1/3 cazuri stenozele
aterosclerotice sunt bilaterale si atunci mai frecvent HTA este maligna.

Studiile speciale au demonstrat ci diferengierea corecti dintre leziunea
aterosclerotica §i cea din displazie se poate realiza in baza datelor angiografice
1n 83% cazuri. Nu este posill))il intotdeauna sa se aprecieze tipul morfologic al
displaziei fibromusculare in baza datelor angiografice.

Prezenta semnelor angiografice de stenozare a arterei renale nu fnseamni
neaparat cd HTA este renovasculari, mai ales in cazul leziunii aterosclerotice.
Stenoze ale arterelor renale se depisteaza deseori incidental la pacienti
normotensivi, cirora li se efectueaza aortografia (in legituri cu alte boli,
traume). HTA de orice etiologie accelereazd dezvoltarea ateromelor, astfel
incat in unele cazuri stenoza arterei renale se poate dezvolta secundar unei
HTA esentiale. Cu introducerea in practici a angioplastiei transluminale in
multe centre se prefera si nu se recurgi la dozarea separati a ARP in venele
renale, ci sa se efectueze dilatarea imediati a leziunilor vasculare tipice. In
acest caz, drept test al importantei functionale a stenozei serveste raspunsul
la inlaturarea leziunii.

Screening-ul pentru HTA renovasculari este indreptapit numai daca
este urmat de modificarea tratamentului. Deoarece in majoritatea absoluti a
cazurilor HTA de orice origine este pe viag, iar HTA renovasculari este una
din putinele forme etiologice potential curabile si este una din puginele situagii
in care insuficiena renala poate fi opriti sau chiar poate regresa, depistarea
corectd i la timp a hipertensiunii renovasculare are o valoare foarte mare.

4.1.2.1 Tratamentul hipertensiunii renovasculare

Prima metoda de tratament aplicati la acesti bolnavi a fost nefrectomia
unilaterald. Odata cu acumularea experiengei §i cu inelegerea ci atit stenozele
aterosclerotice, cit si cele provenite din DFM au un caracter progresiv si
deseori afecteaza artera contralaterali, accentul s-a deplasat pe metodele
chirurgicale de revascularizare . Existi mai multe procedee si alegerea
operatiei se face atit in fungtie de leziunea anatomici, cit si de experienta i
preferintele chirurgului. In majoritatea centrelor din lume, in loc de
angioplastia cu petec se preferi suntarea cu autoveni, autoarteri
(a.hipogastrica) sau cu proteze artificiale (mai rar), care se efectueazi in
leziunile segmentelor proximal si mediu ale arterei. Leziunile segmentului
distal si ale ramificatiilor se corecteazi ex vivo prin tehnici microchirurgicale
care, in maini experimentate, pot asigura succesul interventiei in peste 90%
cazuri (50). Cu condiia selectarii corecte a pacientilor, pregitirii adecvate
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Fig4.11 Aortograma la un pacient cu hipertensiune renovasculari din aterosclerozia dupi
efectnarea corectiei chirurgicale: endarterectomie §i implantarea arterei renale
drepte in proteza aortei (instalati din cauza anevrismului sacular de dimensiuni
mari). (Operator dr. Tabac D.).

preoperatorii, aplicarii tratamentului pe etape in leziunile bilaterale, succesul
antihipertensiv (normalizarea TA sau controlul efectiv al HTA cu doze mici
de medicamente) poate atinge 75% , cu o rata a mortalitagii de pana la 4% (17,
25, 32). Pe langa controlul HTA reconstrucgia cu succes a arterei asigura §i
pastrarea functiei renale. Rata succesului este mai mare in leziunile din DFM
(80%) decat 1n cele aterosclerotice (aproximativ 60%). Dupa implementarea
angioplastiei transcutane tratamentul chirurgical este rezervat leziunilor
aterosclerotice ostiale sau complet ocluzive si ale celor segmentare din DFM.
Din 1978, data la care Gruntzig A. si colaboratorii au efectuat prima
dilatare de artera renala cu ajutorul unei sonde cu balon, angioplastia
transluminali percutani a devenit o metoda aplicata pe larg in lumea
intreaga. Sonda speciali cu balon gonfiabil cu diametrul maxim fixat se trece
in locul stenozarii arterei, unde balonul se umfla repetat pe o perioadi de 15-
30 sec la o presiune de 4-7 atmosfere. Aceste influenge intermitente duc la
ruptura, strivirea placii aterosclerotice sau a poriunii fibrotice cu normalizarea
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Tabelul 4.3

INDICATIILE ANGIOPLASTIEI TRANSLUMINALE
N HIPERTENSIUNEA RENOVASCULARA
(dupa B. Fotiade, 1987)

- Stenoza prin displazie fibromusculara a mediei

- Stenoza de origine arteritica

- Stenoza ateroscleroticé scurti §i neostiald

- stenoza protezei de by-pass

- Stenoza gurii de anastomozai in rinichiul transplantat

lumenului. TA se normalizeaza in 2 ore dupa procedurd, in paralel cu
micsorarea ARP in vena renala. %n majoritatea centrelor specializate succesul
acestel metode este de 80-95%, fiind mai mare in cazul leziunilor din DFM.
Fata de revascularizarea chirurgicali are avantajele costului redus, riscului
mai mic si posibilitagii efectuiri repetate. Complicatiile apar in 10-15% din
cauzri (tromboza, hematom, disectie de intima, insuficienga renald). Riscul
insuficientei renale (care apare in urma emboliilor cu mase ateromatoase st
rar este reversibili) este mai mare la pacientii cu leziuni aterosclerotice severe
in aorti si in arterele renale. In aterosclerpza rezultate mai bune se ating la
stenozele neostiale, izolate §i necalcificate. In 20-30% din cazuri vasul se poate
restenoza, de obicei in primele luni. Incercarile de a preveni restenoza cu
diferite medicamente incad nu au avut efectul dorit.

In HTA renovasculari prin DFEM procentul inalt de Insanatosire dupa
operatie sau angioplastie §i rata mica a gemplicagiilor dicteaza ca tratament
de electie procedura de revascularizare. In alpec;iunea aterosclerotica situagia
este mai pugin clari. Existi o sansi destul de mare ca stenoza depistati sa fie
coincidentiali (firi semnificagie funcgionald) sau chiar o urmare a HTA, s1
nu o cauzd a ei. Spre deosebire de pacientil care se pregitesc pentru o
angioplastie periferici sau coronariand, tabloul clinic nu ne poate gjuta sa

asim raspunsul la intrebarea “cind este indicati revascularizarea”? In plus,
Fa afectiunile bilaterale chiar in rinichiul cu stenoza arterei mai micd exista
aproape intotdeauna un anumit grad de nefroscleroza. De aceea 1n cazul acestor
paciengi nu este real si dispara HTA dupi proceduri. Dar, in pofida
posibilitiii persistarii HTA, se ia In consideragie faptul ci natura progresiva
a procesului aterosclerotic poate duce la deteriorarea functiei renale. Odata
%Péruti, azotemia progreseazi cu o viteza relativ constanta la fiecare pacient.

ratamentul medicamentos antihipertensiv, de obicei, nu este efectiv in
oprirea acestei progresari neinduplicate, iar in unele cazuri poate chiar provoca
inrautatirea situagiei (spre exemplu in cazul folosirii IECA).

Experienta acumulata arata ci revascularizarea este posibild cu un risc
mic prin chirurgie sau angioplastie la astfel de pacienti §i ca ea poate stabiliza
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sau chiar imbunatai funcgia renala in astfel de cazuri.

Tactica terapeutica la bolnavii cu HTA renovasculara, acceptata la
momentul actuaf este de a incerca revascularizarea prin angioplastie
transcutand chiay in momentul diagnosticdrii la bolnavii cu leziuni anatomice
tipice favorabile. In caz de insucces sau de restenoza dupa angioplastia efectiva,

rocedura poate fi repetata. Daca angioplastia repetata este neefectiva, se
1ncearca revascularizarea chirurgicala la bolnavii cu leziuni favorabile si care
pot tolera procedura, mai ales daca HTA este incontrolabila medicamentos
sau se deterioreaza funcgia renali. Numai bolnavii cu leziuni anatomice
nefavorabile §i care nu sunt candidagi pentru chirurgie se trateaza
medicamentos din momentul stabilirii diagnosticului fara o incercare de
revascularizare. Terapia medicamentoasa se aplica mai des la bolnavii mai in
varsta cu stenoza arterei renale de origine aterosclerotica §i cu manifestari
clare si severe ale afectarii altor vase, decat la bolnavii mai tineri cu stenoze
prin DFM. '

Tratamentul medicamentos se poate realiza cu combipatii efective de
diuretice, beta-blocante, vasodilatatoare sau simpaticolitice. In monoterapie
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Fig.4.12 Ultrasonografia rinichiului sting la bolnavul S. Intre hilul renal si aorti in
proiecfia arterei renale se depisteazi o formatiune lichidiani (A) cu dimensiunile
5,5 x 4,8 cm. (Centrul de diagnostic medical Chisindu, dr. Ton Ghetiu).
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Fig.4.13 Tomografia computerizati abdominali la bolnavul S. Pe stinga intre rinichi (1) si
aortd (2) se depisteazi o formatiune de volum (A) cu vase aferente.

sau 1n combinagie cu diuretice IECA sunt, de obicei, efectivi in controlarea
TA la pacientii cu stenoza unilaterali a arterei renale. Aceste regimuri sunt
bine tolerate. IECA provoaca o insuficienta renala acuta reversibila intr-un
subgrup de bolnavi cu hipertensiune arteriala renovasculara: cu stenoza
bilaterala; cu stenoza arterei la rinichi solitar (nativ sau transplantat); cu
stenoza unilaterala, dar asociata cu afectiune parenhimala grava a rinichiului
contralateral. Aceasta forma de insuficienta renala reversibila este cauzata de
deteriorarea procesului de autoreglare a filtragiei glomerulare, in urma blocadei
sistemului renind-angiotensina intrarenal in prezenga reducerii presiunii de
perfuzie in artera renala. Autoreglarea normala a filtragiei glomerulare, care
este dependenta de sistemul renini-angiotensina, se pierde la administrarea
unui inhibitor al ECA.

La bolnavii cu HTA renovasculard tratati medicamentos se cere
monitorizarea atentd a dimensiunilor §i functiei renale, chiar dacd sunt atinse
valori tensionale satisficitoare. Functia renala se poate inrautati i masa renala
se poate diminua rapid la pacientii cu afecfiune aterosclerotica tratati
medicamentos, probabil, in urma atrofiei ischemice. De aceea la fiecare trei-
sase luni se va efectua ultrasonografia abdominali la bolnavii cu HTA

renovasculara tratagi medicamentos chiar in caz de menginere a valorilor
acceptabile de TA.
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4.1.2.2 Anevrismele de artere renale

Au cipitat o atentie sporita in urma utilizarii tot mai largi a aortografiei
si arteriografiei arterelor renale la bolnavii cu HTA. Se intalnesc destul de
rar, de obicei, sub 1% din toate cazurile de angiografie (24), si sunt de mai
multe tipuri: a) saculare; b) fusiforme; c) disecante; d) microanevrisme
intrarenale.

a) Anevrismele saculare reprezinta forma clasica ce se dezvolta in locul
ramificarilor arterei renale in urma degenerarii mediei. Au de obicei diametrul
pana la 1,5 cm. Cele cu diametrul de 2,0 cm i mai mare comporta un risc
sporit de rupturi, de aceea necesiti interventie chirurgicala. Desi incidenta
anevrismelor saculare este maxima intre 50 51 70 ani, se considera ca in aparifia
lor ateroscleroza are un rol secundar degenerarii mediei.

b) Anevrismele fusiforme se intalnesc la pacientii mai tineri §ise asociaza
cu DFM (apar ca dilatare poststenotica). Mai des se intalnesc la femet i pe
artera renala dreapta. In majoritatea cazurilor sunt multiple i au diametrul
sub 5 mm §i se dezvolta rar in punctele de ramificare.

c) Anevrismele disecante apar in urma disectiei de aortd sau ca fenomen
spontan, uneori in asociere cu trauma. Spre deosebire de celelalte tipuri de
anevrisme de artere renale, tipul disecant frecvent manifesta dureri acute in
flanc de tipul colicii renale. Reprezinti o urgenta chirurgicald deoarece
intirzierea tratamentului poate conduce la pierderea functiei renale.

d) Anevrismele intrarenale se dezvoltd in urma traumelor, defectelor
congenitale de perete vascular sau la colagenoze, in special PAN. Pentru PAN
este caracteristica implicarea ambilor rinichi si a arterei hepatice, pancreatice
etc. PAN este o boali “model” pentru microanevrisme, dar formarea
anevrismelor renale a fost demonstrata si in arterita Takayasu, granulomatoza
Wegener, lupusul eritematos sistemic. Anevrisme micotice de artera renala
pot sa apara la endocardita.

Trauma poate provoca formarea anevrismelor sau pseodoanevrismelor.
Tot mai frecvent se observa trauma iatrogeni in calitate de cauza a formarii
anevrismelor si pseudoanevrismelor, fapt ce se explica prin sporirea numarului
de angioplastii percutane, nefrostomii percutane, nefrolitotomii §i puncii
bioptice renale (predominant la transplant) efectuate. Dupd angioplastie,
pseudoanevrismul de artera renald principala se poate observa In aproximativ
1% din cazuri, iar dupa punctia bioptica a transplantului renal - in 2 - 3,4%
din cazuri.

Unii pacienti cu anevrisme de artera renald acuza dureri abdominale
sau in flanc. Anevrismele mari pot uneori acoperi partial sau integral sistemul
urocolector, ducand la colica renald sau hematurie. Tromboza se dezvolta
mai des la anevrismele disecante $i numai uneori la stenozele asociate cu
anevrismele fusiforme. Nu toate anevrismele de artera renala se asociaza cu
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Fig.4.14 Aortografia (4) si arteriografia selectivd digitali a arterei renale stangi (B) la
bolnavul S. Pe aortogramia se poate observa lipsa contrastirii arterei renale
drepte (a suportat nefrectomia pe dreapta) si contrastarea numai porfiunii
proximale dilatate a arterei renale stangi (aritat cu sigeata). Pe arteriograma se
vede imaginea rotund# a anevrismului (4) situata in hilul rinichiului, care este
vizualizat in fazi de nefrogrami. (Laboratorul de angiografie al spitalului
republican din Chisindu, dr. Putilin S., dr. Gura V)
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HTA,; se considera ci de la 25% la 40% din cazuri pot si nu fie insotite de
HTA. Experienta acumulata demonstreaza ca rischrupturii unui anevrism
de artera renala este sub 1% (in afari de cele disecante). Nu existi o crestere
a riscului rupturii la graviditate, ca cea observati la anevrismele de arteri
splenica.

Corectia chirurgicali este indicati la (24, 49):

- anevrismele de artera renali simptomatice, cu HTA;

- anevrismele de artera renala cu diametrul mai mare de 1,5 cm, la care
s-a documentat cregterea dimensiunilor;

- anevrismele asimptomatice de ramuri mici, dar care pot fi implicate
in trombembolism si deteriorarea functiei renale.

Metoda corectiei va depinde de localizarea anevrismului, functia renali,
HTA etc. Mai des se executa anevrismectomia tangentiala, plastica de artera
cu vena safend, suntare cu autoveni (preferabil) sau cu protezi sintetici. In
anevrismele ramurilor mici se aplici metoda embolizdrii prin cateterism
superselectiv (introducerea in ramificirile mici) transcutan. Nefrectomia poate
fi 1ndicata la pacientii cu afectare renali terminali si HTA greu controlabila.
Au fost descrise cazuri de reconstructie ex vivo cu scopul facilitirii accesului
chirurgical (19) si de autotransplanatare renala.

Prezentam evolugia unui caz din experienta noastra.

Bolnavul S., 36 ani, a fost internat in Clinica de hipertensiuni arteriale cu HTA
maligna la 10.01.1994. Valorile TA 240/140 mm Hg. HTA observati la varsta de 16 ani avea
valori de 160-170/90-100 mim Hg, periodic (la cetalee) igi administra desinestititor raunatini
sau clofelind, isi masura TA extrem de rar. La varsta de 29 ani investigat in legituri cu
dureri sub rebordul costal si de flanc pe dreapta. Ultrasonografic diagnosticat chistul hidatic
la ficat, care nu s-a confirmat in timpul operatiei. Depistat anevrismul gigantic de arteri
renald pe dreapta (diametrul 10 cm!), efectuate anevrismectomia si nefrectomia pe dreapta.
Dupa operatie, TA oscila in limitele de 140-180 mm Hg sistolica gi 95-110 mm Hg diastolica,
periodic acuza dureri in flanc §i paraumbilical pe stinga. Cu 4 luni inainte de ultima internare
HTA se agraveazi: valori TA 210-240/110-140 mm Hg, tulburiri progresive ale vizului,
astm cardiac, insuficienti renald cronici incipienti (creatinina serici 180 mcmol/l). in baza
datelor clinice §i evolutive a fost suspectat anevrismul de arteri renal pe stinga, confirmat
dupa repetate studii ultrasonografice (Fig. 4.12). )

Prezenta formatiunii de volum de consistenti lichidiani in hilul renal a fost confirmati
$i la tomografia computerizatd abdominali (fig. 4./3), dar pentru a decide tratamentul
chirurgical a fost efectuat studiul angiografic (fig.4./4). La aortografie (fig. 4. /44) s-a observat
lipsa contrastirii arterei renale stingi, cu exceptia segmentului inifial de 2 cm (unde era
considerabil lirgitd), si lipsa arterei renale drepte in urma nefrectomiei suportate. Analiza
seriet de imagini ale arteriorafiei subtractionale (una din aceste imagini este prezentati in
fig.4.11,B) arelevat contrastarea turbulenti a anevrismului de arteri cu diametrul 5,4 cm si
a parenhimului renal de dimensiuni normale. De mentionat ci s-a efectuat contrastarea
satisficdtoare a parenhimului renal in pofida lipsei contrastirii arterelor distal de anevrism
pe intreaga serie de imagini (circulatie prin colaterale ?).

Dimensiunile mari ale anevrismului arterei renale a unicului rinichi si evolutia maligni
a HTA au impus necesitatea corectiei chirurgicale. Suntarea era dificili din cauza lipsei
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contrastirii arterelor distal de anevrism. Exista posibilitatea transplantului de la donator viu
(toti cei 9 frafi si surori gi-au exprimat dorinta si doneze organul), precedat de nefrectomie
(in legiituri curiscul inalt de ruptura a anevrismului). S-a decis autotransplantarea cu scopul
péstririi propriului rinichi a cirui stare a fost apreciati drept satisficitoare, iar insuficienta
renals inifiald explicabild prin ischemia Iui severi (circulafie renald colaterald presupusi la
arteriografie). Pacientul n-a supraviefuit operatiei care a durat mai multe ore.

4.1.2.3 Tromboza si embolia arterelor renale

Constituie una din cauzele foarte rare de HTA renovasculara, cea mai
greu si mai rar de diagnosticat ante-mortem. Tromboza acuti a a. renale
apare mai des la traumatisme, la arteriografie renala sau angioplastie, la unele
tipuri morfologice de DFM, la anevrismele de artera renali si la leziunile ei
inflamatorii (tabelul 4.4).

Tabelul 4.4

CAUZELE TROMBOZEI DE ARTERA RENALA

TROMBOZA
Traumai
Arteriografie renali sau aortografie
Angioplastie renali
Anevrism de aorti sau de arteri renala
Displazie fibromusculara
Arterita
- lues
- periarterita nodoasia
- trombangeita obliteranti
TROMBEMBOLISM
Endocarditi infectioasid
Vegetatii valvulare cardiace aseptice
Trombi parietali cardiaci
Embolie “paradoxalid”
Emboli cancerosi

Ocluzii de arteri renald sau ale ramurilor ei segmentare pot si se dezvolte
s1 in urma embolismului, ale carui cauze principale sunt trecute in tabelul
4.4. Afectiunile cardiace constituie sursa majoritagii acestor embolii (vegetagii
septice sau aseptice, trombi cavitari). Riscul embolismului este deosebit de
mare la fibrilagia atriali. Au fost descrise si cazuri rare de embolie renald
“paradoxala”, cind trombii din circulatia venoasa ating circuitul arterial prin
defect septal atrial sau ventricular.

Tabloul clinic este foarte variat. Tromboza acuta bilaterald produce
insuficienta renald oligurica rapid progresiva, pe cand ocluzia cronica a arterel
rinichiuluj solitar se poate insoti de dezvoltarea colateralelor si sa nu fie
depistati. In caz de ocluzie a arterei principale sau a ramurilor segmentare se
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dezvolta infarctul renal, care poate provoca dureri in flancul abdominal,
grefuri, vomd, frisoane, dar in circa 50% cazuri nu produce manifestiri
subiective. Modificirile sedimentului urinar sub forma de proteinurie si/sau
hematurie se observi, la fel, numai la jumatate din pacienti, de aceea nu este
de mirare faptul ca in cazul multor pacienti infarctul renal rimane
nediagnosticat.

Momentul esential pentru depistarea la timp a infarctului renal este
gradul Inalt de suspiciune. La pacientii cu infarct renal embolic se intAlnesc
deseori semne de embolij in aﬁ;e organe, fapt ce poate contribui la diagnos-
tic, dar influenteaza negativ rezultatele tratamentului. Scopul tratamentului
este de a restabili circulagia inainte de pierderea ireversibili a functiei renale.
Functia se restabileste de cele mai multe ori in caz de operatie pAni la o
saptamand din momentul ocluziei; au fost comunicate cazuri rare de restabilire
a Func;iei s1 peste 15 si chiar 45 zile. Un moment crucial pentru restabilirea
functiei dupa revascularizare este tempul dezvoltirii leziunii ocluzive, care a
precedat tromboza: sansele sunt mai mari daca leziunea stenotica vasculari a
progresat lent, cu dezvoltarea colateralelor, care ar putea mengine rinichiul
viabil dupd momentul trombozei un timp mai indelungat.

Hipertensiunea arteriald se dezvoltd la majoritatea bolnavilor 1n
perioada imediat urmatpare ocluziei, dar in unele cazuri TA poate si revina
rapid la valorile inigiale. In perioada tardivi HTA este sechela cea mai frecventa
la bolnavii care au supravietuit tromboza sau embolia arterei renale sau a
ramurilor ei. Ea este cauzata de ischemia gesutului renal adiacent zonei care
asuportat infarctul, ce se confirma prin studii de ARP in venele renale sepa-
rate sau in vena segmentard a portiunii renale respective. HTA poate fi
vindecata (normotensiune firi medicatie) sau ameliorati (controlabila cu doze
mici de medicamente) in urma nefrectomiei sau heminefrectomiei.

4.1.2.4 Afectiunile inflamatorii ale arterelor renale

Dintre vasculitele sistemice si bolile de colagen, mecanismul renovas-
cular al HTA se intalneste mai frecvent la boala Takayasu, trombangeita
obliteranta (boala Burger), periarterita nodoasi si sclerodermie. In alte
vasculite, considerate cu afectare mai rari a vasculaturii renale (granulomatoza
Wegener, LES), de asemenea pot fi uneori semne angiografice de modificari
in arterele renale similare celor din PAN §i aortoerita nespecifica.

Aortoarterita nespecifici (boala Takayasu, sindromul arcului aortic,
arterita brahiocefalica, aortita idiopatica, boala fari puls, coarctaia atipica
etc.) poate cauza o HTA renovasculari care, in general, are o evolutie foarte
grava. ‘

Esenta bolii consta intr-un proces inflamator cronic de origine
necunoscutd in aortd si in ramurile ei. Sunt afectate toate straturile peretelui
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Fig.4.15 Schema tipurilor de afectiune in boala Takayasu dupi localizare. Explicatie in” text.

vascular cu infiltrarea gigantocelulari in faza acuti. in funcie de activitatea
si durata procesului inflamator se pot observa ingrosarea peretelui vascular,
ingrogarea intimei, fibrozarea mediei, fibrozarea adventicei. Ocluzia este
asociata cu proliferarea §i ingrogsarea intimei, cu fibrozarea mediei §i a
adventicei. Se pot dezvolta anevrisme, iar in aorta fibrozarile pot simula
coarctatia (de unde vine si unul din sinonime - “coarctatie atipica”): in tipul
II cand uneori se poate observa o hipertensiune in membrele superioare si
valori tensionale micsorate la picioare.

Relativ recent, aortoarterita a incetat sa se considere o patologie
caracteristici numai Orientului (in speta, Japoniei), dar rimane aproape in
exclusivitate o boala a femeilor tinere (raportul femei/barbati este de 10: 1).
Daci n trecut se considera ci afecteaza numai arcul aortic si ramurile sale
(“sindromul arcului aortic”), acum s-a dovedit prezenta leziunilor intregii
aorte si ramurilor ei (fig.4.15), deseori (45%) chiar cu afectarea arterei
pulmonare. Au fost descrise (53) trei tipuri de boala, in functie de sediile de
afectare:

tipul I implicarea arcului aortic $i a ramurilor sale;

tipul II implicarea aortei toracoabdominale si a ramurilor ei;

tipul III combinagie intre tipurile I gi IT

Manifestarile clinice ale fazei acute includ slabiciunea generala,
fatigabilitatea, febra, sciderea ponderala, anorexia, leucocitoza, cresterea VSH
si majorarea proteinei C-reactive. Deseori, 1nsa, ele sunt interpretate ca
manifestari ale unei boli nespecifice sau desconsiderate s1 pacientu{)ajunge in
campul de vedere al medicilor numai cind apar semnele leziunilor ocluzive.
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In dependenti de ramurile afectate, acestea pot include o serie de manifestiri
neurologice si oculare, hipertensiunea arteriali, asimetria pulsului §i TA la
brate etc.

Arterele renale sunt afectate in 20-40% cazuri, de obicei, numai in
segmentele proximale, mai des simetric. Hipertensiunea arteriali determini

rognoza intr-o masura foarte mare §i deseori are o evolugie maligna. Pe
dngd mecanismul vasorenal, in apariia HTA un rol important ar reveni
modificarilor elasticitigii peretelui aortal §i sciderii reactivitagii
baroreceptorilor.

Tratamentul modern al aortoarteritei consti in administrarea
indelyungata a corticosteroizilor (deseori e necesar aplicarea timp de citiva
ani). In marea majoritate a cazurilor in care se aplica un tratament adecvat, se
poate atinge ameliorarea semnelor subiective si manifestirilor de laborator
ale fazei de acutizare, dar nu se poate influenta evolutia leziunilor ocluzive.
Hipertensiunea arteriali serveste drept indicagie pentru interventie
chirurgicald, indiferent daci a provenit din ingustarea aortei sau a arterei
renale (tabelul 4.5).

Tubelul 4.5

INDICATIILE TRATAMENTULUI CHIRURGICAL
IN AORTOARTERITA NESPECIFICA (Dupd Haimovici H., 1986.)

Ischemie cerebrali
Hipertensiune arteriala

- stenozi a aortei

- stenoza a arterei renale
Insuficientsi aortali
Anevrism
Ischemia membrului superior

In ultimii ani se recurge la aplicarea tot mai mare a angioplastiei
transluminale a arterei renale in boala Takayasu, datoritd eficientei sale si
lipsei riscului acutizirii procesului inflamator (care este foarte inalt in caz de
intervengie chirurgicald). Distribugia multifocali a leziunilor face dificila
reconstrucfia vasculara. Spre deosebire de reconstructia chirurgicals,
angioplastia endovascularg cu balon poate fi realizati in mai multe localiziri
la o singurd proceduri. In HTA renovasculari rata succesului procedurii
endovasculare este mai inalti (in 83% ameliorare sau normotensie), decat in
cazul operatiei chirurgicale (62%). Dilatarea cu balon nu se efectueazi in faza
activlé a bolii din cauza ratei inalte de restengzare si a riscului de rupturd a
vasului.
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ishinev Cath Labs RCH.

Fig.4.16 Aortogramele bolnavei S., 24 ani, cu arteritd Takayasu. Sus: Se poate observa
neregularitatea contururilor aortale, ocluzia arterei renale pe stinga si stenoza
stransid de arterd renald pe dreapta. Jos: Aortograma repetati dupé dilatarea cu
balon a arterei renale drepte. Eficienfa angioplastiei a fost confirmati si prin
micgorarea gradientului presional transstenotic. (Din colectia dr. Ana S$tirbul)

B IRA) PUTILIN o
shinev Cath Labs RCH.
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Periarterita nodoasa

In PAN hipertensiunea arteriald apare atit in urma afectiunii
glomerulare severe (vezi capitolul 4.1.1.1), intalnite foarte des la aceasta
maladie, cit §i ca rezultat al arteritei trunchiului si ramurilor artereloy renale,
complicate cu formarea de anevrisme si cu infarcte renale. HTA, de¢ reguld,
are evolugie malignd, prognoza fiind agravata.

PAN este o vasculitd necrotizantd cu afectarea predominantd a arterelor
medii 5i mici. Initial, pacientul poate si prezinte multiple acuze nespecifice
ca febri, anorexie, scidere ponderali, mialgii, artralgii, dureri abdominale si
neuropatii periferice (mononeurite multiple). In stadiile avansate, cind apar
ocluziile arteriale in diferite paturi vascufare, diagnosticul este mai simplu,
dar lntirziat. :

Etiologia bolii nu este cunoscuta. Vasculita este mediata de depunerea
complexelor imune cu dezvoltarea procesului inflamator necrotizant, in
rezultatul ciruia are loc fibrozarea si deformarea peretelui vascular, stenozarea
si formarea multiplelor anevrisme saculare.

Depistarea angiografici a anevrismelor mici saculare (cu diametrul intre
1515 mm) in arterele medii si mici este aproape specific pentru diagnosticul
PAN. In arterele renale, microanevrismeﬁ: se intalnesc in 60-100% din cazuri,
mai des la bolnavii care au cor antigenul hepatitei B. Concomitent se gasesc
anevrisme in ramurile arterei renale (50%), arterei pancreatice (40%) si arterei
pulmonare. Interesant este ci cel mai des anevrismele se depisteaza in faza
activi, de acutizate a bolii. Ulterior ele se pot rezolva in perioada de remisie,
posibil, in rezultatul trombozarii §i sclerozarii asociate cu corticoterapia.

Pe arteriograma renali se mai poate observa intinderea, deformarea,
atenuarea opacifierii §i micsorarea numirului de vase mici si medii in urma
inflamarii si trombirii. Tromboza arterelor mici provoaca ischemie corticala
si infarcte renale mici, care uneori se pot demonstra in faza capilari si de
nefrograma la arteriografie. Ruptura microanevrismelor se produce mai rar.
Biopsia din aceste vase este contraindicati intrucat exista riscul hemoragiilor
necontrolabile.

4.2 Hipertensiunea arteriala endocrina

4.2.1 Hipertensiunea arteriala din excesul de catecolamine
(Feocromocitomul)

Feocromocitomul este o tumoare derivatd din celulele cromafine ale
medulei suprarenalei, ganglionilor simpatici i paragangliilor (de unde vine
sinonimul cromafinom). Tumoarea poate fi benigni sau maligni (in ultimul
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caz este numita mai des feocromoblastom). Feocromocitomul extraadrenal
se mai numegte paragangliom, iar tumorile de aceiagi provinienga, dar
nesecretante de hormoni, se numesc hemodectome.

Datele despre prevalenta feocromocitomului sunt contradictorii (11,37),
majoritatea autorilor atestand indiciul 0,2-0,3% din toti hipertensivii. Desi
se Inregistreaza atat de rar, depistarea feocromocitomului este importanta
din urmatoarele motive:

- HTA din feocromocitom este potential vindecabila prin chirurgie;

- unele feocromocitome (10%) sunt maligne si inlaturarea lor la timp
poate preveni metastazarea;

- chiar gi la tumora benigna crizele de feocromocitom pot fi letale;

- prezenga feocromocitomului poate ghida diagnosticarea unor
sindroame ereditare de neoplazii multiple - MEN 2a s1 MEN 2b (de la
denumirea engleza “multiple endocrine neoplasia®). Neoplazia endocrini
multipla 2a (sindromul Sipple) include, pe lAnga feocromocitom, carcinomul
medufar tiroidian §i tumori/hiperplazii de paratiroidd. MEN 2b este la fel o
afectiune familiali cu transmitere autosomal-dominanta, care include
carcinomul medular de tiroida, feocromocitomul, neuroame multiple ale
mucoasel §i se asociaza cu deformatiuni scheletice.

La formele ereditare se va efectua screening-ul familial, folosind dozarea
catecolaminelor si determinarea calcitononei (acolo, unde exista posibilitatea).

Morfopatologie. Adesea feocromocitomul este numit “boaﬁl celor 10%”:
10% sunt maligne, 10% sunt bilaterale si 10% sunt extraadrenale. Cea mai
frecventa este localizarea extraadrenali in ganglionii simpatici abdominali
sau toracici, mai rar este detectat in glomusul carotidian sau aortic, in organul
Zuckerkandl, 1n peretele vezicii urinare. Mai rare sunt cazurile de hiperplazie
medulosuprarenala, care, spre deosebire de hiperplazia corticald, poate evolua
in adenom adevarat.

Macroscopic tumorile sunt sferice sau ovoide, au o culoare bruna-rosie,
dimensiunile de 1a 1-2 cm la 25-30 cm. Tumorile de dimensiuni mici mai des
sunt benigne. Tumorile maligne sunt concrescute cu tesuturile adiacente,
capsula pe alocuri este subtire sau lipseste, suprafata sectiunii este pestrita cu
zone de necroza si hemoragie, fibrozare si degeneresceata chistica. Mai des
ele sunt bilaterale i multiple. ,

Structura microscopica este similara medulosuprarenalei normale.
Criteriile histologice de malignizare (multe mitoze, celule bizare, “in fus”
asemandtoare sarcomului) au o valoare relativa, criteriul decisiv fiind numai
prezenga metastazelor.

Majoritatea feocromocitomelor produc preponderent noradrenalina i
foarte rar secreti mai multi sau exclusiv adrenalin. Intrucit celulele cromafine
apartin sistemului APUD (“Amin-Precursor-Uptake and Decarboxilation”),
in condigiile degenerarii tumorale ele pot secreta si alte amine sau peptide,
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spre exemplu, serotonind, polipeptidul intestinal vasoactiv (VIP) sau peptide
cu actiune ACTH.

Fiziopatologie. Actiunea cardiovasculara si metabolica a excesului de
catecolamine secretate 1n singe ofera explicagii pentru aproape toate
manifestirile feocromocitomului. La excitarea adrenoreceptorilor apar
palpitatiile, anxietatea, cefaleea i diaforeza.

Unii autori consideri, ci la eliberarea in singe a adrenalinei (numai din
tumorile adrenale) tahicardia, transpiragiile gi anxietatea sunt deosebit de
pronuntate. HTA 1n acest caz este predominant sistolica (datorita cresterii
debitului cardiac), dar uneori se poate inregistra si hipotonie (Sic!). Poate fi
atestatd dezvoltarea edemului pulmonar, aparitia de aritmii cardiace grave.
Eliberarea predominanta a noradrenalinei (in aproape toate cazurile de
paragangliom si la o parte mica de tumori suprarenaliene), este semnalata de
HTA sistolo-diastolica (datorita vasoconstrictiei periferice) iar tahicardia,
palpitagiile i anxietatea sunt mai pugin pronungate.

Pe linga cantitatea §i ritmul eliberarii in singe a catecolaminelor, nu
sunt lipsite de importanta si starea adrenoreceptorilor din toate organele si
sistemele, tulburarile metabolismului glucidic si proteic, precum si posibila
excretie 1n paralel a altor substange cu activitate biologica.

Pentru aparigia hipertensiunii arteriale in feocromocitom deocamdata
nu a fost formulata o explicagie exhaustivi. Exista mai muli adepti ai ipotezei
potrivit careia noradrenalina eliberatd de tumoare nu este singurul factor in
aparitia $i mentginerea HTA.

Dovezile in favoarea acestei ipoteze sunt urmatoarele: 1) lipsa legiturii
intre nivelul TA si nivelul de catecolamine plasmatice; 2) la pacientii cu
feocromocitom TA se normalizeazi cu clonidini (medicament. cu actiune
centrald, care micsoreaza TA prin inhibarea eliberirii catecolaminelor in
sistemul nervos), in pofida persistarii nivelelor inalte de catecolamine
circulante.De aici reiese, ci noradrenalina eliberati din terminatiile axonice
ale neuronilor postganglionari simpatici are un rol biologic mai important
decat catecolaminele circulante.Probabil, aceasti diferenta se poate explica
prin accesul mai ugor al noradrenalinei sinaptice la receptorii de pe celulele
efectoare. Importanga clinici a acestor date consti in aceea, ca ele ar putea
explica nu numai observarea elevirilor tensionale neasociate cu cresterea
concentragiei catecolaminelor, dar si ar servi la explicarea normotensiei la
unii bolnavi cu nivel crescut de catecolamine circulante si cu feocromocitom
dovedit morfologic (feocromocitom cu TA normal).

Diagnosticul feocromocitomului este complicat de: (1) polimorfismul
manifestarilor clinice extrem de pronuntat - de la forme asimptomatice pini
la HTA maligna cu crize foarte trecvente (mai mult de zece zilnic) sau chiar
stare necontrolabili a hemodinamicii; (2) existenta unui gir de stiri patologice,
ce pot prezenta manifestari clinice asemanatoare cu cele din feocromocitom
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Tubelul 4.6

STARILE, CARE POT SIMULA FEOCROMOCITOMUL
(Dupa Kaplan N., 1986)

Cardiovasculare

Hipertensiunea arteriali labila, hiperkineticéi

Tahicardia paroxistici

Angina pectorali, insuficienfa coronariana

Edemul pulmonar acut

Eclampsia

Crize hipertensive in timpul sau dupi operafie

Crize hipertensive de la aplicarea inhibitorilor MAO

“Rebound effect” dupa stoparea brusci

a clonidinei si a altor antihipertensive
Psihoneurologice

Anxietatea cu hiperventilatie

Migrena si cefaleea de cluster

Tumora cerebralia

Ictusul

Crizele diencefalice

Porfiria

Intoxicatia cu plumb

Disautonomia familiali

Acrodinia

Hiperreflexia vegetativi, ca in quadriplegie
Endocrine

Menopauza

Tirotoxicoza

Diabetul zaharat

Hipoglicemia

Carcinoidul

Mastocitoza
Artificiale

Ingestia de simpatomimetice

(tabelul 4.6).

Unii autori considerd, ci screening-ul in vederea unui feocromocitom
este meritoriu numai la o hipertensiune grava sau maligna (47).

Cele mai frecvente manifestari clinice ale feocromocitomului sunt
cefaleea, palpitagiile i transpiratia abundentd, predominant in jumitatea
superioara a corpului (triada clasicd).Mai rar se observi simptomele
gastrointestinale, durerile toracale si abdominale, slibiciunea marcata,
tulburiri ale vazului.Caracteristici este aparifia periodici a acestor semne §i
stmptome, 1n paroxisme, care de obicei se asociazi cu majorarea TA si pot
avea o durata de la citeva minute (mai des) pAni la citeva ore (mai rar) sau
chiar zile (extrem de rar).Cu cregterea duratei bolii parogismele devin mai
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frecvente §i mai indelungate.

Dupa paromsm apare rogeata fetei (pAna atunci intens palida), senzatia
de incilzire in intreg corpul, bolnavul este obosit, hlpersu(fompa de obice1
mai persistd, poate aparea o poliurie.

n paromsmele cu elevare majora de TA uneori apar cele mai serioase
complicatii, care pot fi cauza decesului chiar la primul in viata paroxism:
hemoragii cerebrale, infarct miocardic, edem pulmonar.Pe de alta parte,
accesele, chiar fiind zilnice s1 asociate cu valori tensmnale extrem de 1nalte
(280- 300/150-160 mm Hg), sunt destul de scurte si in general nu provoaca
modificari la fundul ocular si hipertrofie ventriculara stanga.

Accesele 1n feocromocitom apar, de obicei,spontan, dar pot fi provocate
de emotii, efort fizic, trauma, interventie chirurgicald.Se pot declansa si la
palparea abdomenuhu iar in rarele paragangliome din peretele vezicii urinare

- la Inginderea excesiva vezicala.

In timpul crizelor din feocromocitom se pot inregistra hiperglicemie,
glucozurie, leucocitoza.Modificiri electrocardiografice se semnaleaza la 3/4
cazuri: tahicardie sinusali marcata, scurtarea intervalului P-Q, lirgirea

RMOC KISHINEY 1

Fig.4.17 Feocromocitom (tomografie computerizati) T - tumoarea cu diametrul 41 x 53
mm, F - ficatul, 1 - rinichiul stang, 2 - rinichiul drept.
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complexulut QRS, lungirea intervalului Q-1, inversia under 1, aritmu
supraventriculare si ventriculare. Uneori se Inregistreazi semne caracteristice
leziunii miocardului: supradeniveliri tranzitorii de ST, inversie marcatd a
undei T in aproape toate derivatiile, subdeniveliri ale segmentului ST. Aceste
modificari patologice de ECG reflectd aparigia insuficiengei coronariene, cat
si pot apirea in urma actiunii nocive directe a catecolaminelor asupra
miocardului cu dezvoltarea de necroze focale, urmate de reactii celulare de tip
inflamator i de formarea gesutului fibros.Crizele pot demasca sau agrava o
insuficienta coronariani din stenoza aterosclerotica a vasului la persoanele
mai in varsta.

Uneori la bolnavii cu feocromocitom pe primul plan se afld simptomele
afectirii tractului gastro-intestinal.Durerile in abdomen nu au o localizare
determinati, nu sunt legate de mese, pot simula abdomenul acut.

Un semn al feocromocitomului este consideratd si hipertensiunea
paradoxali la administrarea unui beta-blocant neselectiv (beta-1 + beta-2).
Actiunea catecolaminelor circulante asupra beta-2 adrenoreceptorilor vasculari
provoaci vasodilatagia i prin aceasta contracareaza, echilibreaza
vasoconstrictia rezultata din stimularea alfa-receptorilor de catre aceleasi amine
sanguine.Aplicarea unui beta-blocant cu actiune pe beta-2 receptori lasa
necontracarati activitatea alfa-stimulatoare si, deci, conduce la hipertensiune
arteriala.

Varianta bolii cu HTA permanenti (aproximativ 1/3 de cazuri) se
deosebeste prin evolugia foarte gravd sau chiar maligna a hipertensiunii
arteriale cu modificiri grave la fundul ocular, deseori cu manifestari de diabet
zaharat, micsorare a masei corporale, dezvoltare a cardiomegaliei si
insuficiengei cardiace.La fel aproximativ 30% ocupa forma mixta -paroxisme,
care apar pe fondalul hipertensiunii (37).

Diagnosticul feocromocitomului se bazeaza pe suspectarea clinicd a
acestei afecfiuni §i pe confirmarea biochimici (tabelul 4.7). Localizarea
anatomicd a tumoril O%g.j’. 5,3.9, 4.17) se efectueazi dupi ce diagnosticul practic
a fost confirmat .

6.2.2 Hipertensiunea arteriala din excesul de
glucocorticoizi

Hipercortisolismul poate aparea in urma citorva factori (16):

1) hiperplazie corticosuprarenali bilaterald in urma hiperproductiei de
ACTH cauzate fie de o tumoare (adenom bazofil), fie de o disfunctie
hipofizohipotalamici (fird adenoame hipofizare); aceastd variantd de
hipercortisolism se numegte boala Cushing;

2) hiperplazie corticosuprarenald bilaterald in urma productiei de
polipeptide aseminitoare dupi actiune cu ACTH sau CRF in unele tumori
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Tabelul 4.7

DIAGNOSTICUL FEOCROMOCITOMULUI

Suspectarea clinicd

- paroxisme (crize) de hipertensiune arteriali,

in special cu cefalee, palpitatii, diaforesis, greturi, voma;,

- hipertensiune arteriali cu evolutie intermitenti sau
neobisnuit de labili (+- hipotensiune ortostatici);

- paroxisme simptomatice de HTA, provocate de

anestezie, angiografie, palparea abdomenului, urinare etc.;
- hipertensiune arterialii refractari la tratament;

- hipertensiune arteriali malignii;

- hipertensiune arteriali paradoxali la folosirea
beta-blocantelor neselective, reserpinei, guanetidinei;

- paroxisme de hipertensiune arterialid provocate de histamina,
cafeind, nicotind, glucocorticoizi, antidepresanti triciclici;

- hipertensiune arteriali cu tulburiri glicemice

(imiti un diabet zaharat);

- anamnestic familial de neoplazii endocrine multiple
(MEN 2a sau MEN 2b) sau de feocromocitom;

- prezenta neurofibromatozei von Recklinghausen;

- semne suplimentare la cele enumerate mai sus: tahicardie,
aritmii, paloare marcata, sciidere ponderali;

Confirmarea biochimicd

- dozarea catecolaminelor libere in plasmi (13);

- dozarea catecolaminelor in urina de 24 ore (13);

- dozarea derivatilor metoxilafi (metanefrini si normetanefrini)
sau a acidului vanilmandelic in urini;

Diagnosticul topografic

- ecografie abdominali;

- computertomografie;

- RMN; .

scintigrafia cu meta-iodo-benzilguanidini (131-1-MIBG) (51).

neendocrine (sindrom Cushing ectopic sau paraneoplazic);

3) tumori primare suprarenaliene secretante de cortisol (sindrom Cushing
primar sau autonom);

4) administrarea de doze mari si timp indelungat de glucocorticoizi
sau ACTH (sindrom Cushing exogen sau “iatrogen”).

La acest sindrom hipertensiunea arteriali apare frecvent (in 70-80%
cazuri), desi mecanismul patogenic al HTA nu este la fel de clar ca in
feocromocitom sau in aldosteronismul primar.HTA este mai des usoari sau
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medie, desi la unii bolnavi poate avea evolupe grava sau chiar maligna.De
mentionat, ca de severitatea HTA depinde in mare masuri prognoza, datorita
complicatiilor cardiovasculare si renale.Hipertensiunea este mai frecventa in
formele mediate prin ACTH, adici la formele hipofizare sau din secretie
ectopici de ACTH.

Mecanismul patogenic al hipertensiunii arteriale nu este complet
elucidat.Existd date in sustinerea rolului ipotetic al catorva factor:

- actiunea nnneralocomcmda (de retentie a sodiului siapei) a cantitagilor
mari de glucocorticoizi, care in aga concentraii stimuleaza nu numai receptorit
de tipul II (glucocort1c0121) dar si de tipul I (mineralocorticoizi);

- producerea excesiva, 1n afara de glucocorticoizi, a unor steroizi cu
actiune mineralocorticoida (aldosteron, DOC, corticosteron);

- potentierea actiunii catecolaminelor si serotoninei de catre cortisol;

- modificarile, induse de glucocorticoizi in peretele arterial.

Boala Cus/?mg insumeaza aproximativ. 2/3 din toare cazurile de
hipercortisolism i apare mai frecvent la femei intre 20 51 40 ant. In 90% din
aceste cazuri se depisteazi adenome hipofizare, cage sunt de dimensiuni mici
(in jumaitate de cazuri au diametrul sub 5 mm).In celelalte 10% cazuri de
boala Cushing se poate observa:

1) hiperplazia difuza a lobului anterior hipofizar;

2) hiperplazie cu multiple focare de celule adenomatoase;

3) adenom sau hiperplazie a lobului intermediar al hipofizei;
4) lipsa modificirilor evidente ale hipofizei.

Nivelul plasmatic de cortisol depdseste de 2-5 ori norma, pe cand
concentratia aldosteronului, DOC si corticosteronului rdmane
normala. Totusi, 1n 10-15% se observa hipokaliemie si alcaloza metabolica,
sugerand prezenta substantelor cu actiune mineralocorticoida.

Hiperplazia implica, de obicei, straturile reticular si fasciculat ale
corticosuprarenalei si este mai pronuntatd la sindromul Cushing
ectopic.Glanda cregte in greutate.

In boala Cushing HTA este una din manifestarile precoce, nu rareori
hipertensiunea este singura manifestare a bolii pe parcursul a mai multor
ant.

Tumorile neendocrine ACTH-secretante constituie pana la 15% din
toate cazurile de hlpercortlsohsm Mai des pot fi carcinomul brongic cu celule
in “boabe de ovis”, timomul, carcinomul pancreatic, tumora ovariani,
cancerul tiroidet, feocromocitomul adenomul bron§ic Din cauza
predommarn actuale a incidentei cancerului pulmonar “cu celule 1n boabe
de ovis” sindromul Cushing paranecplazic se observa de 3 ori mai des la
barbati. Uneori hipercortisolismul poate ramane neobservat datoritd
manifestirilor cancerului §i rapiditatii procesului.Nivelele ACTH si
cortisolului plasmatic sunt deosebit de ridicate (de la 10 1a 30 ori mai sus de
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normal).HTA evolueazi mai grav, deseori se intilneste alcaloza hipokalemica
pronuntatd, cauzati de nivelul sporit in circulagie de DOC si de acfiunea
mineralocorticoidi distincta a cortisolului in concentratii ridicate. Interesant,
ci in pofida concentraiilor foarte inalte de ACTH, secretia aldosteronului
ramane normala.

Aproximativ aceeasi frecventi (10-15%) o au si tumorile primare de
suprarenala secretante de glucocorticoizi (glucosterom).De obicei, ele au
diametrul de la 2 la 6 cm, sunt incapsulate, microscopic sunt formate din
celule aseminitoare cu cele din stratul fasciculat.

Tumorile maligne la adulgi se intilnesc cu aceasi frevenga ca i cele
benigne, iar la copiii pana la 10 ani mai frecvent este adenocarcinomul.De
obicei, la timpul depistarii au dimensiunile mari si se pot palpa in abdomen.
Deseori adenocarcinomul secreti pe 1ingi glucocorticoizi si androgeni §t
DOC, producgia de aldosteron rimAnand neschimbati. Histologic tumorile
maligne pot apirea ca benigne sau cu pleomorfism considerabil, deacea
aspectul histologic nu are rolul decisiv.Diagnosticul de carcinom va fi1n funcgie
de invazia locald sau de metastazare.

Hipertensiuinea arteriali se intdlnegte aproape in toate cazurile de
adenocarcinom.Hipokaliemia si alcaloza se pot oﬁserva siin tumorile benigne
s11n cele maligne.

Manifestarile clinice clasice (tabelul 4.8) sunt mai des obsevate si mai

A . & . . . . o
ronuntate in boala Cushing. Tulburirile metabolice si alte manifestari ale
Eipercortisolismului pot fi pronungate in grad diferit, deaceea pacientii se
deosebesc ca aspect exterior si severitate a bolii.

Obezitatea se observa aproape in toate cazurile si este “tronculara”
(redistribuire a tesutului adipos de tip androgen), cu “ceafi de bivol”, cu
"fata in luna plind" §i obrajii rumeni.Membrele devin neproportional subgiri,
dar nu in toate cazurile.

Pielea este subtire cu desenul vascular manifest, cu acrocianoza i cu
strii rozacee in regiunea inferioari a abdomenului, pe suprafaga mediali a
braului si a coapselor, pe fese. Aceste modificari cutanate apar in consecinga
policitemiei, atrofiei cutanate in urma catabolismului accelerat $i micsorarii
sintezei colagenului.Pe fayi, piept si spate apar foliculite, furunculi,
hipertrihozi.Este caracteristici vindecarea lenta a ranilor si zgarditurilor,
precum si predispunerea la micoze.Imunosupresia din excesul de
glucocorticoizi este cauza pielonefritei frecvente. Hiperpigmentarea locala a
pielii in sectoarele mai des traumatizate de imbracaminte se explicd prin
actiunea ACTH.

Hirsutismul se observi la aproximativ 80% femei si este legat de
hipersecretia androgenilor. Tulburirile ciclului menstrual sunt foarte frecvente
si apar deseoeri la stadiile inigiale.

Hipertensiunea arteriald se observa in majoritatea cazurilor, de obicei,
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Tabelul 4.8

INCIDENTA MANIFESTARILOR CLINICE ALE
HIPERCORTICISMULUI (Dupa Baxter J.D.,1987)

Semnul Incidenta,
Obezitate 94
Roseata obrajilor 84
Hirsutism 82
Tulburdri de ciclu menstrual 76
Hipertensiune arteriala 72
Sldbiciune musculari 58
Dureri in spate 58
Strii 52
Acne 40
Semne psihologice 40
Echimoze 36
Insuficienfi cardiaci 22
Edeme 18
Calculi renali 16
Cefalee 14
Poliurie/polidipsie 10
Hiperpigmentatie 6

de la etapele initiale ale bolii si este sistolo-diastolica. Afectarea organelor-
fintd are loc frecvent.La aparifia precoce a insuficiengei cardiace pe linga
HTA mai contribuie si tulburarile metabolice si electrolitice.Manifestirile
cardiovasculare deseori predomina in tabloul clinic i sunt cauza principala a
mortalitagii.

Slibiciunea musculara se intilueste aproape in toate cazurile §i este
cauzatd de tulburirile metabolismului proteic si hipokaliemie.Sunt frecvente
dereglarile sferei emotionale i psihice (mai frecvent stari depresive), care pot
atinge gradul psihozei gi deseori necesita tratament special.

Pot aparea diferite tulburiri ale metabolismului glucidic de la intoleranga
pand la diaEet manifest, care necesita hipoglicemiante.Osteoporoza marcata
este referita la semnele tardive, afecteaza mai intéi coloana vertebrala, coastele,
oasele craniului.Este cauza durerilor radiculare istovitoare, uneori poate
provoca fracturi, mai des de vertebre.Excrefia urinard a cantitagilor sporite
de calciu provoaca nefrolitiaza, care deseori se complica cu pielonefrita
secundara §i cu insuficienta renali.

Testele de laborator au o importanti majora in depistarea cazurilor
oligosimptomatice si in determinarea etiologiei hipercorticismului. Dozarea
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prin metode de radioimunoanalizi a cortisolului plasmatic (la orele 7 si 10
a.m) si dozarea cortisolului in urina din 24 ore sunt decisive pentru
confirmarea hipercortisolismului.(Este preferabil de a confirma lipsa
suprimarii secreiei de cortisol la proba cu 1 mg dexametazon la culcare).

In determinarea formei etiologice decisive sunt dozarea ACTH bazal
si In probele functionale (cu dexametazon, cu metopiron). ACTH majorat
bazal, care se reduce la proba cu dexametazon cu peste 50% pledeazd pentru
forma hipofizara a afectiunii (boala Cushing).Lipsa supresiei ACTH bazal
ridicat marturisegte un sindrom Cushing ectopic.Pentru tumorile primare
adrenale este caracteristic un nivel redus al ACTH.

Radiografia craniului este pugin informativa datoritd incidengei mici
(10%) a macroadenomelor hipofizare. Tomografia computerizata ofera sansa
de a depista unele microadenome, dar procedura de electie 1n suspectia la
boala Cushing (acolo unde exista posibilitatea) este tomografia prin
rezonananga magnetica nucleari RMIN permite o vizualizare excelenta a
hipotalamusului si a hipofizei. .

Tratamentul diferd in dependenta de forma etiologica.In boala Cushing
se efectueazd adenomectomia transsfenoidala prin tehnici microchirurgicale.
Intraoperator se reugeste a localiza micro- si macroadenomul hipofizar in 80-
90%, 1ar vindecarea dupi operatie are loc la 70-80%.0O ratd asemanatoare a
succesului (80%) o are iradierea cu un fascicul de particule grele a regiunii
hipotalamo-hipofizare.Radioterapia convengionala este mai putin eficienta
(in 20-25%).In vederea supresieit ACTH se prescriu bromocriptina, reserpina,
ciproheptadina, valproatul de sodiu, dar efectul poate fi atins la un numar
mic de bolnavi, deaceea se considera metoda terapeutica suplimentara.Se
folosesc si medicamentele, care inhibi secrefia cortisolului in suprarenale:
ketoconazol, metyrapone, aminoglutetimid, mitotan.Sunt greu de manipulat
si rdu tolerate din cauza efectelor secundare frecvente, pot produce
hipoadrenalism pina la o crizi Addison.Mult mai rar ca mai inainte dar, tot
se mai folosegte in hipercortisolismul hipofizar suprarenalectomia
bilaterald.Deseoeri dupa aceasta operatie va fi necesari o terapie de substitutie,
iar In aproape 1/3 cazuri poate sa se dezvolte sindromul Nelson.

Din pdcate, tumorile ectopice secretante de ACTH sunt diagnosticate
s1 localizate mai des in fazele tirzii, cu metastazare.La aga pacienji se aplica
preparatele, care inhibd productia cortisolului in suprarenale.In vecferea
corectjei hipokaliemiei se poate folosi spironolactona.

In tumorile adrenallz: este indicata extirparea chirurgicald, care se
efectueazd §i dupd metastazarea adenocarcinomului (pentru a diminua
cantitatea de hormon produs) suplimentati cu tratamentul medicamentos.
Medicatia antihipertensiva si pre- §i postoperator se efectueazi dupa schemele
clasice cu evitarea diureticelor.
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4.2.3 Hiperproductia de mineralocorticoizi
4.2.3.1 Aldosteronismul primar

Este definit ca productie neadecvat marita de aldosteron in suprarenale.
Poate fi cauzat de un adenom, hiperplazia suprarenaliana sau, foarte rar, de
un adenocarcinom.Hiperaldosteronemia provoaci retentia sodica,
hipertensiune arteriali gi Eipokaliemia cu manit};stirile lor clinice.Se observa
1n toate grupurile de varsta, dar mai ales intre 20 - 50 ani, la femei de doui ori
mai des.In pofida prevalengei mici (aproximativ 2% din toti bolnavii cu HTA),
trebuie sa ge precautatd aproape in toate cazurile de hipertensiune arteriala,
in special, la cei cu hipokaliemie spontana.

Aldosteronismul primar prin adenom

Atunci cand aldosteronismul primar este cauzat de un adenom al
suprarenalei el se mai numegte sindrom Conn.

Aldosteromul este, in general, mic cu diametrul obignuit 0,5 - 1,5 cm,
rar peste 3 cm §1 cu greutatea medie de 6 g, ceea ce explica dificultatea localizarii
preoperatori, 1ar in unele cazuri chiar §i intraoperator. Microscopic se prezinta
cu celule mari gi clare, de tip spongios, imitand mai des zona glomerulosa
(unde se produce in normi aldosteronul), dar uneori §i zona fasciculata

Excesul de aldosteron provoaca retentia sodica, depletia potasiului si
hidrogenului. Reginerea natriului in tubii renaii distali induce:

- sporirea cantitatii de natriu (capital sodic total) in organism;

- cresterea volumului lichidului extracelular;

- majorarea concentragiei sodice in plasma;

- sporirea concentratiei natriului intracelular.

Continutul marit de natriu in celulele musculare netede majoreaza
reactivitatea vaselor la stimulii vasoconstrictori.In rezultat apare
hipertensiunea arteriald. Tulburarile transportului cationic la nivelul
membranei induc o depolarizare partiald a membranei celulelor musculare
netede cu rezultatul in constrictia vasculara si cresterea RTP. Aceste tulburari
de asemenea servesc drept semnal pentru hipertrofia celulelor musculare cu
Ingrogarea mediei i menginerea HTA.

Hipokaliemia provoaca:

- slabiciune musculara;

- iritabilitate miocardica (aritmii); .

- intoleranga carbohidratilor (tulbura utilizarea periferica a glucozet);

- rezistenta la acfiunea vasopresinei (diabet insipid nefrogen);

- tulburiri ale functiei baroreceptorilor (la fel contribuie la aparitia
hipertensiunii arteriale).
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Volumul extracelular §i volumul plasmatic marite acfioneaza asupra
celulelor aparatului juxtaglomerular, iar fluxul marit de clorura de sodiu
stimuleaza macula densa, ce rezulta in supresia secrefiei de renina, manifestata
prin hiporeninemie bazala si disparigia raspunsului reninic la efectele
provocatoare (ortostazd, diuretice etc.). In asa fel, hiperaldosteronemia i
supresia sistemului reninic sunt trasaturile definitorii ale patologiei.

Aldosteronismul primar prin hiperplazie bilaterala de
suprarenale

Manifestarile sunt asemanitoare sindromului Conn (aldosteronism
primar), dar la investigare sau interventie ch1rurg1cala se dep1steaza biperplazie
bilaterald suprarenaliand Hiperplazia poate fi atait difuzd, cat i nodulara,
dar cu implicare selectiva a celulelor de tip glomerulos.Se considerd, ca nu
este predecesoare unui adenom.Mecanismele responsabile de declan§area
hiperplaziei nu sunt cunoscute (deaceea se mat numeste aldosteronism
idiopatic). Se presupune prezenta unor factori, care miresc sensibilitatea
corticoadrenalei la stimularea angiotensinei II.

Frecventa hiperplaziei bilaterale de suprarenale este apreciatd la 30 -

40% din pacientii cu aldosteronism primar.

Aldosteronismul din. hiperplazia suprarenalian bilaterald se deosebeste
de cel din adenom prin:

- persistenta hipertensiunii arteriale dupa suprarenalectomie totala sau
subtotala;

- hipersecretia de aldosteron mai putin pronuntata, in pofida nivelelor
tensionale similare,

- reninemia raspunde la testele provocatoare (ortostaza etc.);

- testul cu captopril scade nivelul aldosteronului plasmatic, ce vorbeste
mai curand despre o hipersensibilitate la A II, decit despre o insensibilitate
ca 1n cazul adenomului;

- normalizarea aldosteronemiei la testul perfuziei cu solutie salini (2 1
in 4 ore, dimineata).

Complexnatea problemei hiperplaziei suprarenaliene cu aldosteronism
primar sporeste prin:

- descrierea unor cazuri de h1perpla21e unilaterald;

- existenta “tumorilor nefunctionale” - adenoame de dimensiuni diferite,
descoperite incidental la necropsie, fara manifestari clinice in v1a;a i semne
morfologice de functionalitate (extractie de steroizi, biosinteza in vivo);

- existenta cazurilor rare de hlperaldosteromsm vindecabil prin
glucocorticoizi;

- existenga hiperplaziei (uni- sau bilaterale), dar cu rispuns reninic si al
aldosteronului la provocare aseminitor cu cel al bolnavilor cu adenom solitar
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$i cu raspuns bun hipotensiv la adrenalectomie; aceste cazuri se asociaza cu
nivele plasmatice mai inalte de aldosteron §i de 18-OH-corticosteron.

Dificultigile diagnosticarii aldosteronismului primar sunt inmulgite
de existenta variantelor manifestate numai prin hipertensiune arteriald, fara
semue de depletie potasica (forma normokalemicd).

Tabloul clinic. Paciengii sunt depistai sau in legitura cu masuririle de
TA, sau, mai rar, in legatura cu hipokaliemia.

Hipertensiunea arteriala este de obicei moderata, mai rar severa, cu
valori tensionale la prezentare in jurul la 200 mm Hyg sistolica §i aproape de
120 mm Hg diastolica.Evolugia maligna a HTA se observa mai rar.Se
considerd, ca afectarea vasculari este mai pugin pronuntatd, desi, avand o
durata indelungati, poate provoca nefrosclerozd sau accident
cerebral. Afectarea oculara pare a fi mai pugin pronungati comparativ cu alte
forme etiologice de HTA de severitate similara.De mengionat, ca la aproape
toate femeile in antecedente se semnaleazd HTA in perioada
graviditagii.Cefaleea se observi frecvent si se considera legata de alcaloza
metabolicd, retengia de CO, si vasodilatatia cerebrala.

Depletia potasici este inconstanta, deseori semnele §i simptomele ei
sunt provocate sau agravate de tratamentul antihipertensiv cu diuretice.Mai
des se manifesta prin fatigabilitate, slabiciune generald, parestezii (mai rar
crampe dureroase), slibiciune musculari, poliurie (mai des nicturie). O
hipokaliemie mai pronungati se traduce prin alkaloza hipocloremica,
hiperexcitabilitate musculara (semnele Chvostek si Trousseau pozitive), crize
de tetanie, polidipsie §i poliurie cu densitatea joasa a urinei, aritmii cardiace
ventriculare, hipotensiune posturala.

Caracteristici biochimice

1) Hipokaliemia (potasiul seric mai jos de 3,5 mEq/]) constituie
constanta biologica utilizatd ca screening-test. La dozarea potasiului sunt
importante cateva reguli de ordin metodic:

- recoltarea singelui fird garou sau masaj, pe anticoagulant;

- suspendarea diureticelor cu minim doua saptimani inainte;

- regim dietetic normosalin;

- determinari repetitive la 1-2 saptamani.

Se va tine seama de existenta “formei normokalemice” de
hiperaldosteronism primar (10-20%). La o parte din bolnavi hipokaliemia
nu apare nici la incarcarea cu sodiu, dar in general este provocata de terapia
cu doze abituale de diuretice (micgorarea potasiului seric sub 3,0 mEq/1),
fapt deseori considerat neimportant la un hipertensiv. tratat cu spoliatoare
de potasiu. Hipokaliemia poate lipsi, de asemenea, la bolnavii cu
hiperaldosteronism, dar care fac abuz de alimente bogate in potasiu.
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Fig.4.18 Manifestirile
electrocardiografice ale
hipokalemiei la o pacienti cu
aldosteronism primar din
adenom.(Potasiul seric 2,6 mEq/
I). Se va nota aplatizarea si
negativizarea (in derivatia V3)
undei T si aparifia undei U
gigantice. (Dr. Liuba Popescn).

fn unele cazuri hipokaliemia se manifestd prin modificiri
electrocardiografice: aplatizare sau inversie de unda T, unda U marcati,
alungirea intervalului Q-T, aritmii ventriculare (fig. 4.18).

Depletia potasica indelungati poate cauza afectiuni ale tubulilor renali
(nefropatie hipokalemici), uneori cﬁiar si ale musculaturii tractului gastro-
intestinal, provocind ileus paralitic.

' 2) Hipernatriemia apare din retentia de sodiu i din pierderea apei prin
poliurie. Natriul seric este, de obicei, peste 140 mEq/1 (daci nu se urmeazi
diuretice), rareori mai sus de 145 mEq/1.

3) Alcaloza hipocloremici se explici prin pierderea ionilor de H* cu
urina, migrarea ionilor de H* in celulele carentate de K* si prin marirea
capacitatii tubului proximal de reabsorbgie a bicarbonatului filtrat. Mai des
rezerva alcalind creste peste 26 mEq/1 (sau peste 60 volum% CO,)) s1 pH
peste 7,45. Urina devine alcalina.

4) Hiperkaliureza (peste 30 mEq/]) este expresia activizirii schimbului
Na/K in tubii distali sub influenga cantitagilor sporite de aldosteron.
Densitatea urinara devine joasi, se inverseazi raportul Na/K urinar.

5) Hiporeninemia bazala (sub 1 ng/ml/or3) si nestimulabili (sub 2 ng/
ml/ora) la proba cu ortostatism (4 ore de plimbare) sau cu furosemid (40
mg/zi timp de 3 zile) este o trisitura caracteristici a aldosteronismului primar.
Din picate, la 40% din bolnavii cu HTA esengiala, ARP bazali este, de
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asemenea, sub 1 ng/ml/or3, iar la fiecare al cincilea din acestea valorile reninet
plasmatice dupa stimulare nu cresc peste 2 ng/ml/ori. De aceea procentul
mare de rezultate fals-pozitive si fals-negative diminueazi importanta dozarii
ARP 1n screeningul bolnavilor pentru depistarea aldosteronismului primar.

6) Hiperaldosteronemia este trasitura de baza a afecjiunii, dar dozarea
aldosteronului plasmatic poate da rezultate fals-negative (40-50%). S-a
demonstrat ci determinarea excregiei urinare a aldosteronului in condigii de
incircare cu sodiu este mult mai sensibild §i mai specificd decat masurarea
aldosteronemiei.

Evaluarea pacientului

Deoarece aldosteronismul primar nu are semne clinice distinctive, o
atentie prioritari va fi acordatd urmatoarelor grupe de pacienti:

1) hipokaliemie spontani cu nivelul seric mai jos de 3,5 mEq/];

2) hipokaliemie sub 3,0 mEq/1 la bolnavii tratagi cu doze uzuale de
diuretice;

3) dificultatea menginerii kaliemiei normale la bolnavii tratati cu
diuretice, la care se asociazi economizatoarele de potasiu sau se suplimenteaza
kaliul peroral in cantitagi adecvate;

4) hipertensiune refractard, in special la pacientii cu semne minime de
rasunet cardiovascular sau renal.

n analiza unui caz de hipokaliemie este necesar si se raspunda la o
serie de lntrebari: »

- depletia potasicd este renala sau extrarenala?

- daci e renala, este dependenti de steriozi sau nu?

- daca este steroid-dependent, care este cauza?

Pierderea potasiului se crede a fi renali la o kaliurie mai mare de 30
mEq/24 h. In caz contrar se vor examina cauzele extrarenale (pierderi
gastrointestinale prin vomai sau diaree, tratament cu glucozi si insulina,
inanitie, acidoza metabolic).

Rolul mineralocorticoizilor poate fi elucidat prin efectuarea testului
de incircare cu sodiu §i testului cu spironolactoni. Dupi determinarea
kaliemiei bazale se prescrie un consum 1nalt de sodiu (14 g NaCl/zi) pentru
7-10 zile, mentindnd consumul de potasiu in limitele normale. Aparigia
hipokaliemiei atestd un schimb exagerat mirit natriu-kaliu in tubii distali
renali, sugerind nivele sporite de mineralocorticoizi. Testul cu spironolactona
vine si demonstreze ci pierderea renali a potasiului este mineralocorticoid-
dependenti. Antagonistul mineralocorticoid specific spironolactona se
administreazi timp de 3-5 zile (200 mg/zi) pacientului care a ficut
hipokaliemie prin depletie renali la incircarea cu sodiu. Restabilirea kaliemiei
la normal §i micgorarea kaliuriei la un aport ridicat de natriu marturisesc
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HIPERTENSIUNE ARTERIALA
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Fig. 4.19 Schema de depistare si de diagnostic diferenial pentru aldosteronism primar
(Dupi Baxter J,. si coaut.,1987) ARP - activitatea reninei plasmatice, 18-OHB -
18-hidroxicorticosteron, TC - tomografie computerizati.
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rolu] mineralocorticoizilor.

S-a mai mentionat faptul ca diagnosticul pozitiv si diagnosticul
diferential in aldosteronismul primar nu este deloc simplu, necesitd tehnici
biochimice complicate i investigatii imagistice sofisticate si costisitoare, unele
dintre ele fiind posibile numai in centrele specializate. Strategia confirmarii
unui h1pemldosteron1sm la un hipertensiv este prezentata in f1g.4.19.

Primul pas in acest sens 1l constituie depistarea unei posibile
hipokaliemii, ca manifestare a excesului de mineralocorticoizi. Doza
reakaliului seric este necesara la toti pacientii cu hipertensiune arteriala. Este
deosebit de indicatd la cei cu hipokaliemii spontane.

Depletia sodici in urma terapiei cu (Euretlce poate micgora excregia
potasiului cu urina i, ca urmare, masca hipokaliemiei. De aceea dozarea
potasiului se va face dupa o perioada de cel pugin 3 siptimani de suspendare
a diureticelor. Incircarea cu sodiu (vezi mai sus) demascd hipokaliemia la
toti bolnavii cu adenom si la majoritatea cu hiperplazie suprarenaliana.

Daca la un aport alimentar de natriu moderat (mai mult de 120 mEq,
determmate prin anchetarea dieteticd sau, preferabil, prin determinarea
natriuriei in 24 ore) se obgin valori normale ale potamemlel la masurdri triplu
repetate, atunci nu mai este necesara evaluarea ulterioara in vederea cautarii
aldosteronismului primar.

Hipokaliemia se poate dezvolta la bolnavii cu HTA maligna sau la unii
bolnavi cu HTA renovasculara din cauza nivelului inalt de aldosteron provocat
de A II 5i declangar de activitatea inaltd a reninei plasmatice. In aceste cazuri
hipokaliemia si hiperaidosteronismul se corecteazd prin administrarea de
IECA, dar hipokaliemia §1 nivelul sporit de aldosteron vor persista in
sindromul Conn. De asemenea, Se va pastra supresia reninei.

Urmatorul pas necesita determmarea activitaii reninei plasmatice
(ARP) sau a concentratiei reninei in plasma (CRP) prin metoda de
radioimunoanaliza. Daca acesti indici sunt majorati -aldosteronismul primar
este puin probabil.

Renina plasmatici joasa sau la limita de jos a normei va necesita dozarea
aldosteronului plasmatic sau excretat cu urina. Misuririle se executa cu
respectarea aportului normal de natriu alimentar (deoarece la dieta hiposodata
si unii bolnavi cu HTA esentiala pot prezenta valori crescute ale
aldosteronului).

Elevirile ugoare ale reninei i aldosteronului pot cere efectuarea testelor
provocatoare (ortostatism; cu furosemid) si repetarea dozarilor dupa aceste
probe. De obicei, nivelele puin sporite se observa la hiperplazie, in cazul
careia terapia cu antimineralocorticoidi este indicat.

Pentru diferentierea aldosteronismului primar din adenom de cel din
hiperplazie suprarenaliana in centrele specializate se practici determinarea
18-OH-corticosteronului plasmatic, care bazal la adenom este mult mai ridicat
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Fig.4.20 Adenom Conn (tomografie computerizatii).

este 100 ng/ml) si nu reactioneaza la probele provocatoare, la care, 1n caz

e hiperplazie, se majoreaza. Uneori se practica (20) dozajul selectiv al
aldosteronului in ambele vene suprarenale cu scopul lateralizarii adenomului
(numai la suspectia serioasa a adenomului care nu s-a putut vizualiza
tomografic). Scintigrafia suprarenaliani cu iodo-colesterol, fiind efectuata sub
tratament cu dexametazon, poate depista adenome cu dimensiuni mici (sub
0,5 cm).

Tomografia computerizati este recomandata la togi paciengil cu
aldosteronism primar (daca exista posibilitatea, se poate inlocui prin RMN.
Se poate localiza adenomul gi diferengia de hiperp{)azie, mai ales in cazurile
in care indicii biochimici sunt sugestivi pentru hiperplazie, iar tomografic se
determina adenoame cu dimensiuni mici.

Tratamentul

In adenomul solitar este indicata adrenalectomia unilaterala. Dupa
interventia chirurgicald TA se normalizeaza in aproximativ 50%, inca la 1/4
valorile se diminueaza considerabil, devenind ugor controlabile cu doze mici
de medicamente antihipertensive. Totugi, HTA revine cu timpul, astfel incat
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dupé 10 ani aproximativ 40% din bolnavii operagi din cauza aldosreronismului
primar sunt hipertensivi. Parametrii biocgimici (kaliemia, aldosteronemia)
ramap, stabil normali.

Inainte de operatie este important si se normalizeze TA §i potasiemia
prin tratament cu antagonistul aldosteronului spironolactona (inigial 200-
400 mg/zi, apoi 100-150 mg/zi dupi atingerea normotensiunii §i
normokaliemiei) sau cu diureticul economizator de potasiu amilorid (20-40
mg/zi). Rispunsul TA la aceast terapie este un indiciu excelent de prognozare
a succesului chirurgical.

Hiperplazia bilaterala idiopatici nu are indicatie operatorie. Se
recomanda spironolactona sau amiloridul in dozele mentionate, care
normalizeaza ialiemia, dar HTA persista in majoritatea cazurilor §i necesita
medicagie antihipertensiva suplimentari. La terapia cu spironolactoni este
mai mare incidenta efectelor secundare (impotenga, ginecomastie, tulburiri
ale ciclului menstrual), de asemepea existi temeri in plan de potential de
aparigie a cancerului mamar. In ultimii ani folosirea indelungati a
spironolactonei nu mai este recomandati.

Desi hiperaldosteronismul suprimabil prin glucocorticoizi se intilneste
rar, n caz de hiperplazie bilaterali se va incerca administrarea de dexametazon
(2mg/zi 3-4 saptamani). La normalizarea TA §i parametrilor biochimici se
recomanda tratamentul de durata.

4.2.3.2 Alte forme de exces in mineralocorticoizi

Se intalnesc forme de hipertensiune arteriali cu hipokaliemie §i supresie
reninica (asemanator hiperaldosteronismului), dar fari mirire semnificativi a
secretiel de aldosteron. Ele sunt cauzate de actiunea mineralocorticoidi a
cantitatilor mirite de glucocorticoizi sau de precursori ai aldosteronului, cel
mai tmportant dintre ei fiind desoxicorticosteronul (DOC). Efectul miner-
alocorticoid al cantitagilor sporite de cortisol se invoci in rarele cazuri de
insensibilitate la glucocorticoizi sau in sindromul Cushing. Blocurile
enzimatice cortica%e insogite de HTA (deficienta in 11-beta-hidroxilaza,
deficienta in 17-alfa-hidroxilazi) ilustreazi hipertensiunea provocati de
desoxicorticosteron (5,10).

Deficienta in 11-beta-hidroxilaza

Blocul enzimatic in corticala suprarenalei impiedici formarea
cortisolului §i a corticosteronului din (fig.4.21) precursorii lor (respectiv:
desoxicortisol §i desoxicorticosteron). Carenta de cortisol stimuleazi
productia de ACTH 1n lobul anterior al hipofizei, fapt ce mireste si mai
mult productia de DOC, dar nu sporeste productia cortisolului si a
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Fig.4.21 Schema sintezei hormonilor corticosuprarenali in deficienta de 11-beta-hidroxilazi
(11-beta-OH)

aldosteronului. DOC are o actiune mineralocorticoida mult mai slaba
comparativ cu aldosteronul, dar fiind in cantitagi mari provoaca HTA s1
hipokaliemie. Deoarece in calea sintezei androgenului nu sunt defecte
enzimatice, concentraiile sporite de ACTH provoaci formarea crescuta de
androgeni.

Expresia clinici a hiperproductiei de androgeni este pubertatea precoce
la biieti si virilizarea la fetite. Gradul acestor manifestari poate fi diferit, dar
vom mentiona cid aceasti enzimopatie este una din cauzele
pseudohermafroditismului la femei.

Tratamentul de substituire cu glucocorticoizi normalizeazi kaliemia
si tensiunea arteriala si opreste dezvoltarea precoce.

Deficienta in 17-al¥ -hidroxilazi este o altd yariantd a ceea ce s-a numit
forma hipertensivi a sindromului adrenogenital. In acest bloc enzimatic la
fel sunt majorate nivelele plasmatice de ACTH si DOC cu micsorarea
concomitenta a concentratiei de renina si de af;dosteron. Dar sinteza
hormonilor este blocata (fig.4.22) la nivelul formarii 17-alfa-
hidroxipregnolonului (din pregnenolon) si a 17-alfa-hidroxi-progesteronului
§din progesteron) ca etape de sintezare a cortizolului si a steroizilor sexuali

androgeni si estrogeni). Deficitul de cortizol provoaca hipersecrepia de ACTH
si stimularea caii de sintezare a mineralocorticoizilor, celelalte doua fiind
blocate de enzimopatia corticali. Nivelul DOC creste de multe ori i provoaca
hipertensiunea mineralocorticoidi. Interesant este ca nivelul aldosteronului
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ramane scazut, ceea ce se explica prin ARP joasi.

In pofida serioasei tulburiri a sintezei cortisolului, semne clinice de
insuficienté de glucocorticoizi nu se observa in urma actiunii glucocorticoide
a nivelelor mari de corticosteron.

Deficitul hormonilor sexuali poate provoca la barbati defecte serioase

Colesterol

N
Pregnenolo

17-OH-Pregnenolon -—)’ Dehidroisoandrosteron

=
17-alfa-OH %

Y ~N

Progesteron %@ 17-OH-Progesteron Androstendion
Desoxicorticosteron Desoxicortisol

l TESTOSTERON ]

ESTRADIOL

Corticosteron

I ALDOSTERON I

Fig.4.22 Schema sintezei hormonilor corticosuprarenali in deficienfa de 17-alfa-hidroxilazi
(17-alfa-OH)

CORTISOL

ale dezvoltarii organelor sexuale chiar intrauterin sau lipsa virilizirii si
ginecomastiz la pubertate. La femei nu se dezvolti semnele sexuale secundare
Cu amenoree primara.

Biochimic deficienta de 17-alfa-hidroxilazi se deosebeste de blocul de
11-beta-hidroxilaza prin nivelele estrogenilor sau androgenilor §i prin
majorarea nivelului plasmatic de corticosteron.

Tratamentul cu glucocorticoizi (mai des dexametason 2 mg/zi)
normalizeazi tulburirile metabolice i valorile tensiunii arteriale. La varsta
maturizarii se adauga terapia de substitutie cu hormonii sexuali respectivi.

De mengionat ci ambele blocuri enzimatice corticosuprarenale se
intdlnesc foarte rar. Extrem de rar se intlnegte §i tumora adrenocortical,
care poate produce cantititi sporite de desoxicorticosreron in calitate de singur
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Tobelul 4.9

CLASIFICAREA HIPERTENSIUNII ARTERIALE CARDIOVASCULARE

Mecanismul patogenic

Entitatea clinica

1 Mecanic

2 Micsorarea/pierderea elasticitifii
aortei yi ramurilor ei principale

3 Mirirea volumului bataie

4 Mirirea volumului minut

5 Mirirea volumului plasmatic §i
sanguin (hipervolemie)

6 Vasoconstrictie prin
hiperexcitabilitatea centrilor
vasomotori; hipervolemie

HTA regionale:

coarctatie de aorta;

stenoza aorticé supravalvulari;
anomalii congenitale

ale arcului aortic;

sindromul cérjei aortice;

HTA “sclerotica”

Insuficienta aortici
qucul atrioventricular
gradul II1

Fistula arteriovenoasi

Boala Paget

Hipertireoza

Anemiile

Deficienta in vitamina B1
Sindrom cardiac hiperkinetic

Policitemia vera
Hiperhidratare

HTA “de stazi”

mineralocorticoid. Se manifestd prin HTA, hipokaliemie sisupresie a reninei

plasmatice, dar nu prezinta semne clinice ca

enzimatice.

racteristice pentru blocurile

Au fost descrise cazuri de HTA provenite din deficienta de 11-beta-
hidroxisteroiddehidrogenazi, la care are loc o micsorare a metabolizirii
cortisolului in cortison 1n rinichi §i in alte tesuturi, prin aceasta marindu-se
concentratia locali de cortisol. Aceastd enzima protejeaza receptorul miner-
alocorticoid de interactiunea cu cortisolul circulant. Reglisa §i carbenoxolonul
inhiba aceastd dehidrogenazi si, probabil, exerciti efectul lor mineralocorti-

coid prin acest mecanism.
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4.3 Hipertensiunea arteriala hemodinamica
(cardiovasculara)

In acest grup sunt incluse cazurile de HTA produse de modificirile
functionale si organice ale inimii §i vaselor. C. Negoita (42) a sistematizat
variantele de HTA cardiovasculara in felul urmitor (tabelul 4.9):

Trasiturile comune pentru hipertensiunile din acest grup sunt caracterul
sistolic al HTA, necesitatea, in primul rind, a tratzmentului cauzal i aplicarea
cu precautie a medicatiei antihipertensive.

4.3.1 Sindromul hiberkinetic beta-adrenergic

Starea hiperkinetici a hemodinamicii se poate intilni in populagie la
persoanele de vérsti diferitd, dar deosebit de frecvent la tineri. Cu varsta,
incidenta tipului hiperkinetic al hemodinamicii scade substangial.

Sciderea rezistentei periferice si cregterea debitului cardiac produc
ridicarea TA sistolice si TA pulsatile si unele din aceste persoane ajung in
campul de vedere al medicilor cu J‘)cazia controalelor (scolare, de recrutare,
de angajare in cAmpul muncii etc) in legitura cu HTA sistolicd. Algii se
adreseaz la medic in urma durerilor in torace de tip cardialgie, palpitatiilor,
fatigabilitatii, dispneei sau tahipneei si semnelor de anxietate. Gorll)ifn (22;23)
a definit aceasta stare ca “sindrom hiperkinetic cardiac idiopatic”.

Inigial se considera ci marirea debitului cardiac era cauzata de anxietate
prin cresterea consumului de oxigen (22). Ulterior ins3, s-a dovedit cd debitul
cardiac ramane ridicat §i dupa sefare si la consum normal de oxigen. Blocada
beta-adrenoreceptorilor la acesti pacienti gonduce la normalizarea debitului
cardiac, micgorarea TAs §i TA pulsatile. In legatura cu aceasta, Frohlich si
coautorii (18) au propus termenul de “stare circulatorie hiperdinamica beta-
adrenergica”.

La examenul obiectiv, pe langa TAs §i TA de puls majorate, la o persoana
tAnira se mai poate evidentia un puls amplu si zvicnitor, dans arterial, tendinfzi
de tahicardie (disproporgional pronungata la efort fizic si emotional),
accentuarea zgomotului I in focarul mitral, suflu sistolic mezocardiac sau in
focarul pulmonar de caracter “funcgional”. Fenomenele auscultative stau la
baza diagnosticirii eronate a unor valvulopatii, indeosebi la controalele
premilitarilor: insuficienga mitrala (suflu sistolic), stenoza mitrald Saccqntuarea
zgomotului I), insuficienta aortica (semnele periferice). Rolul decisiv in
diagnosticul diferential 11 apartine ecocardiografiei. Deseori se observi
asocierea cu prolapsul de valva mitrala.

Diagnosticul sindromului hiperkinetic beta-adrenergic se confirma prin
atestarea neinvaziva (reografie cu impendanti, ecocardiografie) a starii
ll:iperkinetice si prin ameliorarea sau disparifia semnelor la terapia cu beta-

ocante.
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4.3.2 Hipertensiunea aterosclerotica ( "sclerotica”)

Este cauzata de Pierderea elasticitagii aortei i ramurilor ei mari (fesutul
elastic al mediei este inlocuit de tesut conjunctiv). Sangele este propulsat in
aorta rigida, incapabilad de a se dilata cu fiecare contractie cardiaca, de aceea
TA sistolica se majoreaza disproportional.

In populagie HTA sistolica izolata (TAs mai mare de 160 mm Hg cu
TAd, care nu depageste 90 mm Hg) se intilnegte la 10% din persoanele de
varstd mai mare de 60 ani si la 20% din persoanele mai in varsta de 70 ani
(55;56). Daca se considera toate cazurile de depagire a limitelor 160/95 mm
Hg, atunci prevalenta HTA 1n grupa de varsta 65-74 ani atinge 45% (56).
Anterior se considera normala majorarea valorilor tensionale in functie de
varsta. A fost propusi chiar si o formuld a TAs “normale” - numarul de ani
plus o sutd. Mai tarziu insd, rezultatele mai multor studii, in special ale celui
din Framingham (29), au demonstrat elocvent cresterea graduala a riscului
cardiovascular la varstnici, odatd cu majorarea TA, incepind de la 140/90
mm Hg (tabelul 4.10). Spre exemplu, la femeile din Framingham, in varstd
65 - 74 ani, riscul relativ al mortalitagii cardiovasculare era de 4,3 ori mai
mare la TA in limitele 140/90 - 160/95 mm Hg si de opt ori mai mare la
V;ilori ce depdgeau 160/95 mm Hg, fata de femeile normotensive de aceeasi
varsta. ]

Beneficiile tratamantului antihipertensiv la varstnici au fost demon-
strate pentru HTA diastolici inca incepand cu Hypertension Detection and
Follow-up Program (27), Trialul Terapeutic Australian (39), studiul EWPHE
(European Working Party on High Blood Pressure in the Elderly) (2), care au
aratat reducerea statistic semnificativa a incidentei ictusurilor (cu 32-45%) si

Tubelul 4.10
INFLUENTA VARSTEI S| SEXULUI ASUPRA RELATIEI DINTRE

HIPERTENSIUNEA ARTERIALA SI MORTALITATEA CARDIOVASCULARA
(Dupad Kannel W. si Dawber T., 1974 )

Rata riscului *
intervalul valorilor tensionale (mm Hg)
140/90-160/95 " > 160/95
Virsta (ani) barbafi femei bdrbafi femei
45 -54 14 1,1 33 4,2
55-64 1,4 1,9 2.8 23
65-74 2,1 43 2,4 8,0

* 1,0 reprezinti riscul standard pentru persoana normotensivi
de acelasi sex gi de aceeasi varsta.
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a mortalitaii cardiovasculare (16-27%) in urma tratamentului indelungat
antihipertensiv la persoanele mai in varsta de 60 ani. Relativ recent au fost
publicate rezultatele studiului SHEP (Systolic Hypertension in the Elderly
Program), consacrate HTA sistolice izolate. S-au demonstrat posibilitatea si
avantajele terapiei antihipertensive la varstnicii cu HTA sistolica izolata.

Rezultatele studiului SHEP au prezentat raspunsul la intrebarea pana
acum greu de solugionat daci riscul sporit asociat cu HTA sistolica izolatd
nu este cauzat de valorile tensiona{)e inalte, ci de afectiunea vasculard
preexistentd, care duce la hipertensiune. Intr-adevar, daca responsabili de
riscul sporit era rigiditatea vasculard mirita i nu tensiunea arteriala elevata,
atunci tratamentul antihipertensiv nu s-ar fi soldat cu reducerea mortalitagii
s1 morbiditagii.

Pentru a incepe tratamentul antihipertensiv la varstaici, atat cu HTA
diastolic, cat si cu HTA sistolici izolatd, se vor recomanda diuretice in doze
mici (56), mai mici ca de obicei. Majorarea ulterioara a dozei se va face la
intervale mai mari de timp (de obicei, cel pugin 2 siptimani). In calitate de
medicament pentru treapta a II-a in caz de HTA diastolica se pot folosi beta-
blocantele, antagonistii de calciu, inhibitorii ECA. In HTA sistolica izolata
aceste medicamente, de obicei, sunt mai putin eficiente din cauza rigiditagii
vasculare marcate de aceea, in calitate de medicament pentru treapta a Il-a se
recomandai alfa agonistii centrali (clonidina sau metildopa).

Se va evita micsorarea brusci sau marcati a valorilor tensionale la
varstnici, Indeosebi la cei cu manifestiri de stenozare a vaselor cerebrale,
coronariene, renale sau periferice. De aceea nu se vor administra
medicamentele care pot cauza hipotensiune posturali (prazosin, guanethidine,
guanadrel). Este recomandabili misurarea TA in clino- si ortostaza la fiecare
vizita pana la si in cursul medicatiei.

4.3.3 Coarctatia de aorta

Reprezinti una din cauzele HTA curabile chirurgical, de aceea depistarea
la timp are o importanta cruciald. Uneori coarctagia de aorta poate produce
insuficienta ventriculara stinga inca in copilirie, dar adultii cu, aceasta
anomalie sunt, de obicei, asimptomatici, deseori fiind depistata in timpul
investigatiilor 1n vederea stabilirit etiologieit HTA (48).

Anatomic reprezintd ingustarea lumenului aortei din cauza unei creste
formate din media, 1n cazul tipic, situata imediat distal de originea arterei
subclaviculare stingi. Mult mai rar, coarctatia este localizata proximal de
originea arterei subclaviculare stingi sau o include. S-au descris cazuri cu
localizarea segmentului coarctat in aorta ascendentd, in aorta descendents,
dar mult mai distal ca de obicei sau chiar in aorta abdominald. In cazuri
foarte rare artera subclaviculara dreapti era aberanta, ludndu-si originea de la
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peretele drept al aortei descendente distal de locul ingustat. Intre segmentul
suprastrictural (cu hipertensiune .arteriala) si segmentul substrictural (cu
hipotensiune arterialig) se dezvolta colaterale, de obicei, foarte pronungate cu
implicarea a. mammaria interna si aa. intercostale (fig.4.25), prin care sangele
patrunde in aorta abdominali retrograd.

Coarctatia de aortd se poate asocia cu alte anomalii congenitale ca valva
aortica bicuspida, canal arterial persistent, defect septal ventricular. De
asemenea, se observa o incidenta sporitd a anevrismelor mari in vasele
poligonului Willis (situagie asemanitoare cu cea din polichistoza renal3).

Fiziopatologia hipertensiunii arteriale rimane incomplet elucidata,
1n pofida faptului ci se efectueazi cercetiri intensive. Sunt implicati factori
mecanici ca reducerea rezervorului elastic aortic (“ Windkessel” in terminologia
autorilor germani%, elasticitatea alperata a aortei §i ramurilor el mari, cregterea
debitului cardiac. Intrucat patul vascular renal se afli distal de locul stenoziri,
se considera ca sistemul renini-angiotensini-aldosteron poate avea un rol
important atit in hipertensiunea preoperatorie proximafé, cat si in HTA
postoperatorie reziduali. De obicei cauza principala a HTA reziduale
postoperatorii este persistenga unui grad semnificativ de ingustare a lumenului
aortal dupa operatie, desi un rol important il joaci schimbarile in peretii
arteriali in urma HTA indelungate, “reajustarea” baroreceptorilor etc.

Tabloul clinic

La un grad mic de coarctatie si in prezenga colateralelor bine dezvoltate,
unii pacienti pot s atingi o varsta mai Inaintati, dar longevitatea medie la
coarctatia de aorta este de 34 ani. Unii se adreseazi la medic in legaturi cu
cefaleea, fatigabilitatea si claudicatia intermitent3, hipertensiunea arteriala.
Alyi pacienti se adreseaza dupa ajugor medical dupi aparigia complicagiilor:
insuficientd ventriculara stingd, rupturi sau disecyie de aortd, endocarditd
(mai des pe valva aortici bicuspida, endarterita locului ingustat de aorta fiind
foarte rara), hemoragie cerebrald in urma rupturii unui anevrism in vasele
poligonului Willis.

Hipertensiunea arteriali se poate depista Intimplitor la etapa in care
lipsesc inci orice simptome. De un real folos, in opinia noastra, sunt caracterul
relativ stabil al HTA, care cedeaza greu terapiei, agravarea HTA la efort fizic,
semnele angiopatiei avansate la fundul ocular. Pentru a se evita nedepistarea
unor cazuri de coarctatie in clinica noastra, este obligatorie masurarea TA la
ambele mani si la cel pugin un picior (cu mangeta :fecialé) la togi pacientii

4na la 40 ani. Tipica este majorarea disproportionala a TAs cu puls sdltares
a membrele superioare, de aceea, in cazul in care nu se masoara TA g1 nu se
alpeaza pulsul la picioare, deseori se confundi cu sindromul hiperkinetic
Eeta—adrenergic. .
Aprecierea simultana a pulsului la mina i la picior in majoritatea
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cazurilor este diagnostica, depistind o diminuare §i o intirziere a pulsului
femoral (comparat cu artera radiald). Exercigiul fizic va amplifica deosebirea
de puls 51 de TA in cazul in care coarctafia existd; diferenta acestor indici in
repaus nu este suficienta.

In coarctagie TA la brate este mult mai ridicata decat la picioare, degyi,
in norma, ea este mai mica cu 20 - 40 mm Hg. Observarea TA la méina
dreaptd cu 15 mm Hg mai 1nalti ca la stinga inseamni localizarea locului
coarctat proximal de originea arterei subclavia stanga. Daca, 1nsd, TA este
semnificativ mai 1naltd la mina stinga decit la mana dreapta si la ambele
picioare, atunci se poate presupune originea aberanta a arterei subclaviculare
drepte distal de locul stenozarii. Tulburarile circulatiei regionale se confirma
prin dopplerografie §i reografie.

Aspectul exterior al unui pacient cu coarctatie este de cele mai multe
ori fara particularitagi. Dezvoltarea excesiva a partii superioare a corpului se
observa, de regula, in cazurile pronuntate care nu creeazi probleme de diag-
nostic. La fel de rar se observa si colateralele vizibile subcutane in regiunea
interscapulari sau lateral de stern.

De un real] folos in suspectarea coarctagiei de aorta sunt fenomenele
auscultative. Suflul de tip sistolic este, de obicei, bine auzit §i atrage atentia
‘incd din copilirie, cind se suspecteazi un viciu cardiac. Starea functionali
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Fig.4.23 Principalele fenomene auscultative la pacientii cu coarctatie de aorti.
A. Fenomenele provenite in valva aorticd bicuspidi: clicul sistolic aortal (CL.),
suflul mezosistolic de ejectie scurt (SS) si suflul protodiastolic al regurgitirii
aortice ( SPD );
B. Sufluj sistolic continun (CONT.) si telesistolic ( STS ), care sunt generate
nemijlocit in locul coarctatiei;
C. Suflurile arteriale colaterale (COLAT.), care sunt crescendo-decrescendo si cu
intirziere de inceput si de incheiere din cauza indepirtirii vaselor, in care provin,
de la cord.
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Fig4.24 Ecocardiograma la un bolnav cu coarctatie aortici. Se poate observa segmentul
ingustat situat imediat distal de artera subclaviculari stangi (ASS) dilatati. fn
modul doppler pulsatil se determini o crestere semnificativd a vitezei circulatiei
(2,7 m/sec, gradient transstenotic calculat 29 mm Hg) in segmentul stenozat
(desenul de sus). AO DES - aorta descendenti; ACS -artera carotidd comuni,
ARC AO - arcul aortei. (Din colecfia doctorului in medicina Tcaciuc L.)

CLINICA DE CRRDIOLOGIE, CHISIHAU
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Fig.4.25 Aortograma unui bolnav de 34 ani cu coarctatie de aorti. Sus: Imediat distal de.
artera subclavicularid stingi se poate observa segmentul coarctat, distal de care
aorta este hipocontrastatia. Aorta ascendentd, arcul aortic i ramurile lui sunt
dilatate, se vizualizeazii colateralele dilatate, in special artera mamari interni.
Jos: fragment de arteriogrami, pe care se observii arterele intercostale dilatate
si torsionate (cauza amprentelor costale).
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mult timp péstrata si dezvoltarea normali a copilului fac ca suspectia si nu
fie cercetata ulterior. Suflul sistolic poate fi generat de insusi locul coarctat,
de valvi aortica bicuspida sau de colateralele arteriale (fig.4.23). CAnd provine
din locul stenozat suflul sistolic este maximal in regiunea interscapulari.
Prezenta valvei aortice bicuspide se va manifesta uneori prin clicul sistolic
aortal, suflul sistolic de ejectie al stenozei aortale §i/sau suflul protodiastolic
al regurgitdrii aortice. Suflurile provenite in vasele colaterale, de obicei, incep
dupd zgomotul I si se extind dincolo de componentul aortal al zgomotului II
(generate in vasele mai indepirtate de la cor(g, inregistrind valoarea maxima
in proiectia arterelor intercostale.

Electrocardiograma este mai des normali, uneori prezinti semne de
voltaj ale hipertrofiei ventriculare stingi.

La majoritatea adultilor cu coarctatie radiografia va prezenta fie semne
nespecifice (cardiomegalie, lirgirea aortei ascendente), fie modificiri mai
specifice, ca dilatarea poststenotici a umbrei aortei descendente §i amprentele
costale (fig.4.25). Artera subclaviculari stAng3, de obicei dilatati, produce o
umbri convexi fagd de segmentul coarctat; impreuni cu dilatarea poststenotici
formeazi imaginea tipica de cifra “3” ("semnul cifrei 3", dubla convexitate,
"dublul genunchi"). Amprentele costale sunt cauzate de uzurarea maTrginilor
inferioare ale coastelor de citre arterele intercostale dilatate si sepuite,
preponderent la nivelul coastelor III - VI, si numai la arcul posterior, deoarece
in partea anterioard arterele intercostale nu mai trec prin sulcusurile
intercostale. Dupd amprentele costale uneori se poate localiza indirect
ingustarea aortei. Astfel, daci ampentele costale sunt prezente numai pe
dreapta, atunci se poate crede ci coarctatia este proximald arterei subclaviculare
stAngi sau cu implicarea ei. In mod similar, in cazul in care artera subclaviculari
dreaptd incepe aberant distal de coarctatie, amprentele costale se vor observa
numai pe partea stinga.

Ecocardiografia este de un regl folos la bolnavii cu coarctagie de aorti
prin posibilitatea depistirii anomaliilor asociate (valvi aortica bicuspids,
defect septal 5.a.) si a aprecierii gradului HVS. Din pozitie suprasternali locul
coarctatiei se poate vizualiza uneori (fig.4.24), iar cu ajutorul dopplerografiei
(proba doppler continuu) se poate reusi determinarea destul de precisi a
gmdientuf)ui tensional. O anumiti contribugie la determinarea leziunii
anatomice o pot avea §i alte metode neinvazive: angiografia subtractionali
intravenoasd, tomografia computerizati §i rezonanga magnetic nucleara.

Cateterismul cardiac este rezervat, de obicei, cazurilor care necesiti
aprecierea importantei leziunilor cardiace asociate in vederea unei eventuale
corectii. O alta indicagie pentru cateterism este, eventual, posibilitatea de
angioplastie cu balon.
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Tratamentul corect este rezectia segmentului ingustat cu anastomoza
intre capatul distal si cel proximal sau cu interpozitie de proteza, in caz de
necesitate. Se practici si istmoplastia. Perioada optima pentru operatie este
vArsta intre 3 si 12 ani. Hipertensiunea reziduald poate si rimand dupa
operatie, necesitind medicagie antihipertensiva. Pacientul va necesita
ogserva;ie dinamici si din cauza faptului cd operagia nu reduce riscul
endocarditei, de aceea se va continua antibioticoprofilaxia conform schemelor
obignuite.
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Capitolul 5. TRATAMENTUL
HIPERTENSIUNI ARTERIALE

Scopul tratamentului antihipertensiv consta in normalizarea (sau
coborirea la nivel optim pentru fiecare pacient in particular) valorilor
tensionale in vederea prevenirii complicatiilor serioasé, pdstrdrii capacititilor
functionale ale organismului, ridicirii calititii si duratei viegii. Tratamentul
include un intreg ansamblu de masuri si mijloace capabile si influengeze in
mod favorabil valorile TA, morbiditatea si mortalitatea cardiovasculars, si
care pot fi divizate in masuri generale (nefarmacologice, igieno-dietetice) si
tratament medicamentos.

Dificultigile in realizarea tratamentului antihipertensiv eficient decurg
din caracteristicile HTA, care nu este o entitate nozologici bine conturata,
ci, mai curnd, un sindrom. Prevalenta mare in populatie face necesari
aplicarea tratamentului la un numir enorm de bolnavi. Cu exceptia unui
numar restrans de forme potential curabile, majoritatea absoluti a
hipertensivilor vor necesita tratament pe viatd, si doar o parte din ei sunt
gata sa accepte un asemenea regim de tratament. Absenta indelungati a
simptomelor si manifestarilor subiective (observati foarte des) este un factor
important de reducere a compliantei la tratament. Mulgi hipertensivi
asimptomatici nu sunt depistagi la timp si apar in cAmpul de vedere al
medicilor cAnd au deja afectiuni serioase ale organelor-ginti si cAnd eficienta
masurilor terapeutice este limitata.

fn practica, Ja depistarea primara a valorilor tensiunii arteriale diastolice
in limitele 90 - 105 mm Hg se recomandi repetarea masuririi de cel putin
doua ori pe parcursul urmitoarelor 4 siptimani (schema 5.1) pentru a evita
etichetarea nejustificata ca hipertensive a persoanelor cu eleviri tensionale
tranzitorii §i a hiperreactorilor. Totusi, tuturor pacientilor, inclusiv celor din
ultima categorie, li se va recomanda modificarea modului de viata in vederea
renuntarii la fumat, reducerii excesului masei corporale, limitarii consumului
de alcool (la 25 - 30 g alcool pur zilnic) §i a acizilor grasi saturati, angajirii
intr-un program de exercitii fizice dinamice regulate (vezi capitolul 5.1).
Restrictia consumului sirii de bucitirie uneori poate si duci la normalizarea
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TA miisuratii de 2 ori la ocazii
diferite daci mediile sunt peste
89 mm Hg diastolica gi/sau peste
139 mm Hg TA sistolic#

Misurarea TA de minimum inci
2 ori pe parcursul urmiitoarelor
4 siptimani

dupa 4
saptadmani

TA peste 140/90 sau TAs peste
180 mm Hg inceperca
tratamentului nemedicamentos
§1 masuririi r4gulate a TA

TA sub 140/90 mm Hg
masuréri repetate la fiecare
3 luni timp de 1 an

dupa primele
3 luni

T

TAd 90 - 95 mm Hg TAd 95 -100 mm Hg TAd peste 100 mm
si/sau TAs 140-160 gi/sau TAs 160 - 180 Hg sau TAs 160-180
mm Hg amplificarea mm Hg amplificarea mm Hg cu TAd sub
tratamentului tratamentului 95 mm Hg
nemedicamentos §i nemedicamentos amplificarea
observarea TA considerarea tratamentului
medicatiei in prezenta nemedicamentos §1
altor factori de risc inceperea medicatiei
dupa

grlmatoarole
uni l ,L
TAd 90 - 95 mm Hg TAd 90 -95 mm Hg TAd peste 95 mm
si/sau TAs 140-160 si/sau TAs 140 - 160 Hg si/sau TAs peste
mm Hg in lipsa mm Hg cu alii factori 160 mm Hg cu sau
altor factori de risc: de risc: considerarea fara alfi factori de
continuarea instituirii medicatiei risc: instituirea
tratamentului : medicafiei
nemedicamentos §i a
observirii TA

Fig.5.1 Strategia de interventie la hipertensiunea arteriald
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~TA de la valori destul de sporite initial. Este bine ca aceste recomandari sa
fie facute dupi o discutie cu pacientul si cu familia sa, in care se vor sublinia
riscurile gi beneficiile diferitor strategii 1nterven];1onale

La patru saptamani de la masurarea inigiala:

1. Pacientilor la care TAd s-a aflat in acest rastimp mai jos de 90 mm
Hg, li se va recomanda masurarea TA la fiecare 3 luni timp de un an;

2. Daca TAd ramane mai inalta de 90 mm Hg, se va institui tratamentul
nemedicamentos respectiv (vezi mai jos), efectudndu-se masuriri repetate in
‘'urmatoarele 3 luni.

Dupa primele 3 luni:

- La TA diastolica mai mare de 100 mm Hg - se inijiazd tratament
medicamentos;

- La TA diastolic 95 -100 mm Hg - se amphflca tratamentul
nefarmacolog1c posibilitatea medicatiei examinindu-se in prezenga altor
factori de risc cardiovascular;

-La TA diastolica in limitele 90 -95 mm Hg - se amplifici tratamentul
nefarmacologic §i se continua observarea dinamica.

Dupi urmaitoarele 3 luni de observare

1. Daca TAd depigeste 94 mm Hg - se Incepe medicatia §i in lipsa altor
factori de risc;

2. Daci TA diastolici riméne in limitele 90 -94 mm Hg - se considera
posibilitatea inigierii medicaiei la persoanele cu risc cardiovascular sporit
(vezi capitolul 1).

Este evident, cazurile mai grave (valori tensionale peste 1 80/105 mm
Hg) necesiti inceperea tratamentului medicamentos de la bun inceput.

5.1 Tratamentul nefarmacologic

Este indicat tuturor pacientilor cu HTA stabila, dar indeosebi
pacientilor cu evolutie labili a HTA, la care uneori se dovedegte foarte eficient,
astfel neajungindu-se la farmacoteraple Include 1) reducerea tensiunii
nervoase, a stresului emotional; 2) restrictia in aportul de sare; 3) reducerea
excesului ponderal 4) efortul fizic regulat.

1) Reducerea tensiunii nervoase. Este imposibil sa se izoleze pacientul
de toti factorii stresanti interni §i externi, de stresantii socioculturali, somatici
sau psihici. Totusi, se va recomanda insistent evitarea oricror situafii
%ensmnante , surmenajului intelectual, urmarea unui mod de viagd echilibrat.
n ultimii ani a fost demonstrata ef1c1en;a metodelor ps1hoterapeuuce
(autotrening, biofeedback, meditagie, psihoterapie raylonala si de grup) in
normalizarea valorilor tensionale la bolnavii cu HTA usoara, insa eficienga
de durata a aplicirii izolate a acestor metode riméne de dovedit.

148 Hipertensiunea arteriald



Izolarea pacientului de stresantii externi constituie uneori o cpmponenta
eficienta a tratamentului de stagionar in cazurile agraviriit HTA. In acest caz
se pot aplica i medicamente psihotrope (sedative sau doze mici de
antidepresante). Folosirea permanenti a psihotropelor pentru tratamentul
HTA, de regula, nu se recomanda.

2) Restrictia in aportul de sodiu s-a dovedit eficienta in tratamentul HTA
usoare g1 capabild si potentieze efectul medicamentelor in HTA mai grava
(ca rezultat acelasi efect terapeutic poate fi atins cu doze mai mici de preparate
$1, deci, cu o rata mai mica a efectelor secundare). Deaceea, actualmente practic
in toate cazurile de HTA se recomandd un regim biposodat moderat (panila 5
g clorura de sodiu pe zi). Un astfel de aport de sodiu se poate realiza prin:

- renuntarea la adaugarea sarii la preparare;

- renuntarea la sarea care se adauga la consum (din obisnuinga !);

- evitarea alimentelor cu conginut excesiv de sare (murdturi, peste srat,
telemea etc).

Un astfel de regim dietetic este, de obicei, bine tolerat §i poate normaliza
valorile tensionale la 25-30% din cazurile de HTA incipienta. Unii paciengi,
mai des barbai, iniial afirma ¢a dieta hiposodata le face viaga insuportabila,
lipsita de bucuria existentei. In scopul sporirii compliantei pacientului la
dieta hiposodata pot fi furnizate cateva informatii in timpul discugiei:

- necesitatea organismului in sodiu este pe deplin acoperiti de sarea
intrinseca, confinuta in alimentele gata (paine, lactate, conserve etc.);

- respectarea regimului hiposodat “neplicut” poate eventual opri
progresarea bolii 5i preveni necesitatea urmarii pe tot parcursul viegii ulterioare
a medicamentelor antihipertensive cu consecinte uneori si mai neplicute
(efecte adverse, cost);

- aparatul gustativ se acomodeaza cu timpul, provocind senzagia de
sarat la concentragii mai mici de clorura de sodiu, fapt confirmat prin aprecier:
repetate ale pragului gustativ;

- pentru “gust sarat” se poate folosi “sarea dietetica” (clorura de sodiu
asociata cu clorura de potasiu).

3) Reducerea excesului ponderal

Corelatia dinntre obezitate si valorile TA sporite a fost demonstrata in
toate studiile epidemiologice. S-a dovedit legatura dintre sporirea masei
corporale cu varsta si dezvoltarea ulterioard a HTA, si din contra, normalizarea
greutafii corpului duce frecvent la disparitia HTA ugoare si HTA la limita,
acest efect atingdndu-se chiar independent de aportul de sare. Reducerea
gggsului ponderal reprezintd, prin urmare, un mijloc terapentic important in

A.

Se recomanda reducerea calorajului (limitarea dulciurilor, fainoaselor,
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grasimilor) si marirea treptata a efortului fizic, combaterea sedentarismului
(In corespundere cu starea functionali a pacientului). Limitarea consumului
de alcoof si condimente, micgorarea cantitatii de alimente consumate la o
masa contribuie de asemenea la reducerea ponderii, care, de obicei, se
realizeaza cu greu. Recidivele obezititii sunt foarte frecvente, de aceea este
bine ca la etapa inigiald de realizare a programului de combatere a excesului
ponderal vizitele la medic s fie mai frecvente in vederea corecgiei masurilor
dietetice si monitorizarii masei si TA.

Intrucit s-a dovedit ci masurile de ordin dietetic sunt capabile si
intdrzie dezvoltarea aterosclerozei (care la hipertensivi apare mult mai precoce)
paciengilor cu HTA li se va recomanda limitarea folosirii CS si a grasimilor
saturate. Importanga acestor masuri sporeste in cazul paciengilor cu
dislipidemie, care frecvent se asociazi cu HTA.

4) Efortul fizic

Cercetirile speciale au demonstrat, ca efortul fizic dozat, efectuat
sistematic, nu contribuie numai la reducerea masei corporale excesive, dar
are §1 un efect hipotensor “per se”, uneori conducind la normalizarea unei
HTA ugoare. Printre efectele lui benefice s-au mai aratat mobilizarea si
consumul de lipide, cresterea HDL-colesterolului, cresterea activitagii
fibrinolitice, normalizarea tonusului psihic §i ameliorarea reactiilor vegeta-
tive.

Se recomanda un program de exercitii in dependenta de starea
tuncgionald a pacientului (inotul, jogging-ul, plimbarile cu bicicleta sau
plimbarile in aer liber). Exista lucrari in care s-a fost demonstrat faptul ca
efectul benefic al efortului fizic in reducerea riscului cardiovascular nu (ﬁpinde
de intensitatea efortului, fiind acelasi si la alergiri si la plimbarile cu pas
domol cu conditia regularitatii.

La HTA nu se recomanda eforturile statice, izometrice (ridicare de
greutdti), deoarece ele duc la ridicarea TA. Sunt contraindicate sportul de
performanta, intrecerile sportive, alpinismul.

Maisurile de tratament nemedicamentos si-au dovedit eficienta inalta
1n normalizarea TA la cel pugin o parte din hipertensivi §i prin simplitatea
relativa, costul mic i securitate (nu apar efecte secundare) sunt recomandate
ca tratament de bazda in HTA usoard, initiald si in calitate de component adju-
vant farmacoterapiet, practic, in toate celelate cazuri. Capacitatea metodelor
nefarmacologice de a reduce morbiditatea gi mortalitatea nu a fost inca
dovedita direct.

Complianta pacientilor la astfel de masuri este destul de joasa §i descreste
in timp. Pacientii nu sunt gata si purceada la modificari sertoase in stilul de
viatd, sd invinga propriile obignuinte si stereotipuri, unele din traditiile lo-
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cale de alimentaje si de petrecere a timpului liber pentru a-si imbunatati
propria sanatate. In populagie predomina conceptul ca a intreprinde ceva in
interesul sandtagii echivaleaza cu o cura de preparate la moda si deficitare,
preferabil in infuzii, ca apoi sa continuie acelagi mod de viata fara restrictii
disconfortante, fara cele mai mici eforturi proprii. La astfel de pacienti
insistenta medicului asupra recomandirilor nemedicamentoase, foarte simple
1n esentd, nu are priza, uneori stirbegte imaginea psihologica a doctorului pe
motiv ca “nu a gtiut sa realizeze lucruri ma serioase (spre exemplu, operatii
pe cord)” sau cd “nu cunoagte destul ca si-mi prescrie nigte pastile care si
vindece hipertensiunea”. ,

In randurile medicilor popularitatea metodelor nefarmacologice de
tratament antibipertensiv nu este inaltd la momentul actual tie din cauza
necunoagterii rezultatelor studiilor, 1n care s-a demonstrat eficacitatea aplicarii
lor, fie din cauza lipsei de timp pentru explicatii multiple §i repetate etc.

5.2 Tratamentul medicamentos

Obligativitatea tratamentului medicamentos al HTA moderate §i se-
vere este unanim recunoscuti gi se bazeazd pe rezultatele cercetirilor
populationale largi (aga zise trialuri clinice), in care beneficiile coborarii TA
au fost demonstrate univoc (26,27,39,56). Desi in majoritatea lor au fost folosite
diuretice, preparate cu actiune centrald, vasodilatatore gi beta-blocante aparte
sau in combinatie, s-a aratat ci beneficiul depinde de coborarea TA per se s1
nu de tipul medicamentului particular.

5.2.1 Principii generale

1. Tratamentul trebuie s fie de lunga durata, zilnic §i neintrerupt
(intensitatea medicatiei poate varia mult in dependenta de valorile tensionale).
Spre regret, la majoritatea pacientilor §i la unii medici persistd conceptia
gresita despre posibilitatea indicirii “curelor de terapie medicamentoasa” la
HTA stabili. E necesar de subliniat ca cazurile de HTA secundari curabila
sunt puin NUIMeroase.

2. Tratamentul trebuie sa fie strict individualizat;

3. Administrarea terapiei se va face in doze progresive pentru a detecta
doza minima eficace;

4. Preferabili este monoterapia, dar in locul unei monoterapii in doza
masiva se recomanda asocierile medicamentoase (de preferinga intr-o unica
tableta);

5. Asigurarea colaboririi congstiente a pacientului este esengiald. Se va
explica riscul menginerii HTA la valori crescute, necesitatea tratamentului
de mulgi ani, posibilele efecte secundare si metodele de autosupraveghere.
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6. Alegerea medicamentului se va face in funcgie de starea
hemodinamica, prezenga complicatiilor, patologiei asociate si a altor FR car-
diovascular, {inind cont de psihologia bolnavului §i de experienta personala
a medicului in manevrarea medicatiei.

7. Experienta de mulgi ani aratd ca folosind diferite combinatii de
medicamente se poate trata eficient chiar gi cea mai stabild HTA. Dupa o
perioadi (uneori destul de indelungati) de tratament combinat in doze mari
HTA incepe si cedeze astfel ca devin suficiente dozele de sustinere pentru
mentinerea indelungata a valorilor tensionale normale.

8. Nu se recomanda reducerea spectaculoasi a TA decit in urgente
pentru aevita hipoperfuzia organelor vitale (riscul complicatiilor coronariene
si cerebroischemice este deosebit de mare la varstnici).

9. Supravegherea eficientei terapiei se face atit prin autosupraveghere,
ct §i prin controale medicale periodice si se refera att la aprecierea eficientei
(atingerea valorilor tensionale finti), cat si la toleranga (efecte secundare).
Examenele paraclinice de supraveghere vor include:

la 3 -4 luni

- ureea (preferabil creatinina) plasmatici
- kaliemia

- glicemia

- uricemia

la 12 luni

- funduscopia oculard

-ECG

- microradiofotografia toracelui

- analiza generali de urini.

5.2.2 Selectarea medicatiei antihipertensive

Actualmente paleta medicamentelor antihipertensive este foarte bogatd
$1 variata (se cunosc circa 500 preparate cu acfiune antihipertensiva), de aceea
in faga medicului sti problema selectirii preparatului cel mai indicat in fiecare
caz particular, Numai prin metoda testirii consecutive, fard a se baza pe
anumite principii de selectare medicul nu are sorti de izbanda in gasirea
schemei rationale de tratament individualizat. Este necesara cunoagterea
farmacodinamicii principalelor grupuri de medicamente antihipertensive, a
particularitagilor patogeniei HTA la pacientul concret.

Pentru a fi un antibipertensiv ideal medicamentul ar trebui si posede
anumite calitagi:

- eficient in monoterapie in cel pugin jumatate din cazuri;

- durata de actiune lunga ( o unici administrare zilnica);

- menginerea rispunsului hemodinamic normal la efortul fizic aerobic
s1 anaerobic;
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Tubelul 5.1

GRUPELE PRINCIPALE DE PREPARATE ANTIHIPERTENSIVE
$1 REPREZENTANTII LOR TIPICI

L. DIURETICE
1. Tiazidice (Hidrochlorothiazid)
2. Diuretice de ansi (Furosemid, Acid ethacrinic)
3. Compusi sulfonamidici (Chlorthalidon)
4. Economizatoare de potasiu (Spironolacton, Triamteren, Amilorid)
I1. BETA-BLOCANTE
1. Cardioselective (beta-1) (Talinolol, Atenolol, Metoprolol)
2. Necardioselective (beta-1 + beta-2) (Propranolol, Oxprenolol)
3. Cu actiune complexi (beta + alfa) (Labetolol)
II1. SIMPATICOLITICE
1. Predominant centrale (Clonidini, Metildopa, Guanabenz, Guanfacini)
2. Periferice (Guanetidini)
3. Cu actiune centrali §i periferici (Reserpind, Urapidil)
4. Alfa-adrenoblocante (Prazosin, Phentolamini)
5. Ganglioblocante (Trimetafan, Pentamini)
IV. VASODILATATOARE
1. Miovasculorelaxante (Hidralazini, Diazoxid,
nitrati,Nitroprusiat,Minoxidil, Molsidomin)
2. Calcium-blocante (Nifedipinii, Verapamil, Diltiazem, Nisoldipini)
V. INHIBITORI AI SISTEMULUI RENINA-ANGIOTENSINA
1. Inhibitori ai enzimei de conversie a angiotensinei
(Captopril, Enalapril, Lisinoprii)
2. Antagonisti ai angiotensinei II (Saralazin, Lozartan)

- actiune favorabila asupra hemodinamicii: reducerea RTP, mentinerea
DC, imbunitigirea compliantei arteriale, menginerea perfuziei organelor
vitale; '

- efecte metabolice favorabile;

- lipsa tolerangei sau pseudotolerantei;

- sa nu provoace retengia reflectorie a lichidului sau stimularea
mecanismelor neurohormonale;

- sa provoace regresia HVS si a schimbarilor structurale ale peretelui
vascular, sa amelioreze complian[a diastolica §i sistemici, performanta VS, sa
suprime ectopismul ventricular (in caz daca este prezent);

- sa reduca afectiunile tuturor organelor-finta: cardiace, cerebrovasculare,
retinale §i de artere mari;

- ratd micd a efectelor secundare §i o buni calitate a vieyii;

- sd nu deterioreze bolile asociate §i sa nu interfereze cu actiunea altor
medicamente. :

Majoritatea medicamentelor antihipertensive utilizate in prezent fac
parte din 5 grupe farmacologice (tabelul 5.1)
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Fiecare din medicamentele antihipertensive este capabil si normalizeze
TA, dar mecanismul actiunii §i consecintele metabolice pot fi diametral opuse.
Salureticele produc pierderea lichidului si micsorarea masei corporale,
propranololul cauzeazi retengia hidrosalini si sporirea greutagii corpului.
Potasiemia creste la terapia cu spironolactona si diminueazd in urma
salureticilor. Creatinina serici rimine neschimbat la tratamentul cu saluretice
si creste la aplicarea spironolactonei, ca urmare a diminuarii filtragiet
glomerulare. Activitatea reninei si concentraia aldosteronului sporesc la
tratamentul cu saluretice si cu spironolacton §i diminueaza la beta-blocante.
Diferite droguri se deosebesc s1 in vederea capacitigii de prevenire a HVS,
prin gradul de interferenti cu metabolismul glucidic, lipidic i al acidului
uric. Deopotrivi cu efectele hemodinamice (in repaus s1 la efort) §i asupra
functiilor sistemului nervos central aceste aspecte influengeaza decizia
medicului in fiecare situagie concreti. Neaparat se va tine cont de interacfiunea
dintre medicamentele antihipertensive cu cele folosite de pacient in legatura
cu patologia concomitenta (spre exemplu, dintre adrenoblocante si
antidepresantele triciclice).

Programul gradual in trepte al terapiei hipertensiunii arteriale a fost 1
rimine la baza tratamentului indelungat, cu unele modificiri in strategia
actuald, fata de programul recomandat initial de OMS 1n 1978 (3).

TREAPTA I - monoterapie

unul din urmaitoarele medicamente:

- diuretic;

- beta-blocant;

- calcium-blocant;

- inhibitor al enzimei de conversie a angiotensinei;.
- clonidina;

TREAPTA all-a

se asociaza cu alt medicament din lista de la treapta 1

TREAPTA aIll-a

la medicagia treptei 2 se asociaza:
- hidralazina

sau

- prazosina;

TREAPTA alVa

se adauga un antihipertensiv de rezerva
- guanetidind;

- minoxidil.
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Tubelul 5.2

DIURETICELE UTILIZATE IN TERAPIA HIPERTENSIUNII ARTERIALE

Denumirea Doza/th Doza/24h Durata
genericd Medicament mg mg actiunii,h
IIAZIDICE
Hidrochlorothiazid Esidrex, Nefrix, Oretic, 25 25-100 12-18
(Dichlothiazid) Hypothiazid, 100
Hydro-Diuril
Chlorothiazid Diuril 250 250-500 6-12
500
Cyclothiazid Anhydron,Valmiran 2 1-2 18-24
Cyclomethiazid Navidrex, Salimid 1 1-2 20-24
Hydroflumethiazid  Saluron, Hydrenox 25 25-50 18-24
Benzithiazid Exna,Aquatag,Edemex, 10 25-50 12-18
Diucen, Lemazide 50
Bendroflumethiazid  Naturetin 2,5; 5-20 18-36
50
Thiabutizid Ufrix,Butizide 5, 5-15 6-12
Bendrofluazid Aprinox,Centyl 5 5-20 18
Methyclothiazid Enduron,Aquatensen 2,5 2,5-10 24-48
5
Trichlormethiazid Methahydrin,Naqua 2 2-4 24-48
Polythiazid Renese,Nefril,Drenusi  1;2;4 1-4 24-28
COMPUSI SULFONAMIDICI
Chlorthalidone Hygroton,Oxodolin, 25, 12,5-50 24-72
Urandil,Oradil 50,100
Clopamid Brinaldix,Adurix 20 20-60 8-18
Quinethazon Hydromox 50 50-100 18-24
Metolazon Diulo,Zaroxolyn 2.5; 2,5-10 24
510
Indapamid Lozol,Arifon,Fludex 2,5  2,5-5 24
Tertensif
DIURETICE DE ANSA
Furosemid Lasix,Furantril 40 40-480 4-6
Lasilix 20/fiola
Acid ethacrinic Uregit,Edecril, 50,100 50-400 8-12
Crinuril 50/fiola
Bumetamid Bumex 0,51 12 6-8
ECONOMIZATOARE DE POTASIU
Spironolacton Aldactone,Verogpiron  25; 25-200 8-12
Osirol 503100
Triamterene Dyrenium,Dytac,Pterofen 50 50-200 8-12
Amilorid Amuril,Midamor 5;10 10-20 8-12
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5.2.3 Caracteristica principalelor medicamente
antihipertensive

5.2.3.1 Diureticele

In monoterapie sunt folosite foarte des in special la hipertensivii cu
semne clinice de retengie a sodiului §i apei (forme volumdePendente,
hiporeninemice) si firi manifestiri de hipersimpaticotonie. Avandu-se in
vedere pretul mic si eficienta satisficitoare inci acum cifiva ani constituiau
cel mai des prescris in monoterapie antihipertensiv in farile occidentale.

In zilele noastre tot mai mult creste popularitatea monoterapiet cu
preparate noi din grupele IECA si antagonistilor de calciu, dar diureticele se
folosesc in majoritatea cazurilor de terapie asociata (intri in componenta
majoritatii absolute a medicamentelor combinate). Deosebit de utild este
asocierea lor cu substangele care au contraefect retengia de sare 1 apa; sunt
component indispensabil al tratamentului la pacientii cu insuficienta cardiaca.

Realizarea efectului antihipertensiv este complexa: sciderea inigiald a
volumului sanguin si a DC este urmata peste cteva saptaméani-luni de scaderea
RPT (depletia sodici micsoreazi tonusul bazal si rispunsul musculaturii
arteriolare la influentele presoare, se stimuleaza secretia PG cu efect
vasodilatator).

Diureticele tiazidice sunt cele mai utilizate (se aplica din 1958).
Avantaje: cost redus, actiune blinda si prelungita, toleranta bund, absenta
efectului sedativ. Mecanismul de actiune consta in blocarea reabsorbtiei
sodiului (dar si a kaliului, magneziului) si apei in porgiunea proximala a
tubului contort distal.

Dezavantaje:

- hipokaliemie importanti (uneori cu hipomagneziemie) cu manifestari
clinice, inclusiv efect aritmogen;

- hiperuricemie (retentie renali de acid uric) §i acutizarea gutei;

- reducerea secregiei insulinei si scaderea tolerantei la glucide;

- hiperlipoproteinemie (ridica nivelul fractiilor aterogene - TG, LDL 51
VLDL);

- alcaloza metabolici;

- deshidratare;

- ineficienta sau chiar agravare in insuficienta renald cronica.

Pentru a contracara efectele secundare ale tiazidicelor se recomandi
folosirea dozelor minime, spre exemplu, doza inigiala de chidroch]orthiazida
de 12,5 mg/zi in loc de cea recomandati anterior de 100 mg/zi. Intr-o serie
intreaga de lucrari s-a demonstrat, ca dozele mici (echivalente cu 12,5 mg
hidrochlorthiazida) coboara TA la fel de bine ca §i dozele mari (echivalente
cu 100 mg/zi), dar permit evitarea majoritatii efectelor metabolice.
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Tubelul 5.3

FACTORII SUPLIMENTARI DE RISC AL HIPOKALIEMIEI LA TRATAMENTUL
ANTIHIPERTENSIV CU DIURETICE SPOLIATOARE DE POTASIU

- tulburdri gastro-intestinale ca: diareea, sindroamele de malabsorbtie,
voma persistentii, drenuri sau stome intestinale ori biliare;

- diabet zaharat decompensat;

- tratament cu corticosteroizi sau hipercorticisin (Cushing) spontan;

- episoade de hipokaliemie documentati in antecedente;

- aldosteronism secundar (ciroza hepatici etc.);

- tubulopatii renalei cu urina alcalini;

- alcaloza metabolici;

- sudoratie excesivi.

Diureticele de ansd sunt indispensabile in urgengele hipertensive
(datorita efectului mai puternic si mai prompt) si la HTA cu insuficienga
cardiaca marcat. Pot fifolosite la (fiabetici sila bolnavii cu creatinina majorata,
cand tiazidicele nu sunt eficiente sau chiar agraveazi insuficienga renali (prin
cresterea rezistengei vasculare renale). Efectul asupra metabolismului lipidic
este mai putin pronuntat faga de tiazidice.

Se aplica rar in terapia planici a HTA:

-1n special In insuficienga renali avansati, deoarece isi pastreaza eficienta
si la rate foarte reduse (sub 5 ml/min) ale filtragiei glomerulare §i nu
diminuaezi circulagia renald; acegti pacienti pot necesita administrarea in
doze de citeva sute miligrame zilnic;

- ca alternativa tiazidicelor in HTA rezistenta. (La unii pacienti, chiar
si dozele maxime de tiazidice nu blocheazi complet retentia soé)icé perpetuata
de medicagia antihipertensivi concomitenti, cauzind rezistentd sau
pseudotoleranta. Substituirea cu furosemid TAs peste 180 mm Hgpeste o perioada
de timp retentia sodiului si restabileste eficienga antihipertensivelor);

< la hipertensivii cu 1nsuficiena cardiaci avansata.

In tratamentul hipertensiunii arteriale moderate furosemidul este mai
putin eficient ca tiazidicele.

Actiunea natriuretica moderatia a diureticelor economizatoare de
potasiu se imbini cu efectul antikaliuretic.

Spironolactona blocheaza receptorii aldosteronului in celulele tubulare
(antagonist concurent direct), iar triamterenul si amiloridul actioneazi in
aceeasi directie asupra metabolismului natriu-kaliu la nivelul tubului distal
contort, dar printr-un mecanism independent de mineralocorticoizi.

Spironolactona se foloseste (din 1960) ca remediu patogenetic in
aldosteronismul primar (sindromul Conn) 5i in formele secundare de
hiperaldosteronism. Se aplici i pentru a contracara spolierea de potasiu in
terapia cu saluretice, permidnd reducerea reciproci a dozelor in stirile cu
aldosteronism secundar ca ciroza hepatic, insuficienta cardiaca. Efectul
dluretic este moderat.
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Dezavantaje:

- acidoza metabolica;

- contraindicat in insuficienta renala severa sau in IR acutd;
- hiperkaliemie.

Efecte secundare frecvente:

- impotenta sexuala;

- glnecomastie;

- amenoree;

- crampe intestinale.

De mentionat ca eficienta diuretica poate fi redusd semnificativ chiar
si de doze mici de aspirini. Dozele obignuite nu depagesc 100-150 mg/zi in
afari de perioada preoperatorie in legituri cu sindromul Conn, cand pot fi
ridicate la 300-400 mg/24 h.

AMILORIDUL (folosit din 1969) si TRIAMTERENUL (din 1961) au
aceleasi contraindicatii §i o eficientd mai mica decdt spironolactona. Sunt
folositi 1n special in combitatie cu diureticele kalium-spoliatoare.

Se introduc in practica clinici tot mai multe diuretice noi, unul dintre
cei mai interesani fitnd INDAPAMIDA. Acest derivat sulfamidic netiazidic,
in afari de efectul diuretic, care nu este insogit de kaliurie, poseda si efect
antihipertensiv extrarenal vasodilatant. Este singurul diuretic care induce
regresia HVS si singurul lipsit de actiune aterogena. Indapamida isi mentine
actiunea si 1n insuficienta renali si, de asemenea, nu s-a constatat cumularea
el in aceasta situaie, probabil datorita intensificarii clearence-ului hepatic.

Terapia antibipertensivd cu diuretice in doze mici (12,5 mg/zi de
hidrochlorthiazida) intarita prin restrictia de sare §i folosirea produselor bogate
in kaliu (fructe si legume) este eficienta si cu efecte secundare practic
neglijabile, continuind si ramana terapie de baza la treapta intia sau terapie
asociatd altor medicamente la treptele urmatoare. S-a mai mentionat, ca
eficienta ei se manifesta evident numai dupa 3-4 siptamani de administrare.
La controalele periodice anuale (eventual la 6 luni) se va efectua determinarea
potasiemiel, glicemiet, acidului uric §i trigliceridelor. Hipokaliemia, care poate
eventual aparea, este de mici intensitate i asimptomatica. Corectie (asociere
de diuretice economizatoare de potasiu sau suplementare orald) necesita numai
cazurile simptomatice cu kaliemia sub 3,5 mEq/], care se observa foarte rar
in cursul tratamentului cu doze mici §i moderate (In acest caz se ridicd
problema unui hiperaldosteronism). Daci asocierea economizatoarelor de
potasiu nu rezolva situatia, atunci se recurge la suplimentarea orala cu kaliu
mai ales in prezenta edemelor, sau la necesitatea administrarii cardiotonicelor.
De obicei la o hipokaliemie de 3,0-3,5 mEq/] este nevoie de 40-80 mEq kaliu
suplimentar pe zi. Pentru a evita ulceratiile intestinului subgire se vor prefera
tabletele retard de clorura de kaliu.
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Tabelul 5.4

CARACTERISTICA UNOR BETA-BLOCANTE

Denumireaa | - o icament {sete| ast | mwpr | ipr | Desstb | Dows,
genericd . : : o s s : mg ‘mg
Acebutolol | SectralPremt | + | &+ | - 200,400 | 400-1200
Tenorniin, | . ! § '
Atenolol Tenololol, + - : < Ll 25,560,100 50-300
Catenol
Beloc, Betaloc, : | : :
Metoprolol | Lopressor,Prelis |+ . < b8 50,100 100-400
Sigaprolol
Nadolal Corgard, Solgol | + - i w1 40,80 80-320
Oxprenolol Trasicor il * _ < < 20-80 - 160:400
Pindolol Visken - et B < ; 5o 10-48
Inderal,Obsidan - B
Propranolol Anaprilin, - ; - : < < 10,40,160 60-320
Dociton : s
Timolol ", .Blocadren Lo- - 10 10-50

Notd: ASI - actiune simpatomimeticd intrinseci
HDL - lipoproteidele cu densitatea inalta
LDL - lipoproteidele cu densitatea joasi
Sele. - selectivitatea

5.2.3.2 Beta-blocantele

Preparatele acestui grup prin mecanism competitiv impiedica
interactiunea catecolaminelor cu adrenoreceptorii de tip beta, anihilind astfel
actiunea mediatorilor. Interactiunea beta-blocantelor cu adrenoreceptorii este
concurenta §i reversibila, efectul lor se poate suprima, depasi prin concentraii
sporite de mimetice.

Beta-adrenoreceptorii se subdivizeazi in 2 grupuri:

beta-1-receptori, predominant aflagi in miocard i rinichi; stimularea
lor provoaci efect inotrop, dromotrop §i cronotrop pozitiv si cresterea secregiei
reninei in aparatul juxtaglomerular (evident ci blocada receptorilor va provoca
efecte diametral opuse);

beta-2-receptori, predominant in bronhii i musculatura neteda vasculari;
stimularea lor produce vasodilatagie si dilatarea musculaturii bronhiilor
(blocada acestor receptori va induce bronhospasmul si vasoconstrictia).
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- Actualmente se folosesc beta-blocante din doui clase: neselective
(blocheaza beta-1 §i beta-2 receptorii, conducand uneori la spasm bronsic si
vasoconstrictie periferica) §i, aplicate mai recent, cardioselectrve (beta-1), care
selectiv blocﬁeazé adrenoreceptia cardiaca si renala. Selectivitatea se pastreaza
numai la dozele limitate; la doze mari sau fa pacientii cu reactivitate brongica
exageratd ele pot duce la bronhoconstrictie. :

In afara de cardioselectivitate beta-blocantele se deosebesc si prin alte
proprietafi farmacodinamice i farmacocinetice.Unele, datoriti asemanirii
moleculare cu catecolaminele, concomitent cu blocada receptorilor induc si
o stimulare a lor, producind efecte agoniste. Aceasti proprietate a beta-
blocantelor a fost numiti activitate simpatomimetici intrinsecd (ASI).
Preparatele cu ASI produc o bradicardie mai putin pronungata.

Liposolubilitatea unor beta-blocante {propranolol, metoprolol,
oxprenolol) permite penetrarea lor in sistemul nervos central si producerea
reactiilor adverse de tipul somnolengei, viselor terifiante, halucinatiilor
(extrem de rar). O alta diferentiere a beta-blocantelor o face prezenga sau
absenta activitatii de stabilizare a membranei celulare, datorita cireia unele
preparate au acfiune antiaritmica.

Efectul hipotensor al beta-blocantelor se realizeazi in principal prin
reducerea debitului cardiac (proprietifi ipotrope si cronotrope negative) si
micgorarea activitdfii reninei plasmatice. In plus, ele modifica sensibilitatea
baroreceptorilor (reajustare), inhibi beta-receptorii presinaptici, exerciti
actiune centrald, modifica biosinteza catecolaminelor si a PG.

nfn monoterapie beta-blocantele sunt deosebit de efective la pacienii
cu evolugia labila a HTA, la persoanele tinere <u semne de
hipersimpaticotonie, la sindromul hiperkinetic. Indicaie pentru tratamentul
cu aceste droguri serveste asocierea HTA cu cardiopatia ischemica (sunt
eficiente 1n tratamentul anginei pectorale si in profilaxia secundari a
infarctului miocardic), cu tul% ririle de ritm, suspectarea hiperreninemiei
(HTA renovasculari, malignd). In HTA din feocromocitom beta-blocantele
se prescriu 1n asociere cu alfa-blocante.

Eficienta in stadiile inigiale ale HTA este destul de inalti (circa 60% la
propranolol) si se majoreazi prin asocierea diureticelor. Dozele de sustinere
variazi foarte mult de la caz I}; caz. Spre exemplu, la propranolol ele ar putea
fi 51 80-120 mg/zi, dar si 240-600 mg/zi. Noi am aplicat §i 960 mg/zi () fari
efecte secundare, iar in literaturi sunt comuniciri despzre folosirea a 3000 (1)
mg propranolol pe zi.

Beta-blocantele sunt contraindicate la obstructia brongica, bradicardie,
insuficienga cardiaca congestiva (ultimii ani se folosesc, dar in doze minime),
blocurile atrio-ventriculare si sino-atriale, la diabetul zaharat in cetoacidoza
siin timpul terapiei hipoglicemiante (deoarece mascheazi rispunsul simpatic
obisnuit la hipoglicemie§, in sindromul Raynaud, ateroscleroza obliteranta
st la tratamentul cu psihotropele din grupul inhibitorilor MAO.
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De obicei sunt bine tolerate. Necesiti atentie la suprimare deoarece,
fiind deprivati de impulsagia adrenergica, celula isi multiplicd receptorit
respectivi, care la suspendarea drogului fac ca influxul adrenergic normal si
provoace rispuns excesiv. Au fost comunicate cazuri de exacerbare a anginel
pectorale la pacientii cu BIC. Printre efectele adverse se noteaza: bradicardii
pronungate, bloc atrio-ventricular, bronhoconstrictie, ricirea extremitatilor,
sindrom Raynaud, dislipoproteinemie, parestezii, cefalee, ameteli,
somnolentd, depresit, slibiciune, apatie, greturi, diaree, constipatie, oboseala.
Efectele secundare din partea sistemu%ui nervos central apar mai des la
persoanele in vArsti si pot fi minimalizate prin administrarea preparatelor
cu liposolubilitatea ma1 mici decat atenololul, acebutololul, nadololul, care
patrund 1n creier In cantitdfi mai mici.

Spectrul larg de beta-blocante permite alegerea medicamentului necesar.
Spre exemplu, la pacientii cu patologie bronho-pulmonara se folosesc cu
succes preparatele cardioselective (tabelul 5.4) in doze limitate; pindololu
datorita ASI pronuntate se poate aplicain cazurile cu tendinga spre bradicardie
si la pacientii cu dislipoproteinemie inigiali. De mentionat cd actiunea
nefavorabild a unor beta-blocante asupra spectrului lipidelor plasmatice se
observi la aplicarea Indelungata (un an i mai mult). Din cauza acfiunii nega-
tive asupra spectrului lipidic si ratei inalte a efectelor secundare, beta-
blocantele tradifionale nu mai sunt recomandare pentru terapia
antihipertensivi inigiali 1n toata populatia. Ele riman de folos la pacientii cu
BIC confirmati, fiind substituite la hipertensivii din populagia generali de
alte beta-blocante, ca spre exemplu, labetololul, care pe langi efectul pozitiv
asupra lipidelor mai este si bine tolerat. '

Beta-blocantele deseori se asociazi cu diureticele ca, de exemplu, in
preparatele Viskaldix &pindolol 10 mg, clopamid 5 mg), Zenoretic (atenolol
50 mg sau 100 mg plus chlorthalidon 50 mg/tableta) sap se adaugi la
vasodilatatoarele care produc hipersimpaticotonte reflectorie. Imbinarea beta-
blocantelor cu anticalcicele, indeosebi in doze mari, necesita o atentie
deosebita deoarece se pot suma efectele inotrop si cronotrop negative, prezente
la preparatele ambelor grupuri.

Recent au fost Introduse in practica clinica beta-blocante cu proprietati
deosebite. Spre exemplu, labetololul (7randate, Albetol, Normodyne) pe langa
blocada neselectivi a beta-receptorilor, realizeaza si blocarea selectiva a
receptorilor alfa-1 (postsinaptic1), actiune similard prazosinului. Datoritd
acestor mecanisme labetalolul nu mojifici frecventa contractiilor cardiace st
volumul circulant, coborind TA djtoriti reducerii RPT. Este bine tolerat in
dozele medii orale 400-500 mg/zi. In forma parenterali are acfiune rapida si
se foloseste in urgengele hipertensive. Une{)e preparate nu numai ca sunt
cardioselective (nu blocheaza beta-2 receptorii) ci sunt chiar in stare sa
stimuleze beta-2 receptorii (contra beta-1, pro beta-2): celiprolol, carvedilol,

dilevalol.
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Tubelul 5.5

SIMPATICOLITICELE DE UZ CURENT
IN TRATAMENTUL DE AMBULATOR AL HIPERTENSIUNII ARTERIALE

Denumirea Medicament Doza de Frecventa Durata
genericd mentinere, administrarii  actiunii
(mg/24 h) (ori/ 24 h) (ore)
Actiune predominant centrala
Metildopa Dopegyt, 250-2000 2 6-12
Aldomet,
Presinol
Clonidin Clophellinum, 0,2-0,8 2 6-12
Catapres,
Haemiton,
Catapressan
Clonidin Catapres-TTS 1 emplastru sdptaménal 7 zile
emplastru {0,1;0,2;
0,3 mg)
Guanfacin Estulic, 1-3 1 12-24
Tenex
Actiune periferica
Guanetidin Octadin, 12,5-300 1 24
Ismelin,
Isobarin,
Sanotensin
Actiune centrala si periferica
Reserpine Serpasil, 0,1-0,25 1 24
Hiposerpil,
Rausedyl
Urapidil Ebrantil 30-90 1 24
Alfa-adrenoblocante
Prazosin Minipress, 2,5-20 2saul 3-6
Hipovase,
Pratsiol,
Sinetens
Prazosin Minipress XL 2,5-20 1 24
prolongat
Doxazosin Cardura 2-8 1 24

Notd: Beta-adrenoblocantele sunt, de asemened, simpatolitice, dar folosirea lor frecventi gi
numarul mare de reprezentanti a ficut necesari prezentarea in grup separat (vezi tabelul 5.4)

162 Hipertensiunea arteriald




5.2.3.3 Simpaticoliticele

a) Preparatele din grupa simpaticoliticelor CU ACTIUNE PREDOMI-
NANT CENTRALA (clonidina, metildopa, guanabenz, guanfacina) de-a
lungul catorva decenii au stat la baza tratamentului hipertensiunii arteriale
(metildopa se foloseste din 1960). Efectul lor antihipertensiv este legat de
stimularea alfa-2-adrenoreceptorilor in trunchiul cerebral si in hipotalamus,
fapt ce provoaca micsorarea impulsagiei simpatice din sistemul nervos cen-
tral §i, prin urmare, a TA, frecventei cardiace si RPT. Eficienga lor este
comparabili cu cea a hipotensivelor din alte grupuri farmacologice mari; ele
nu influengeaza metabolismul lipidic, nivelul glucozei serice si functia renala.

Efectele secundare cele mai frecvente la simpaticoliticele cu actiune
centrala sunt xerostomia, somnolenta, fatigabilitatea, care apar pana la 30%
din pacienti la initierea terapiei, dar au tendinga si se diminueze la continuarea
tratamentului. Mai pugin frecvent se observa hipotensiunea ortostatica,
disfunctia sexuala, sciderea capacitafii de munci intelectuali, a tonusului
psihic, depresiile. Necesita atenie deosebita la persoanele in varsta datorita
actiunil asupra functiei baroreflectorii si a sistemului nervos central.

Metildopa (Aldomet, Dopegyt, Presinol) are si reactii adverse relativ
specifice. Testul Coombs pozitiv se observa la 10%-20% din pacientii care
urmeaza preparatul timp 1ndelungat (cagiva ani), dar anemia hemolitica se
dezvoltd numai intr-o proportie mica din cazuri (sub 1%). Manifestarile
alergice, dezvoltarea agranulocitozei, starilor febrile, artralgiilor se observa
uneori, de aceea impun necesitatea unei supravegheri mai atente. Metildopa
nu este indicat in hepatitele active, dar se considera indicat in tratamentul
gravidelor. Poate reduce eficienta preparatelor de L-dopa in tratamentul bolii
Parkinson.

Clonidina (Haemiton, Clophellinum, Catapres, Catapressan) este unul
din cele mai des folosite (din 1966) droguri antihipertensive. Sedarea,
somnolenta, usciciunea gurii, constipatiile, depresiile se intilnesc deseori,
cateodata necesitand stoparea medicatiei. La Intreruperea tratamentului, mai
ales la doze mari, se pot dezvolta crize hipertensive simpatoadrenalice cu
valori ale TA chiar mai mari decit pAni la inceperea tratamentului, cu cefalee,
vomd, anxietate, cu agravarea insugcien;ei coronariene. Ele necesita revenirea
la clonidina (parenteral) sau introducerea beta- sau alfa-adrenoblocantelor.
Reactii la intreruperea tratamentului nu se observa la folosirea formei
transdermale a clonidinei, care asiguri o resorbtie lentd a medicamentului i
are un efect hipotensor pentru 5-7 zile.

Clonidina este contraindicatd la depresii, alcoolism si relativ
contraindicata pacientilor cu profesii, care necesitd atentie sporita: piloti,
soferi etc. Inriutaeste acomodarea oculari, in schimb se foloseste cu succes
in glaucom. Poate provoca diminuarea functiei sexuale.
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Este efectiva in urgengele hipertensive - i.v. sau subcutan 0,5-1,0 ml
solugie de 0,01% (0,05-1,0 mg). In crizele hipertensive se poate folosi si sub
forma de pastile (0,15-0,3 mg sublingual + 40-80 mg furosemid enteral).
Administrareai.v. se insoteste in primele 15-30 minute de o cregtere tranzitorie
a TA, produsi de stimularea directa a alfa-1-adrenoreceptorilor.

Clonidina se poate asocia cu un diuretic sau cu un antagonist de calciu.
Dozele uzuale in monoterapie sunt 0,15-0,45 mg/zi, pana la maxim 0,90
mg/24 h, administrate in 3 prize. Uneori se poate administra in 2 prize
zilnice, mai ales la asocierea cu diuretice.

Printre avantajele clonidinei se considera lipsa reactiilor ortostatice (nu
inhiba baroreflexul), posibilitatea administrarii in insuficienga renala crenica
(nu influengeaza debitul renal) i actiunea benefici asupra HVS.

Guanfacina (Estulic, Estulin, Tenex) are actiune asemanatoare cu a
clonidinei. Are avantajul administrarii intr-o priza zilnica si al unor efecte
secundare mult mai reduse i mai rare. Foarte rar provoaca fenomenul re-
bound. Se poate asocia cu antidepresante, tranchilizante §i cu methildopa.
Doze uzuale 1-3 mg/24 h (1 mg/tb), marirea dozei se face treptat la 6-7 zile.

b) SIMPATICOLITICELE CU ACTIUNE PERIFERICA (Guanetidin,
Betanidin, Debrisquine, Guanadrel) inhiba eliberarea norepinefrinei (probabil
si depozitarea ei) la nivelul neuronilor adrenergici printr-un efect de tip
anestezic asupra membranei neuronale. Se produce blocarea selectiva a
simpaticului (“simpatectomie farmacologica”). Pentru a acfiona sunt
transportate activ in interiorul nervilor cu ajutorul unor pompe de amine,
care sunt inhibate de antidepresante triciclice, amfetamina, efedrina. Deoarece
nu traverseazi bariera hematocerebrala sunt lipsite de efecte secundare din
partea sistemului nervos central (in afara de cele mediate prin hipotonii
ortostatice).

Blocada simpaticului produce micsorarea DC si RTP, inhibarea
reflexelor care controleazi rezistenga si capacitatea vaselor, conducind la
micsorarea TA. Hipotensiunea se accentueaza in ortostatism si la efort fizic
(blocarea vasoconstrictiei mediate simpatic duce la acumularea singelui in
membrele inferioare). Reactiile ortostatice grave, indeosebi in orele matinale
si la efort fizic, constituie cel mai frecvent §i mai neplacut efect secundar al
acestor preparate, care limiteaza mult aplicarea lor. In prezent tratamentul
cu guanetifiné este rezervat numai cazurilor severe de HTA, care nu cedeazd
altor medicamente.

Pentru prevenirea reactiilor ortostatice se recomanda ridicarea treptatd
in ortostatism, utilizarea ciorapilor elastici, aplicarea medicamentului in priza
de seara, nocturna. Alte actiuni adverse sunt: slibiciune musculara, congestie
nazald, diaree, dificultii sexuale, retengia sodica cu aparifia sau agravarea
edemelor.
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Datorita proprietatii de acumulare a Guanetidinei (Ismelin, Octadin,
Isobarin, Sanotensin) terapia se incepe cu doze mici 12,5 mg/zi (1/2 tb),
doza se mareste treptat la interval de 2 siptimani. Efectul hipotensiv se
pastreaza 10-14 zile dupa suspendarea medicagiei. Doza uzuala 25 mg/zi.
Foarte rar se folosesc doze mai mari de 75 mg/24 h. De reguli se asociaza cu
un diuretic. Este contraindicati in feocromocitom (sporeste sensibilitatea la
catecolamine §i agraveaza extrem crizele din feocromocitom) i in primele
zile dupd suspendarea antidepresantelor triciclice. Sunt contraindicate chiar
s1 dozele mici de alcool (colaps).

Folosirea guanetidinei este foarte riscanti la persoanele in vArsta si la
cele cu ateroscleroza avansata, la pacientii tineri trebuie considerate tulburirile
functiei sexuale.

Guanadrelul (sialte preparate mai noi din aceasti grupi) nu cumuleazi
- durata actiunii 6-8 ore - de aceea sunt mai ugor manevrabile §i au un spectru
mai restrans de efecte secundare. Ca §i guanetidina, se aplici numai la ultima
treapta de tratament antihipertensiv.

c) Unele preparate antihipertensive au ca loc de actiune PORTIUNEA
CENTRALA §I PERIFERICA A SISTEMULUI NERVOS VEGETATIV,

Reserpina (Rausedyl, Serpasil, Hiposerpil) este primul antihipertensiv
introdus in practici (1949). Blocheazi mecanismele de captare a norepinefrinei
in depozitele veziculare ale neuronului adrenergic postganglionar, expunind-
o asfel la degradarea de citre MAO citoplasmatici. Fondul mobil de
catecolamine se epuizeazd, scade activitatea simpatica.

Efectul periferic este dominant, insi in afari de aceasta, datoriti
penetririi barierei hematocerebrale, medicamentul goleste depozitele centrale
de catecolamine §i serotonini. Aceast fapt explici capacitatea preparatului de
a regla TA prin efecte centrale si acfiunea lui.sedativi. Efectele secundare
sunt cauzate de hiposimpaticotonie §i, implicit, de manifestiri de tonus
parasimpatic crescut (bradicardie i tulburiri de conducere, mioza, activarea
secretiel clorhidropeptice uneori cu acutizarea ulcerului gastroduodenal) si
de actiunea centrala: sedare importanti, somnolenti, depresie (pani la suicid
la aplicarea 1ndelungata necontrolati), amegeli, parkinsonism, insomnie.
Amplifica actiunea depresorie asupra sistemului nervos central a alcoolului
sia barbituratelor, cauzeaza hipotensiuni grave la aplicarea anesteticelor. Este
contraindicata in mastopatie gi in fibromatoza uterina. La birbati poate cauza
tulburiri sexuale. Congestia nazali se intilneste in 20% cazuri.

Reserpina si ali alcaloizi ai Rauwolfia serpentina se folosesc in prezent
in HTA labil4, in starile hiperkinetice §i In hipertiroidism. In HTA mai
avansatd se aplicd numai 1n asocieri. Intri in componenta multor
medicamente combinate (Adelfan, Erpozide, Salutensin, Rauzide etc.)
Utilizarea este in declin.
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In general se administreaza o singurd doza de 0,1-0,25 mg/zi; foarte
rar se maregte doza la 0,3-0,5 mg/24 h, deoarece creste mult rata efectelor
secundare fira o sporire semnificativa a efectului hipotensor. Actiunea
hipotensiva se instaleazi lent, dupi citeva siptimAni. Peste citeva siptimani
doza se poate micsora treptat.

Parenteral se aplicd 1.m. sau foarte lent i.v. cite 0,5-2,5 mg in HTA
severa, mai ales in preeclampsie si eclampsie, in formele paroxistice sau ca
sedativ (stari maniacale, delirium tremens).

Urapidilul (Ebrantil, Alpha-Depressan) la nivel central stimuleaza alfa-
2-adrenoreceptorii presinaptict din jurul nucleului tractului solitar, urmati
de deprimarea centrului medular (aseminitor clonidinei), iar la periferie se
prezinta ca blocant neselectiv al alfa-1-receptorilor postsinaptici (asemanitor
prazosinului). Efectul periferic este de zeci de ori mai puternic decit cel
central.(Mai poseda si efect antihistaminic pe receptorii H-1). In rezultat,
preparatul micsoreaza RTP si reduce tonusul sistemului nervos simpatic,
astfel cd nu permite tahicardia reflectorie si marirea ARP. Nu posedi acgiuni
metabolice malefice, necesita administrare zilnici unica. Doze uzuale 30-90
mg/24 ore,

d) ANTAGONISTII ALEA-ADRENORECEPTORILOR. Pot interac-
fiona sau cu receptorii postsinaptici (alfa-1) sau si cu receptorii postsinaptici
$1 cu cei presinaptici (alfa-2).

Din grupul alfa-blocantelor neselective (alfa-1 plus alfa-2) fac parte
phenoxybenzamina, phentolamina (regitina) si pyrroxanul. Actionind asupra
alfa-1 receptorilor (postsinaptici) produc dilatare arteriolari si venulari si, ca
urmare, scaderea TA. Blocada adrenoreceptorilor presinaptici (alfa-2) provoaci
pierderea retrocontrolului asupra eliberirii de norepinefrini in spatiul sinaptic.
Caurmare, are loc stimularea excesiva a beta-1-adrenoreceptorilor ce provoaca
tahicardie, cresterea ARP etc.

Efectul antihipertensiv de scurti durati le face aplicabile numai in
crizele hipertensive, in special in cele din feocromocitom (in asociere cu un
beta-blocant). Alte indicatii se rezumi la pregitirea preoperatorie pentru
ablatia feocromocitomului gi ca test diagnostic in forma cu HTA permanenta
a feocromocitomului. Uneori sunt efective in crizele diencefalice.

Printre blocangii selectivi ai adrenoreceptorilor postsinaptici (alfa-1)
pot fi enumerati prazosinul, terazosinul, trimazosinul, doxazosinul §.a.

Prazosinul (Minipress, Hipovase, Sinetens, PPratsiol) blocheaz selectiv
receptoril alfa-1 (postsinaptici), inhiband vasoconstrictia, indusa de
norepinefrind. Datorita faptului ci alfa-2-receptorii (presinaptici) rimin
neblocati se pastreaza feed back-ul de inhibitie a secregiei norepinefrinei. Drept
urmare, nu are loc stimularea excesiva a beta-1 receptorilor cu tahicardie i
cregterea ARP ca in cazul alfa-adrenoblocantilor neselectivi. Mai poseda si
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actiune de vasodilatare directa (prin inhibarea fosfodiesterazei), mai accentuata
insa pe sectorul venos, precum i actiune bronhodilatatorie. Scaderea TA nu
este insofitd de reducerea debitelor regionale renal sau coronarian.

Este lipsit de efecte metabolice nedorite si, de fapt, provoaca reducerea
CS total s1 a LDL-colesterolului si maireste nivelul plasmatic al HDL-
colesterolului. Deci, modifica spectrul lipidelor in directia antiaterogeni si
prin aceasta asigura un beneficiu suplimentar in reducerea riscului cardiovas-
cular.

Prazosinul s-a aratat a fi efectiv 1n toate subgrupele principale de
hipertensivi:

- in HTA esentiala necomplicati;

- in feocromocitom;

-1n HTA cu insuficienta cardiaci (scade pre- si postsarcina);

-1n HTA cu angind pectorald, in special vasospastici;

- in insuficienga renala cronici;

- in astmul bronsic;

-1n HTA de sarcina (nu este teratogen).

Poate fi folosit la pacientii cu dislipoproteinemie §i cu DZ. Poate fi
combinat cu antihipertensivele din toate grupurile principale, inclusiv cu
diureticele §i cu beta-blocantele. In trialurile clinice nu s-a confirmat impresia
initiald despre dezvoltarea relativ ugoari a pseudotolerantei.

Printre efectele secundare (care sunt destul de frecvente - in aproximativ
10% cazuri necesita discontinuarea tratamentului) pot fi enumerate cefaleia,
ametelile, slibiciunea, retengia ugoari de lichide 1 hipotensiunea ortostatica
nepronungata. Actiunile secundare mediate de sistemul nervos central ca
uscaciunea in gurd, oboseala si disfunctia sexuala se intilnesc foarte rar.
Hipotensiunea ortostatica este deosebit de marcati la aplicarea primei doze.
Pentru a preveni “fenomenul primei doze” medicatia se va incepe cu 0,5 mg
seara, la culcare. Urmatoarele 3-4 zile se vor administra cite 1 mg/24 h. In
caz de necesitate doza se maregte treptat la fiecare 3-4 zile, ajungindu-se la 4-
20 mg/24 h in formele medii §11a 30-40 mg/24 h in formele grave. Trecerea la
dozele mari se recomanda numai dupi asocierea diureticului.

e) GANGLIOBLOCANTELE au o aplicare limitati, numai in urgengele
hipertensive. Degi in astfel de situatii o aplicare tot mai largi capita
medicamentele cu acfiune mai selectivi, totusi unele ganglioblocante cu
actiune rapida si ugor dirijabili continui si fie folosite cu scopul micsorarii
TA 1n crizele hipertensive §i in practica anesteziologica.

Aceste preparate Impiedica transmiterea acetilcolinica a impulsurilor
st blocheaza atat ganglionii simpatici, cit si pe cei parasimpatici, intr-un
coraport diferit la diverse preparate. Blocada parasimpatici poate provoca
ileus, pareza vezicii biliare, xerostomia, tulburiri de acomodare sau ale functiei
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sexuale, retentie urinard. De aceea se folosesc numai in conditii de stationar,
care asigurd observarea necesari a pacientului si previn reactiile ortostatice.
Prin blocada simpatica micsoreazi TA, RTP, tonusul venos si returnarea
venoasa, micgorand astfel s1 DC. Pentamina $i arfonadul (Trimetaphan) in
infuzii i.v. se folosesc pentru reducerea dozata a TA in crizele hipertensive cu
insuficienta ventriculara stanga (astm cardiac, edem pulmonarﬁ)

5.2.3.4 Vasodilatatoarele periferice
A) Miovasculorelaxantele

Coboara TA datorita dilatarii musculaturii netede arteriolare. Efectul
asupra vaselor de capacitantd este mai pugin pronuntat. Acjiunea
vasodilatatoare nu este mediata prin structurile adrenergice, ci se realizeaza
la nivel subcelular direct in celulele musculare prin mecanisme complexe.
Unele vasodilatatoare inhiba fosfodiesteraza plasmatica, urmata de acumularea
de AMP ciclic, care inactiveaza miozinkinaza ce se manifesta prin relaxarea
musculaturii (mmox1d11ul prostaglandinele, diazoxidul, papaverina, teofilina).
Alte vasodilatatoare periferice mai induc §i modificiri in activitatea ATP-
azelor din pompele electrolitice de natriu-potasiu (minoxidilul, diazoxidy])
sau i§1 realizeaza actiunea numai datorita ultimului efect (hidralazina). In
cazul prazosinului efectul miorelaxant prin inhibigia fosfodiesterazei este mai
slab faga de acgiunea vasodilatatoare principala, realizata prin blocada selectiva
a alfa-1-adrenoreceptorilor (postsinaptici) (vezi paragraful 5.2.3.3).

Vasodilatagia arteriolara reduce RPT, coboara TA i este asociatd de o
crestere reflectorie a frecvengei contrac;ulor cardiace, a volumului sistolic, a
DC si a puterii de contrac;ie a miocardului.Aceste schimbari maresc
necesitatea miocardului in oxigen si pot manifesta sau agrava o insuficienta
coronariand. Efectele secundare provenite din activarea reflectorie a sistemului
simpatic (tahicardie, palpitafii, congestie nazald, sporirea contractilitatii si a
DC, eritem) impun necesitatea administrarii in comun cu beta-blocante, iar
pentru a contracara efectul de retengie hidrosalina se asociaza cu diuretice.

Hidralazina (Apressm Apresoline) se utilizeazd de mult timp (din
1951), dar a fost readusa in actualitate de cind asocierea cu beta-blocantele si
cu diureticele i-au sporit eficienta i au micgorat efectele adverse. Pe lingd
efectele secundare caracteristice grupei vasodilatatoarelor, mai are un efect
specific de a induce lupusul eritematos (“lupus hldralazmlc”) 1n 10-12% cazuri
de tratament 1ndelungat in special in doze mari ( mai mult de 300 mg/zi).
Sindromul lupic este insotit de apariia anticorpilor antinucleari, de
polineurite periferice, dar este, in general, reversibil la stoparea
medicamentului (uneori peste mai multe luni sau chiar ani). Hidralazina nu
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se indica in boala ulceroasi, mai ales in asocierea cu rezerpina, in viciu mitral
sau hipertensiune pulmonari de alti cauzi (se consideri ci poate majora
presiunea in artera pulmonar3). ‘

Actualmente se considera indicatid numai in asociere cu beta-blocante
sicudiuretice In cazurile de efect nesatisficitor de la monoterapia sau biterapia
cu preparate din aceste sau alte grupuri. Intri in componenga Adelphanului
s1a altor preparate combinate (tabelul 5.7).

Minoxidilul (Loniten, Lonolox) are proprietifi aseminitoare cu
hidralazina, dar exerciti un efect hipotensor mult mai puternic, fiind efectiv
in toate formele etiologice si evolutive, inclusiv sila HTA maligna. In cazurile
de HTA “refractari” un scurt tratament cu minoxidil adesea restabileste
sensibilitatea medicamentelor convengionale. Datoritd proprietitii de a nu
altera circulaia renal se poate folosi in IRC. Spre deosebire de hidralazini
este bine suportat, ceea ce permite folosirea indelungata. Ultima poate fi
limitatd de aparitia frecventi a hipertrihozei, care este reversibili la
intreruperea drogului. Retengia hidrosalini poate fi pronuntgata §i necesita
diuretjce in doze semnificative.

In monoterapie nu se aplica, este indicat numai in combinatie (cu un
beta-blocant §i/sau cu un diuretic). Dozele uzuale 5-10 mg/24 h in una sau
doui prize. Este unanim acceptat ca medicament potential pentru treapta a
patrade tratament ca alternativi la guanetidini. Insa inducerea hirsutismului
pronuntat restrange aplicarea la bolnavii cu HTA gravi si cu IRC.

Molsidomina (Corvaton, Sidnofarm) actioneazi vasodilatator mai
puternic asupra sistemului venos, efectul hipotensor este usor. Datoriti acestor
efecte, deopotrivi cu actiunea coronarodilatanti pronungati, se aplica mai
mult la pacientii cu HTA ugoari si moderati in asociere cu angina pectorala.

Efectul hipotensor al NITRATILOR este mai slab fata de molsidomini,
de aceea ei se folosesc foarte rar in calitate de antihipertensive (sunt suficiente
numai in HTA ugoara la bolnavii cu CPI). Infuziile i.v. de nitragi pot fi
salvatoare in urgentele hipertensive, in lipsa medicamentelor mai efective.

Nitroprusiatul de sodiu (Nipride, Nipress, Nanipruss) se foloseste
numai 1n infuzii, deoarece la aplicarea enterali nu are efect vasodilatator.
Actioneaza (probabil, prin blocaj calcic, dar si prin actiune directa asupra
mecanismului de contractie-relaxare a fibrei musculare din partea grupului
Fe-NO ) atit pe etajul arteriolar (antihipertensiv), cit si pe cel venos (coboari
presiunea venoasa centrald). Are loc o crestere reflectorie a frecventei
contractiilor cardiace §i a ARP. Efectul hemodinamic se instaleazi odati cu
inceputul perfuzieisi este limitat la durata ei: imediat dupa incetarea perfuziei
TA incepe si creasca si ajunge la valorile premirgitoare tratamentului n 5-10
minute. :
Se administreaza in infuzie In ritm de 0,5-8mcg/kg/min, in dependenti
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de valorile-tinta ale TA (dizolvind 50 mg nitroprusiat in 500 ml glucoza 5%
intr-o sticla fotoprotejata, se aplicd 1-6 ml/min cu controlul minutat al TA
pana la atingerea nivelului tensional dorit).

Este indicat in urgengele hipertensive.

Diazoxidul (Hyperstat, Hypertonal, Proglicem) se aplica la fel exclusiv
in urgente. Efectul vasodilatator apare imediat (30-60 sec), deci se poate folosi
in urgengele hipertensive cu risc vital. Se administreaza 1.v. rapid 1 fiol3, care
congine 300 mg substanta activa. Durata efectului hipotensor este de 1-6 ore.
Doza maxima admisibila 1200 mg/24 h.

Fiind un compus tiazidic, poate induce tulburari ale metabolismului
glucidic, dar nu poseda nici o actiune diureticd. Din contra, poate induce

retentia natriului, actionand la nivel tubular.

B) Calcium - blocantele (blocantii canalelor lente de calciu,
antagonisti ai calciului, blocanti de calciu, anticalcice)

Coboari tensiunea arteriali prin micgorarea rezistengei periferice
datorita relaxarii musculaturii (in special arteriolare) prin mecanisme
nemediate adrenergic, deci, asemanator altor vasodilatatoare periferice. In
urma blocirii selective a canalelor ionice de transportare lenta a calciului in
celula in faza depolarizarii are loc o diminuare a concentratiei ionilor de
calciu in celuli. Concentratiile mai mici de ioni de calciu in timpul
depolarizarii cauzeazi o interacfiune mai slaba a proteinelor contractile din
celulele musculare netede, deci, vasodilatagia. Poseda, de asemenea, acfiune
antiaritmica gi antianginoasa, nu provoaca retentia natriului si majorarea ARP.

S-au dovedit eficiente in tratamentul majoritatii hipertensivilor
neselectati, dar sunt indicate, in special, pacientilor 1n varstd, deoarece nu
induc retentia apei, hipotensiune ortostatica, tahicardie, somnolenta, stari
depresive, disfunctie sexuala. Se pot utiliza in multe patologii asociate: DZ,
afectiuni bronhopulmonare obstructive, arteriopatii ocluzive. Sunt eficiente
in monoterapie in formele hiporeninemice de HTA (probabil, datorita
faptului ca in aceste forme cu volum crescut, concentraia intracelulara de
natriu gi de calciu este crescuta). Antagonistii de calciu se folosesc 1n terapia
CPI (indicatia majora fiind angina vasospasticd), de aceea se aplicd in
tratamentul HTA la bolnavii cu BIC. Actiunea lor antivasospastica se poate
dovedi utila la unii bolnavi cu sindromul Raynaud. Printre avantaje este s1
faptul cd nu provoaci alteriri in metabolismul lipidic.

Efecte secundare comune pentru toate medicamentele acestui grup:

- diminuarea contractilitatii miocardului (in special la doze mar1 de
verapamil);

- constipatii (mai pronuntate la verapamil);

- majoreaza nivelul digoxinei plasmatice (verapamilul intr-o mésura
mai mare);
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Nifedipina

(Adalat, Corinfar, Cordafen, Procardia, Aprical, Nifedipat, Nifical,
Nifeclair, Fenigidin, Depin, Corotrend)

Este primul antagonist de calciu din grupa dihidropiridinelor introdus
in practica. Actualmente se aplici §i alfi compusi din aceasti grupa:
nitrendipina (Bayotensin), nicardipina (Antagonil, Loxen), nisoldipina
(Baymycard), isradipina (Vascal, Lomuir,Dynacirc), nilvadipina (Escor,
Nivadil), felodipina ({/Iodip, Monolal), amlodipina (Norvasc) etc.

Cele mai frecvente efecte secundare ale derivailor dihidropiridinei
sunt cauzate de vasodilataie si de activarea reflexi a sistemului simpatic:
inrosirea tegumentelor, tahicardie, edeme pretibiale, maleolare si periorbitale.

Nifedipina se foloseste sublingual in urgenge (de obicei 2 tablete a cite
10 mg) deoarece, folositi pe aceasta cale, cobora TA in 10-15 minute. La
aplicarea pe cale orali efectul se produce peste 30 minute si dureazi 6-8 ore,
deci necesita 3 prize pe zi (existi preparate retard, care necesita 2 prize zilnice).
Doza obisnuita este de 30-60 mg/24 h, doza maxima - 120 mg/zi. Nu modifici
proprietétile excito-conductoare ale cordului (spre deosebire de diltiazem si,
1n special, de verapamil, la care aceste capacitagi sunt pronungate), de aceea se
ante folosi in bradicardii, in blocuri de conducere si se poate asocia cu beta-

locantele si alte simpaticolitice.

Verapamilul

(Isoptin, Finoptin, Veramex, Calan, Falicard, Azupamil)

Este aplicat la hipertensivii cu manifestiri ale CPI, dar in special cu
asocierea unor tulburiri de ritm cardiac: fibrilagie atriald cronici cu aluri
mare, FA paroxisticd, unele variante de tahicardie supraventriculari etc. In
acest caz, pe langa proprietagile vasodilatatoare, se couteazi pe capacitatea
drogului de a prelungi conducerea in nodul AV, de a micsora excitabilitatea
exagerata a celulelor atriale, de a intrerupe circuitele re-entry (prin inhibarea
potentialelor de actiune cu “reactie lenti”) si de a micsora activitatea nodului
sinoatrial. Actiunea puternica asupra sistemului conductor cere atentie sporiti
in asocierea cu simpatoliticele, glicozizi i alte medicamente cu efect puternic
pe nodul AV. Combinatia cu beta-blocantele este contraindicati deoarece
ambele preparate au efecte dromotrop §i inotrop negative. In cazul
verapamilului efectul inotrop este destul de semnificativ, de aceea nu se
prescrie la hipertensivii cu disfunctie ventriculara marcata.

Diltiazemul

(Dilzem, Cardizem, Cardil, Diacor, Cordazet, Bi- Tildem)

Are proprietdti farmacodinamice aseminatoare verapamilului, cu
deosebirea ci efectele negative crono-, dromo- si inotrop sunt mai pufin
pronungate. Totust, se aplica §i ca antiaritmic in tahicardiile supraventriculare.
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fn studii experimentale schimbi spectrul lipop roteinelor In directia favorabila
si Intirzie progresarea leziunilor aterosclerotice. In trialuri clinice s-a dovedit
eficient la cardiopatia ischemici cu infarct miocardic non-Q. Doza inigiald
in HTA este de 90-120 mg/zi. La fel ca si celelalte doua preparate principale
din generatia intii de anticalcice (nifedipina §i verapamilul), actualmente este
comercializat si sub forme retard.

5.2.3.5 Inhibitorii enzimei de conversie a angiotensinei

Isi realizeaza actiunea hipotensivi datoritd blocarii transformarii
enzimatice a angiotensinei I (A I) in angiotensina II (A II).

Decapeptidul A1 se formeazi din alfa-globulina angiotensinogen sub
actiunea reninei, dar este inactiv. Sub acgiunea altei proteaze, mai putin
specifice - enzima de conversie a angiotensinei (ECA) - A I se transforma 1n
octapeptidul A II, care este cea mai puternicd substanta vasoactiva cunoscuta.
Stimulind receptorii specifici din organale-tint3, in special musculatura vaselor
si corticoadrenali, A II majoreaza tonusul vascular si stimuleaza secrefia
aldosteronului. Conversia A I in A II are loc la contactul cu ECA, aflata in
celulele endoteliului vascular, in special i circuitul pulmonar.

n afari de formarea substantei vasoconstrictive A II, enzima de
conversie catalizeaza descompunerea altor peptide vasoactive in forme inac-
tive. Aceasta se referd in specialla bradikinina, care pe linga rolul de media-
tor al inflamatiei, mai degine un rol important in reglarea tensiunii arteriale
si ametabolismului hidro-salin. Prin intarzierea degradarii bradikininei IECA
realizeazi un efect vasodilatator suplimentar. Actualmente sunt suficiente
date experimentale, care dovedesc ca stimularea producerii de PG E, constituie
un mecanism important al actiunii hipotensive a IECA. La acestea se adauga
s1 inhibitia adrenergici pre- §i postsinaptica datorita scaderii productiei lo-
cale de noradrenalina.

Ca urmare a blocirii ECA scade rezistenta vasculara periferica si tonusul
sistemului nervos simpatic, se micgoreaza retengia renala a sodiului §i apei.
Inhibitorii ECA (IECA) coboari TA la toate grupurile de hipertensivi,
indiferent de nivelul reninei plasmatice, desi inigial ei au fost sintetizati §1
propusi pentru tratamantul formelor hiperreninemice.

Datoritd micsoririi postsarcinii, [ECA reprezintd medicatia de electie
la pacientii cu hipertensiune arteriala insotita de insuficienga cardiacd, mai
ales ca nu produc nici tahicardie reflexi. Rezultatele trialurilor clinice
demonstreaza cregterea supraveguirii paciengilor cu insuficientd cardiacd
avansata in rezultatul tratamentului combinat cu IECA, diuretice si digitalice.

O altad grupa de pacienti, la care IECA sunt deosebit de indicati, o
constituie hipertensivii cu diabet zaharat, intrucit a fost demonstrata
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proprietatea acestor medicamente de a reduce proteinuria si de a intirzia
degradarea functiei renale in nefropatia diabetici. Se considera, ci aceasti
actiune se realizeazi prin intermediul sistemelor locale (intracelulare, tisulare)
de renind-angiotensina.
O indicatie speciald pentru IECA o constituie hipertensiunea
renovasculari, in care ei s-au dovedit a fi deosebit de eficienti. Aceasta se
_explica prin implicarea maximi a sistemului renini-angiotensini-aldosteron
in perpetuarea acestei forme etiologice de HTA.

INHIBITORII ENZIMEI DE CONVERSIE A ANGIOTENSINEI IN
TRATAMENTUL HIPERTENSIUNII ARTERIALE

Denumirea Medicament Doza de Frecventa Durata
mentinere,  administrdrii actiunii
(mg/24h) (ori/24h) (ore)

Benazepril Cibacen 10 1 24

Captopril Capoten, Lopirin 75-450 3 4-8

Tensiomin
Cilazapril Inhibace, Dynorm 1,25-5 1 24
Enalapril Vasotec, Enam, 5-40 1sau2 12-24

Ednit, Renacor,
Pres, Xanef

Lisinopril Prinivil, 10-80 1 24
Acerbon,Coric
Zestril

Perindopril Prestarium, 2 1 24
Coversum, Coverex

Quinapril Accupril, Accupro 5-40 1sau 2 12-24

Ramipril Tritace, Delix 1,25-10 2 12-24
Ramace

Trandolapril  Gopten 1-2 1 24

Sunt contraindicati la pacientii cu stenoza bilaterali sau unilaterali pe
rinichi unic din cauza riscului major al insuficientei renale.

Un avantaj serios al IECA este proprietatea lor de a preveni si chiar a
provoca regresia hipertrofiei ventriculului sting. Existd date despre eficienta
whibitorilor ECA 1n tratamentul cardiopatiei ischemice si aritmiilor cardiace.
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Inhibitorii ECA nu poseda efecte secundare asupra metabolismului lip-
idic, glucidic si al acidului uric, nu Inriutatesc funcgia sexuala §i activitatea
sistemului nervos central. Au proprietatea de a retine potasiul, de aceea
combinatia IECA plus diuretic este foarte larg folosita (evident, in afard de
cele economizatoare de potasiu). Hiperkaliemia se observi rar la pacientii cu
funcgia renald normald, insi ea se poate dezvolta sub acfiunea terapiei cu
IECA la bolnavii cu diabet zaharat, cu insuficienta renala cronica, la cei
tratafi cu antiinflamatorii nesteroide, cu economizatoare de potasiu sau in
conditiile aportului majorat de kaliu cu alimentatia.

Medicamentele, care blochiazi producerea de PG E, in special
metindolul i aspirina, micsoreazi efectul antihipertensiv al IECA.

Hipotensiunea pronuntati de la prima doza de IECA se observa rar,
indeosebi la paciengii cu hiperreninemie (spre exemplu la cei cu dieta
hiposodici sau tratati cu diuretice). Totusi, se recomanda a se incepe
tratamentul cu doze mici (de exemplu 6,25 mg captopril) i de a intrerupe
.diureticele cu citeva zile nainte, daci permite situaia clinica.

Toti inhibitorii ECA se elimini prin rinichi de aceea dozele necesita
ajustare la pacientii cu funcgia renali compromisi. Toate medicamentele
acestei grupe in afari de captopril se absorb bine din tractul gastro-intestinal,
numai captoprilul se va administra inainte de masa, altfel se diminueazd brusc
absorbtia. Captoprilul necesita minim 2, dar mai bine trei prize zilnice; ceilalti
IECA pot fi administrati intr-o singura priza zilnica.

Uneori la tratamentul cu captopril se inregistreaza o proteinurie, care
rar devine importanti clinic (peste 1 g/24 h).Totusi, se cere o monitorizare
mai strinsi a proteinuriei cu suspendarea preparatului in unele cazuri.
Inhibitorii ECA din generagiile urmitoare, care nu confin grupul sulfhidril,
provoaca extrem de rar proteinuria, ca §i celelate efecte secundare ale
captoprilului legate de prezenta acestui grup structural (rash-ul tegumentar,
pancitopenia, agranulocitoza, tulburiri ale gustului, crampe musculare).

Tusea neproductivi cu agravare nocturna este efectul advers cel mai
frecvent intAlnit in tratamentul cu IECA (pana la 20% din paciengi), avand
drept explicaii posibile ridicarea tonusului parasimpatic in urma blocadei
ECA, cresterea producerii de PG E2 sub actiunea bradikininei, modificarea
proprietitilor receptorilor brongici. Tusea poate si cedeze la diminuarea dozet,
uneori insa necesita suspendarea medicamentului.

Posibila explicagie a tulburirilor gustative este deficienta de zinc in
urma fixarii lui in complecsi helati cu IECA. Aceastd proprietate o au i alte
medicamente antihipertensive (metildopa, furosemid).

Inhibitorii enzimei de conversie a angiotensinei gasesc o aplicare tot
mai largd in tratamentul hipertensiunii arteriale, atit in monoterapie (la
treapta intii a programului gradual), cit §i in combinatie cu alte droguri.

174 Hipertensiunea arteriald



Tabelul 5.7

PREPARATE ANTIHIPERTENSIVE COMBINATE

Nume generic

HCTZ/amilorid
HCTZ/spironolacton
HCTZ/triamteren
HCTZ/triamteren
HCTZ/triamteren
Furosemid/amilorid
Furosemid/
spironolacton
Furosemid/
spironolacton
Xipamid/triamteren
Xipamid/triamteren

Captopri/HCTZ

Captopri/HCTZ
EnalapriVHCTZ
Enalapri/HCTZ
RamipriVHCTZ
Ramipril/HCTZ
RamipriVHCTZ
Quinapril/HCTZ

Pindolol/clopamid
PropranoloVHCTZ
Propranolol
prolongat/ HCTZ

Atenolol/clortalidon

Timolol/HCTZ
Nadolol/
bendroflumetiazid
Labetalol/HCTZ

Metoprolol/HCTZ

Denumirea Doza Continut/tab
comerciald (mg/mg/mg)
(tab./zi)
COMBINATIE DE DIURETICE
Moduretic 1-2 50/15
Aldactazide 1-2 25/25
Maxzide 1-2 25/75,50/75
Dyazide 1-4 25/50
Diutensat 1-2 25/50
Logirene 1-2 40/5
Duraspiron 1-2 20/50
Spirocomp 1-2 20/50
Neotri 1-2 10/30
Neotri-mite 1-2 5/18
INHIBITORI ECA CU DIURETICE
Capozide,Tensobon 2-4 25/15,25/25
50/15,50/25
Ecazide 2-4 50/25
Vaseretic 1-2 10/25
Renacor 1-2 10/25
Vesdil 2,5 plus 1-2 2,5/12,5
Delix 2,5 plus 1-2 2,5/12,5
Delix 5 plus 1 525
Accuzide 1-2 10/12,5
BETA-BLOCANTE CU DIURETICE
Viskaldix 24 10/5
Inderide 2-4 40/25,80/25
Inderide LA 1 80/50
120/50
160/50
Tenoretic 1 50/25
100/25
Timolide 1-2 10/25
Corzide 1 40/5,80/5
Normozide 2 100/25
200/25
300/25
Metostad 1 100/12,5
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Oxprenolol/clortalidon Trazintenzin 1-2 80/10
Oxprenolol prolongat/  Slow-Tranzintenzin 1 160/20
clortalidon

VASODILATATOARE CU DIURETICE

Hidralazin/HCTZ Apresazide 2-4 25/25,50/50
50/25

Hidralazin/HCTZ Apresoline-Exidrix 2-4 25/15

Prazosin/politiazid Minizide 2-4 1/0.5,2/0.5
3/0.5

SIMPATICOLITICE CENTRALE CU DIURETICE

Metildopa/clorotiazid

Metildopa/HCTZ

Clonidiné/clortalidon

Reserpiné/clorotiazid

Reserpini/
meticlotiazid
Reserpinid/quinetazon
Reserpina/HCTZ

Reserpini/
triclormetiazid
Reserpinil/politiazid
Reserpiné/
hidroflumetiazid
Reserpind/HCTZ

Reserpini/HCTZ
Reserpini/clortalidon

Deserpidina/
meticlortiazid
Deserpidind/HCTZ

Guanetidin/HCTZ
Rauwolfia/
bendroflumetiazid

Aldoclor

Aldoril

Combipres

Diupres
Diutensen-R

Hydromox
Hydropres

Nagquival

Renese-R
Salutensin-Demi
Salutensin
Serpasil-Esidrix

Brirezid
Demi-Regroton
Regroton
Enduronyl
Enduronyl-Forte
Oreticyl

Oreticyl-Forte
Esimil
Rauzide

2-8

250/150
250/250
250/15
250/25
500/30
500/50
0.1/25
0.2/25
0.3/25
0.125/250
0.125/500
0.1/2.5

0.125/50
0.125/25
0.125/50
0.1/4

0.25/2
0.125/25
0.125/50
0.1/25
0.1/50
0,15/10
0.25/25
0.25/50
0.25/50

0.125/25
0.125/50
0.250/25
10/25
50/4
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ANTAGONISTI DE CALCIU CU DIURETICE
Verapamil/ Veratide 1 160/50/25
triamteren/HCTZ
Nifedipin/mefruzid Sali-Adalat 1-2 20/12,5
ANTAGONISTI DE CALCIU CU BETA-BLOCANTE
Nifedipin/atenolol Nif-Ten 1-3 20/50
Nifedipin/metoprolol Belnif 13 15/50
ALTE COMBINATI
Reserpini/hidralazinid  Serpasil-Apresoline 2-4 0.1/22
0.2/2
Reserpind/hidralazind  Adelphan 2-4 0,1/10
Reserpini/ Adelphan-Esidrex 2-4 0.1/10/10
hidralazina/HCTZ
Reserpind/ Adelphan-Esidrex-K 2-3 0.1/10/10/ 0,6
hidralazind/HCTZ/KCI
Reserpin/ Trirezid-K 23 0,1/10/10/0,35
hidralazind/HCTZ/KCI
Reserpini/ Ser-Ap-Es 3-6 0.1/25/15
hidralazin/HCTZ
Reserpin:i/ Sinipress 1-3 0,1/0,6/10
dihidroergocristin/
HCTZ
Reserpin/ Crystepin 3-4 0,1/0,5/5
dihidroergocristin/
clopamid
Reserpina/ Brinerdin 34 0,1/0,5/5
dihidroergocristin/
clopamid
Reserpin/ Neocrystepin 2-4 0,1/0,58/25
dihidroergocristin/
clortalidon
Ozxprenolol/hidralazin/ Tripress 1-2 80/25/10
clortalidon

HCTZ -hidrochlorothiazid
5.3 Medicamente antihipertensive combinate

In tratamentul indelungat al hipertensiunii arteriale moderate i grave
foarte rar este efectivi monoterapia: pentru a spori efectul hipotensor si a
contracara efectele adverse se folosesc combinatiile de medicamente din
diferite grupuri farmacologice. Dupi ce combinatia a fost gasita si testata,
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este foarte comod pentru pacient ca drogurile si se administreze intr-o singura
tableta in loc de (foui sau trei. Cu scopul sporirii compliantei la medicatia
indelungati s-a propus o gami intreaga de preparate combinate.

Ele au si o serie de neajunsuri:

- daci medicul incepe terapia cu un astfel de preparat, el nu poate ajusta
corect doza fiecirui component in conformitate cu necesitatea fiecarui
pacient individual;

-1a un pacient care necesiti majorarea dozei unuia din medicamentele
combinate, mirirea numirului de tablete poate duce la supradozarea celuilalt
din componente;

- cregte probabilitatea situatiei cAnd pacientul, necesitind numai unul
din medicamente, va fi expus nejustificat efectelor secundare ale celuilalt
drog. .
Totusi, datoriti simplificarii regimului de administrare §i costului mai
redus, preparatele combinate au cipatat o aplicare foarte larga. O parte din
aceste medicamente sunt trecute in tabelul 5.7.

5.4 Selectarea medicatiei antihipertensive la pacientii cu
patologie asociata

Hipertensiunea arteriald este deseori asociata cu alte boli sau alte
probleme de ordin medical (spre exemplu, dislipoproteinemia).Pe linga faptul,
ci trebuie sa fie eficientd, simpli si lipsita de efecte secundare importante
(pentru a fi acceptata de pacient pe o perioada foarte indelungata - practic pe
viata) medicatia antihipertensiva mai trebuie si nu deterioreze evo utia altor
boli si s nu influiengeze negativ alti factori de risc importanti. Informatia
prezentati in tabelul 5.8 poate si fie de folos la deciderea medicatiei.

Tabelul 5.8

MEDICATIA ANTIHIPERTENSIVA IN FUNCTIE
DE CONDITIILE SAU BOLILE ASOCIATE

Boala san conditia Medicamentul .Alternativa Relativ sau absolut
asociatd de electie contraindicate
Diabet zaharat [ECA BB cu ASI BB fird ASI
alfa-A VD Diuretic
SC Indapamidi Metildopa
AC Labetolol
Dislipoproteinemie alfa-A IECA BB firi ASI
sC BB cu ASI Diuretic
AC VD Metildopa
Indapamidi sp
Labetolol Reserpin
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Hiperuricemie IECA VD BB fird ASI
alfa-A Labetolol BB cu ASI
SC SP Diuretice
AC Reserpind
Insuficienya renald [ECA* Diuretice* BB fird ASI
alfa-A VD BB cu ASI
sC Labetolol SP
AC Reserpind
Efort fizic IECA BB cu ASI BB fird ASI
alfa-A Diuretic SP
sC VD Reserpini
AC Labetolol
Metildopa
Insuficienga [ECA alfa-A BB fird ASI
cardiaci (sistolicd) Amlodipind sC BB cu ASI
Diuretic Diltiazem Labetolol
VD sp
[sradipind Reserpini
Nicardipinid Verapamil
Nifedipind
Insuficienga cardiaci AC IECA BB cu ASI
(sau disfuncgie) alfa-A Diuretic
diastolica BB fird ASI VD
SC Sp
Labetolol Reserpind
Hipertrofia VS [ECA BB fird ASI BB cu ASI
alfa-A Reserpind Diuretic
SC VD
AC SP
Indapamidd
Labetolol
Angini pectorali
obstructivd BB fird ASI IECA BB cu ASI
AC alfa-A VD
SC Sp
Diuretic Reserpinid
Laberolol
mixti BB fird ASI IECA BB cu ASI
AC alfa-A VD
SC SP
Diuretic Reserpind
Labetolol
spasticd AC IECA BB fard ASI
alfa-A BB cu ASI
SC VD
Diuretic Labetolol
SP
Reserpini
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Aritmii

tahicardii BB [ECA BB cu ASI
supraventriculare SC alfa-A VD
Diltiazem Amlodipini sp
Verapamil Diuretic
Felodipind
Labetolol
Nicardipind
Nifedipind
Reserpind
extrasistolie BB firi ASI IECA BB cu ASI
ventriculari AC alfa-A Diuretic
SC VD
Labetolol Sp
Reserpini
Afectiuni hepatice alfa-A IECA BB
cronice sC Diuretic Metildopa
AC vD Sp
Labetolol Reserpind
Migreni BB firi ASI alfa-A VD
SC IECA sp
AC BB cu ASI Reserpini
Diuretic
Labetolol
Afectiuni [ECA alfa-A BB fird ASI
cerebrovasculare AC SC BB cu ASI
VD Diuretic
Labetlol Sp
Reserpini
Depresie IECA SC BB fird ASI
alfa-A Diuretic BB cu ASI
AC VD Labetolol
Metildopa
Sp
Reserpind
Afectiuni obstructive alfa-A [ECA BB fird ASI
bronho-pulmonare SC Diuretic BB cu ASI
AC VD Labetolol
SP
Reserpind
Preeclampsie Hidralazina alfa-A () + [ECA
Metildopa SC )+ BB fird ASI
AC () + BB cu ASI
Diuretic
Labetolol
Sp
Reserpini
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Eclampsie sC alfaA (?)+ BB firi ASI

AC BB cu ASI
Hidralazini Diuretic
Labetolol
SP
Reserpind
Glaucom BB SC Diuretic
Sinusitd/rinita sC [ECA BB
alfa-A Labetolol
AC Sp
Diuretic Reserpind
VD
Arteriopatie AC [ECA BB fird ASI
periferici alfa-A BB cu ASI
SC Labetolol
Diuretic Sp
VD Reserpind
Semne de menopaozi.  SC VD
Boala ulceroasi CS [ECA SP
AC alfa-A Reserpini
BB
Diuretic
VD
Labetolol
Supraincireare [ECA alfa-A BB
cut lichid AC sSC vD
Diuretic Labetolol SP
Reserpind
Obezitate [ECA Diuretic BB fir3 ASI
alfa-A VD BB cu ASI
SC Sp
AC Reserpinid
Hipertensiune AC IECA BB
pulmonari VD alfa-A
SC
Diuretic
Disfunggie [ECA sC BB fird ASI
sexuald alfa-A VD BB cu ASI
AC Diuretic
Labetolol
Metildopa
sp
Reserpina
Prolaps de BB firi ASI alfa-A BB cu ASI
valvd mitrald SC [ECA Diuretic
AC Labetolol VD
SP
Reserpind
Diaree diabetici si AC

polidipsie gustativi
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Sindromul abstinengei
(nicotind, alcool,

droguri etc.) AC
Boala nodului sinusal 1ECA AC: BB fard ASI
sau bloc AV alfa-A Amlodipini BB cu ASI
Felodipinid sC
Isradipind AC:
Nifedipind Verapamil
Nicardipini Diltiazem
Diuretic Labetolol
Vasodilatator Sp
Reserpind
Medicamente AC alfa-A [ECA
antiinflamatorii SC BB cu ASI
nesteroide BB fird ASI
Diuretic
VD
Labetolol
Sp
Reserpind
Infarct miocardic
suportat
cuunda Q BB fira ASI IECA BB cu ASI
SC Diuretic
AC vD
Labetolol Sp
Reserpind
non-Q Diltiazem IECA BB cu ASI
Verapamil alfa-A Diuretic
BB fird ASI vD
SC SP
AC: Reserpini
Amlodipini
Felodipini
Isradipind
Nifedipind
Nicardipind
Labetolol
Tremor esential SC
BB fird ASI
Anxietate/stres 5C
BB fird ASI
Fenomen Raynaud AC IECA BB fird ASI
alfa-A BB cu ASI
SC Labetolol
VD
SP
Reserpind
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Viérsta tAndri IECA BB cu ASI BB firi ASI

alfa-A VD Diuretic
sC Labetolo} Sp
AC Reserpind
Virsta fnaintatd alfa-A IECA VD
sSC BB firi ASI SP
AC BB cu ASl Reserpini
Diuretic
Labetolol
Nota:
AC - antagonist de calciu;
alfa-A - alfa-adrenoblocant (prazosin etc.);
ASl - acfiune simpatomimeticd intrinseci;
BB - beta-adrenoblocant;
IECA - inhibitor al enzimei de conversie a angiotensinei;
sC - simpaticolitic central (cloniding etc);
SP - simpaticolitic periferic (guaneriding);
VD - vasodilatator direct (hidralazini etc.);

* - atengie in stenoza de arterd renali (bilaterald);

. ) “ . . . L
** . cu atengie. In stirile cu retengie hidrosaling;

(?)+ - neconfirmat.

5.5 Tratamentul urgentelor hipertensive

Scopul farmacoterapiei in urgentele hipertensive (vezi compartimentul
2.2.6) este de a reduce valorile tensionale cu aproximativ 20-25% timp de
pana la o ori in urgengele absolute sau timp de 24 ore in urgentele
relative.Reducerea excesiva sau extrem de rapidi a TA pini la norma poate
afecta capacitatea organismului de regulare a circulagiei cu diminuarea
perfuziei organelor.

?n urgentele relative se va incerca aplicarea perorali a clonidinei sau a
nifedipinei in dozele recomandate in tabeful 5.9, care sunt efective la aproape
tofi pacientii. Ameliorarea stirii se observi la administrarea parenterali a
sulfatului de magneziu (25% 5-10 ml), seduxenului (10 mg) sau chiar a
spasmoliticelor (papaverina). Unii specialisti considera, ci rolul decisiv in
astfel de situatii il are observarea si linistirea pacientului.

Urgentele absolute necesiti neaparat tratament parenteral in conditiile
sdlii de terapie intensiva. Medicaia perorali sau sublinguali nu este indicata.
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In alegerea medicamentului se va tine cont neaparat de cauza urgenget
hipertensive. Spre exemplu, hidralazina si uneori nitroprusiatul de sodiu sunt
1n stare sa agraveze insufri)cien;a coronariani, deaceea in urgengele hipertensive
date de infarct sau de angina pectorali nestabila este preferabila infuzia de
nitroglicerini (se dizolva 25 mg 1n 250 ml ser fiziologic i se incepe cu 10
microg/min - 6 ml pe ori - titrand intre 10 §i 20 microg/h pina la atingerea
efectului dorit). Nitroprusiatul la fel nu este drogul de electie in eclampsie,
iar la aplicarea impreuni cu clonidina s-au descris cazuri de infarct miocardic.

Tratamentul 187



Bibliografie selectiva

1. Ahmed M., Walker].,Beevers D.,Beevers M. Lack of difference between
malignant and accelerated hypertension //Brit.Med.]., 1986, 292: 235.23

2. Amery A.,Brixko R.,Clement D. et al., Mortality and morbidity results
from the European Working Party on High Blood Pressure in the Elderly
Trial //Lancet, 1985, 1: 1349-1354

3. Arterial hypertension. WHO. Geneva.1978, 58 p.

4. Bakir A.,Bazilinski N.,.Dunea G. Transient and sustianed
recovery from renal shutdown in accelerated hypertension
//Am. . Med.,1986,80: 172-175

5. Baxter ].D.,Perloff D.,Hsuen W. et al., The endocrinology of
hypertension . In: Felig P.,Baxter ].D.,Broadus A.E. et al. (eds):
Endocrinology and metabolism, 2nd ed, McGraw-Hill Book Company,
1987, pp.693-788

6. Berglund G.,Anderson O.,Wilhelmsen L. et al. Prevalence of primary and

secondary hypertension: studies in a population sample
//Brit.Med.].,1976,Vol.2,p.554

7. Biglieri E.G.,Herron M.A. Brust N. 17-hydroxylatior. deficiency in man
// ].Clin.Invest.,1966, 45: 1946

8. Bookstein J.J.,Abrams H.L.,Buenger R.E. et al. Radiologic aspects of
renovascular hypertension.Part 2. The role of urography in unilateral
renovascular disease //JAMA, 1972, 220: 1225

9. Borow K.M.,Braunwald E. Congenital heart disease in the adult.
In: Braunwald E. (ed): Heart disease, Saunders company, 1988, p-976-1008

10. Bravo E.L. Clinical aspects of endocrine hypertension
//Med.Clin.North Am.,1987, 71: 907

11. Bravo E.L.,Gifford R.W. Current concepts.Pheochromocytoma: Diagnosis,
localization and management //N.Engl.] Med.,1984,311:1298

188 Hipertensiunea arteriald



12. Bravo E.L.,Tarazi R.C.,Fouad FF et al. Cionidine-suppression test:

a useful aid in the diagnosis of pheochromocytoma
//N.Engl.] Med.,1981, 305: 623

13. Bravo E.L.,Tarazi R.C.,Gifford R.W. et al. Circulating and urinary
catecholamines in pheochromocytoma: diagnostic and pathophysiologic
implications //N.Engl.].Med., 1979, 301: 682

14. Brenner B.M.,Rector FE.C.Jr, The kidney, 3rd ed,
Saunders company, 1986

15. Cordingley F,,Jones N.,Wing N et al. Reversible renal failure in
malignant hypertension //Clin. Nephrol.,1980,14:98-103

16. Findling J.W. The Cushing syndromes: An enlarging clinical spectrum
//N.Engl.] Med.,1989,321, p.1677

17. Foster ].H.,Maxwell M.H.,Franklin S.S. et al. Renovascular occlusive
disease: Rezults of operative treatment
//JAMA, 1975, 231: 1043

18. Frohlich E.,Tarazi R.,Dustan H. Hyperdynamic beta adrenergic circulatory
state: Increased beta receptor responsiveness

//Arch.Intern.Med.,1969, 123:1

19. Gaylis H.,Lissoos I. Aneurysms of the renal artery with a case of
extra-corporeal repair //S.AfrMed.].,1975, 49: 1963

20. Geisinger M.A.,Zelch M.G.,Bravo E.L., et al: Primary hyperaldosteronism:
comparison of CT, adrenal venography, and venous sampling
//AJR.1983, 14: 299

21. Glancy D.,MorrowA.,Simon A. et al. Juxtaductal aortic coarctation -
analysis of 84 patients studied hemodynamically, angiographically,
and morphologically after age 1 year //Am.].Cardiol.,1983, 51: 537

22. Gorlin R.,Brachfeld N, Turner J. et al. The idiopatic high cardiac output
state //].Clin.Invest.,1959, 38:2144

23. Gorlin R. The hiperkinetic heart syndrome// JAMA, 1962, 182: 823

24. Hageman J.H.,Smith R.E et al. Aneurysms of the renal artery: Problems
of prognosis and surgical management// Surgery, 1978, 84: 563

25. Hansson B.G.,Bergentz S.E.,Dymling J.E et al. Pre and postoperative
studies in 72 hypertensive patients with renal artery stenosis, with
special reference to renin activity and aldosterone

/Acta Med.Scand., 1981, 210: 249

Hipertensiunea arteriali 189



26. Hypertension Detection and Follow-up Program Cooperative Group.
Blood pressure studies in 14 communities.A two-stage screening for
hypertension //JAMA, 1977, 237: 2385-2391

27. Hypertension Detection and Follow-up Program Cooperative Group.
Five-year findings of the Hypertension Detection and Follow-up program.
I1. Mortality by race, sex and age //JAMA, 1979, 242: 2572-2577

28. Isles C.,McLay A.,Boulton Jones J. Recovery in malignant hypertension
presenting as acute renal failure// Q.J.Med., 1984, 212: 439-452

29. Kannel W.,Dawber T. Hypertension as an ingredient of a cardiovascular
risk profile //Br.J. Hosp.Med., 1974, 11: 508

30. Kaplan N. Systemic hypertension: mechanisms and diagnosis.
In: Braunwald E.(ed.): Heart disease, Saunders company, 1988, pp. 819-861

31. Kaplan N. Systemic hypertension: therapy.
In: Braunwald E. (ed.): Heart disease, Saunders company, 1988, pp. 862-883

32. Kaufmann ].J. Renovascular hypertension: The UCLA experience
//].Urol., 1979, 121:139

33. Kawazoe N.,Eto T.,Abe I et al. Long-term prognosis of malignant
hypertension: differense between underlying diseases such as essential

hypertension and chronic glomerulonephritis
//Clin. Nephrol., 1988, 29: 53-57

34. Keith N.,Wagener H.,Barker N. Some different types of essential
hypertension: their course and prognosis
//Am.J Med.Sci., 1939, 197: 332-342

35. Kincaid-Smith P. Malignant hypertension
//] Hypertension, 1991,9: 893-899

36. Kincaid-Smith P.,McMichael].,Murphy E. The clinical course and pathology
of hypertension with papilloedema (malignant hypertension)
//QJ Med., 1958, 27: 117-153

37. Krane N.K. Clinically unsuspected pheochromocytomas.Experience at
Henry Ford Hospital and a review of the literature
//Arch.Intern.Med., 1986, 146: 45

38. Luke R.G.,Kennedy A.C.,Briggs ].D. et al. Results of surgery in
hypertension due to renal artery stenosis
//Brit.Med.]., 1968, 2: 76

39. Management Committee of the National Heart Foundation of Australia:
Treatment of mild hypertension in the elderly
//Med.].Aust., 1981, 2: 398-402

190 Hipertensiunea arteriald



40. Marre M., Leblanc H.,Suarez L. et al., Converting enzyme inhibition and
kidney function in normotensive diabetic patients with persistent
microalbuminuria // Br.Med.]., 1987, 294: 1448-1452

41. Mathiesen E.,Hommel E.,Giese ] et al., Angiotensin converting enzyme
inhibation postpones the developement of diabetic nephropathy
//Diabetologia, 1990, 33: 75 A

42. Negoifd C. Hipertensiunea arteriali secundara. fn: Paun R. (redactor):
Tratat de medicini interni. Bolile cardiovasculare.Partea 11,
Bucuregti, Editura medical3, 1992, pp.367 - 462

43. Passa P ,Marre M..,Menard J. One-year effect of enalapril in diabetic

})atients with microalbuminuria and no hypertension
/Diabetes Metab., 1988, 14: 230 - 231

44. 1993 Ghidelines for the management of mild hypertension:
Memorandum from a WHO/ISH Meeting //Bulletin of the International
Society of Hypertension, 1993

45. Re N.J. Cellular biology of the renin-angiotensin system
//Arch.Intern.Med., 1984, 144: 2037

46. Reiss M.D.,Bookstein ].J.,Bleifer K.H. Radiologic aspects of renovascular
hypertension.Part 4. Arteriographic complications.//JAMA, 1972, 221: 374

47. Semple PF,Lindop G.B.M. An atlas of hypertension,
Parthenon Publishing Group, 1992

48. Serfas D.,Borow K. Coarctation of the aorta: Anatomy, pathophysiology,
and natural history //]. Cardiovasc. Med., 1983, 8: 575

49. Stanley J.C.,Rhodes L.E. et al. Renal artery aneurysms: significance of
macroaneurysms exclusive of dissections and fibrodysplastic mural
dilatations //Arch.Surgery, 1975, 110: 1327

50. Stoney R.]J.,Silane M.,Salvatierra O.Jr. Ex vivo renal artery reconstruction
//Arch.Surg., 1978, 113: 1272

51. Swensen S.J.,Brown M.L.,Sheps S.G., et al. Use of 131-Iod-MIBG
scintigraphy  in the evaluation of suspected pheochromocytoma
//Mayo Clin.Proc., 1985, 60: 299

52. Taguma Y.,Kitamoto Y.,Futaki G. et al., Effect of captopril on heavy
}Jroteinuria in azotemic diabetics
/N.Engl. ] Med., 1985, 313: 1617-1620

53. Ueda H., Ito I.,Okada R. Aortic arch syndrome with special reference
to pulseless disease and its variants //Jpn.Heart J., 1963, 4: 224

54. Vlaicu R. Hipertensiunea arteriali esengiali. In: Paun R. (redactor):

Hipertensiunea arteriald 191



55.

56.

Tratat de medicini interni. Bolile cardiovasculare.Partea 111,

Bucuresti, Editura medicald, 1992, pp.277-366

Wing S.,Aubert R.,Hansen J. et al. Isolated systolic hypertension

in Evans County. I. Prevalence and screening considerations
//].Chronic Dis., 1982, 35: 735-742

Working Group on Hypertension in the Elderly: Statement on Hypertension

in the Elderly //JAMA, 1986, 256: 70-74

57. boTHapb B.WN., MunuyHa B.i1.,®@abpukantoBa C.B. lucnaHcepHoe

58.

59.

60.

61.

62.

63.

64.

65.
66.

67.

68.

HabnioaeHve 1 ileyeHre GoNbHLIX apTepuanbHoi rMrepToHNei B YCIOBUSIX
NOMMKNNHUKK //3apaBooxpaunHue, 1987, N 4, c. 28 - 29

Bpuros A.H. Bonpochkl npodunakruki n neyerust aprepuanbHon
rUNepToHUM Ha NONYMIIUMOHHOM ypoBHe //KnnHuyeckan MeauunHa , 1984,
NG, c. 43 -49

Bupumcku U., Buwiek B., Aupen M., u ap. MpeseHTuBHas kapavonorus,
Kues, 3popos q, 1986

Torvn E.E. NMneproHunyeckan GonesHb M cUMNTOMaTMyeckue runepTeHsun,
8 kH: [lnarHoctrka M neuyeHue BHyTpeHHUX GonesHel, PykoBoacTteo ons
spauen, M., Megnuuna, 1991, 1.1, ¢. 21 - 110

MsBopsin AA,, BotHapb B.W., Mpodunaktuka aprepuansHoi runepreHsuu,
Kuvwitnes, LWWtuuHua, 1992, 130 c.

Kospo6a O.A., Buxept AM., Apabupse .. O ouarHocTuke CKpbITo
npotekaowmx GopM CUMNTOMATUYECKOW apTepuasibHON MNepToHuun y
6oMbHBIX MOsIoaoro BoapacTa, Kapauwonrua, 1982, N 12, c. 50 - 54

KywakoBckuit M.C. MNneproHnueckasn 605e3Hb M BTOPUYHbIE
aprepuanbHbie runepreHsmm, Map,. 2-e, M., Meanuuxa, 1982, 288 c.

MsacHukos AJ1. TuneptoHuyeckan 6onesHb U aTepocknepos,
M., Mennumnna, 1965, 615 c.

PatHep H.A. BoneaHnu nouek u runeptonus, M., Meguuuna, 1971, 464 c.

Wwvwosa A.M., Yazosa J1.B., Kpamep A.A. [uddepeHupancHas
ANarHocTuka apTepuanbHOW rMnepTeHsun B YCNOBUSIX TOPOOCKON
NONMKNNHUKK Npn MaccoBoM obcnenoBaHuun Hacenewna // Kapavonorus,
1982, N 3, c. 66 - 69

LWmuar B.U., Nynes [.K., Bepelarun H.B. Cocyavctule 3abonesanus
rosioBHoro mosra. M., Meamuuwna, 1976, 284 c.

LWxsauabaa U.K. M'uneptoxuyeckas 6onesHsb //PykoBoAcTBO nb
kapguonorun, M., Meaguumx , 1982, c. 5-65

192 Hipertensiunea arteriald



