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MANIFESTAREA IDICELUI DE INSULINOREZISTENTA (HOMA z) LA PACIENTII
HIPERTENSIVI iN FUNCTIE DE OBEZITATE
Valeriu Revenco, Georgeta Mihalache
Catedra Cardiologie/Laboratorul Cardiologie, USMF ,Nicolae Testemitanu”

Summary
Manifestation of the insulinoresistance index (homa;,) to the
patients with hypertension depending on obesity

In the study were included 80 patients with arterial hypertension of I-II degree. Obesity
was determined by calculating the body mass index and measuring the waist circumference. The
insulinoresisantce index HOMAr was established to the patients with arterial hypertension and
obesity. Thus, the patients with arterial hypertension and obesity in comparison with those with
arterial hypertension and non-obese had more frequently higher values of the insulinoresisance
index HOMAR To the obese patients with arterial hypertension not only the waist
circumference, but the body mass index as well as shows a significant direct correlation with
msulinoresisantce index HOMA R

Rezumat

In studiu au fost inclusi 80 de pacienti cu hipertensiune arteriala gradul I-II. Obezitatea a
fost apreciata prin calcularea indicelui masei corporale si prin masurarea circumferintei taliei.
Pacientilor hipertensivi obezi 1i s-a apreciat indicele de insulinorezistentda HOMAr. Astfel,
pacientii hipertensivi obezi in comparatie cu cei hipertensivi nonobezi, au prezentat mai frecvent
valori sporite ale indicelui de insulinorezistenta HOMAR. La hipertensivii obezi nu numai
circumferinta taliei, dar si indicele masei corporale manifesta o corelatie semnificativa directd cu
indicele de insulinorezistenta HOMA r.

Actualitatea

Asocierea dintre obezitate si hipertensiunea arteriald (HTA) este bine documentata, dar
natura exacta a acestei relatii ramane neclard. Actualmente, problema asocierii HTA cu
obezitatea (in particular — obezitatea abdominald) se afla in atentia medicinei contemporane,
cauzd fiind invalidizarea precoce, majorarea riscului de dezvoltare a complicatiilor
cardiovasculare, mortalitate precoce [12]. Obezitate este si un facror de risc (FR) pentru
dezvoltarea diabetului zaharat (DZ) tip 2. Cresterea prevalentei DZ tip 2 este strans legata de
rabufnirea obezitatii [1]. Circa 90% de diabetici prezintd exces ponderal sau obezitate. DZ tip 2
va atinge un nivel pandemic in 2030: de la 171 milioane de diabetici, in 2000, la 366 milioane.
Aproximativ 197 de milioane de oameni prezintd tolerantd alteratd la glucozd (TAG) [8].
Insulinorezistenta (IR) este defectul biochimic primar ce face legatura intre obezitate, maladiile
cardiovasculare si DZ tip 2 [10]. In favoarea rolului-cheie al IR in dezvoltarea sindromului
metabolic (SM) si al componentelor acestuia se prezintd rezultatele unui studiu populational,
prezentat de E. Bonora, care indica prevalenta IR la 58% pacienti cu HTA, 84% - cu
hipertrigliceridemie, 42% - cu hipercolesterolemie, 66% - cu TAG, 95% - cu SM [1]. Sindromul
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de IR prezintd o legiturd stransd cu obezitatea, frecventa si intensitatea IR in obezitate
majorandu-se o datd cu cresterea cantitatii tesutului adipos, mai cu seama din zona viscerala [5].

Pentru identificarea obezitatii frecvent se utilizeaza indexul masei corporale (IMC), care
reprezintd raportul dintre greutatea corporald (kg) si indltimea la patrat (m®). Aprecierea
obezitatii prin determinarea circumferintei taliei (CT) indicd localizarea preponderentd a
depozitelor adipoase intraabdominale, tesutul adipos considerandu-se un organ endocrin, care
secretd substante cu efect vascular, metabolic si inflamator. Studiile recente incearcd sd raspunda
la intrebarea care dintre cele doua — CT sau IMC este superior 1n prezicerea riscului pentru DZ
tip 2 [7].

Obiectivele
Determinarea particularitatilor corelative ale indicelui de insulinorezistenta HOMAR la
pacientii hipertensivi in functie de obezitate.

Materiale si metode

In studiu au fost inclusi 80 de pacienti cu HTA, diagnosticati conform recomandarilor
Societatii Europene Cardiologie [2]. Criteriul de includere in studiu a fost HTA gradul I-II.
Criterii de excludere au fost: HTA severa (gr. IIl), insuficienta cardiaca cronicd (cl. III-IV
NYHA), angina pectorald, infarctul miocardic acut, aritmiile severe, boala cerebrovasculard de
tip ischemic sau hemoragic si DZ tip 2, tratat cu insulind. Concomitent cu anchetarea si
examenul clinic standard al pacientilor, a fost efectuatd antropometria §i monitorizarea
parametrilor hemodinamici. A fost apreciata glicemia bazala (GB), testul de tolerantd alterata la
glucoza (TAG) si indicele HOMA|g.

Antropometria a fost evaluatd prin aprecierea masei corporale (m), indltimii (h), CT.
Ulterior a fost apreciat indicele masei corporale (IMC-kg/m®), care a permis stabilirea gradului
de obezitate [3, 13]. Obezitatea a fost consideratd in cazurile cand IMC>30, supraponderea -
IMC s-a incadrat in limitele 25,0-29,9 si normoponderea - IMC s-a Incadrat in limitele 18,5-24,9.
Pentru evaluarea obezitatii abdominale a fost masurata CT. Obezitatea abdominalda a fost
diagnosticata atat conform recomandarilor NCEP-ATP III (CT la barbati >102 cm si la femei
>88 cm), cat si recomandarilor IDF (CT la barbati >94 cm si la femei >80 cm) [3].

Monitorizarea hemodinamica a valorilor TA a fost efectuata conform metodei standard
(in corespundere cu prima si a cincea fazd a tonurilor Korotkoff) cu ajutorul
sfigmomanometrului in pozitia clinostatica a pacientului, dupa o perioada de 10 min. repaus, de
8 ori pe zi cu interval de o ord (8°°-16). Hipertensiunea arteriala a fost definitd daca TAS >140
mmHg si TAD >90 mmHg, gradatia HTA efectudndu-se conform recomandarilor Societatii
Europene de Cardiologie [2].

Glicemia bazala a fost apreciatd prin metoda de glucozooxidare. Nivelul GB >7,0 mmol/l
a permis constatarea la pacientii hipertensivi prezenta DZ tip 2. Pacientilor cu GB <7,0 mmol/l li
s-a efectuat testul de toleranta la glucoza orald (TTGO). Procedura a constat in recoltarea unei
glicemii bazale si apoi ingestia timp de 3-5 min. a 75 g glucoza anhidrd dizolvata in 250-300 ml
apa. La 2 ore dupi aceasta s-a recoltat a doua glicemie. In functie de rezultatele TTGO pacientii
au fost divizati in trei grupuri: 1) DZ tip 2 (daca la 2 ore glucoza a fost >11,1 mmol/l), 2) TAG
(daca la 2 ore glucoza a fost >7,8 mmol/I si <11,1 mmol/l), 3) glicemie bazala modificatd (GBM)
(daca GB>6,1 mmol/l si <7,0 mmol/l si glucoza la 2 ore <7,8 mmol/I) [3].

Indicele HOMAr (Homeostasis Model Assesment for Insulinoresistence), propus de
D.R. Matthews, R.C.Turner (1985), s-a calculat prin formula:

IBxGB
225
Unde: HOMAJR - indicele HOMA, IB - insulina bazala (uIU/ml), GB - glicemia bazala
(mmol/L).

HOMAIR =
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Pacientii au fost considerati insulinorezistenti la o valoare a indicelui HOMA r >2,5 [9].
Datele investigatiilor au fost prelucrate computerizat prin metodele de analiza variationald si
corelationala.

Rezultate si discutii

Componenta lotului general de pacienti hipertensivi in functie de obezitate, apreciatd prin
IMC, a fost urmatoarea: la 22 (27,5%) pacienti greutatea corporald a fost in limitele normale, 12
(15,0%) pacienti au fost supraponderali si la 46 (57,5%) pacienti a fost notatd obezitatea.
Obezitatea gr. I a fost constatata la 18 (22,5%) pacienti, obezitatea gr. I la 15 (18,8%) pacienti si
la 13 (16,3%) pacienti a fost notatd obezitate gr. III. Astfel, lotul pacientilor nonobezi (lotul I) I -
au constituit 34 (42,5%) pacienti, iar lotul pacientilor obezi (lotul IT) - 46 (57,5%) pacienti.

Valoarea circumferintei taliei > 94 cm pentru barbati si 80 cm pentru femei s-a notat la 76
(95,0%) pacienti hipertensivi. Pentru pacientii hipertensivi nonobezi s-a constatat o valoare
medie a CT de 95,79+1,20 cm vs 118,20+1,64 cm la cei obezi (p<0,01).

Calculand indicele insulinorezistentei HOMAr, s-a constatat pentru pacientii nonobezi
valoarea medie a acestuia de 1,55+0,15 vs 2,26+0,18 pentru pacientii obezi, diferenta fiind
statistic semnificativd (p<0,01). Pentru pacientii lotului general 19 (29,2%) hipertensivi au
manifestat indicele HOMAr >2,5. Mai frecvent s-a atestat depdsirea acestei valori in lotul
pacientilor obezi vs pacientii nonobezi: 14 (40,0%) vs 5 (16,7%) cu o deosebire statistic
semnificativa (p<0,05). Astfel, pacientii obezi in comparatie cu cei nonobezi au prezentat mai
frecvent valori sporite ale indicelui IR - HOMAr

Analiza corelationald a constatat ca atat IMC, cat si CT (p<0,01) au prezentat corelatii directe
cu indicele HOM Ay (fig.1).

OIMC
CT

Figura 1. Particularitéti corelative al indicelui HOMAR pentru IMC si CT
la pacienti cu HTA si obezitate

Unii autori considerd, ca CT ar prezice mai bine decat IMC riscul de incidenta a diferitor
probleme de sandtate cauzate de obezitate [6]. Astfel, depozitele adipoase din jurul taliei se
asociaza cu un risc crescut de HTA plus riscul pentru alte boli precum DZ, boala coronariana,
accident vascular cerebral i anumite tipuri de cancer. Aceasta are loc datoritd faptului ca
grasimile din depozitele de la nivelul abdomenului sunt mai usor preluate in circulatie,
acumulandu-se astfel in interiorul arterelor, desi mecanismul prin care se realizeaza aceasta nu
este intru totul clar. Pe de altd parte rezultatele unor studii relevd cd riscul morbiditatii
cardiovasculare se majoreaza semnificativ odata cu cresterea IMC, acesta prezentandu-se un
marker de prezicere a riscului cardiovascular [11].
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Datele literaturii manifesta argumente inconsistente cu privire la superioritatea CT sau a
IMC in prezicerea riscului de dezvoltare a DZ tip 2. Datele unui studiu prospectiv larg, efectuat
in SUA indicd CT si raportul CT/CS (circumferinta talie/circumferinta sold) manifesta un risc
crescut pentru DZ tip 2 independent de IMC, iar CT si IMC au fost similare in prezicerea DZ tip
2 la analiza caracteristicilor ROC (receiver-operating characteristic). Pe de altd parte, un studiu
prospectiv, efectuat in Germania, in care indicii antropomenrici au fost masurati direct, atat IMC
cat si CT au fost asociati cu risc crescut pentru DZ tip 2 cu aproximativ aceeasi magnitudine [7].
Importanta indicilor antropomentrici a fost investigata in studii pe baza prevalentei DZ tip 2 sau
a indicelui HOMAr. AUC (glucose response curve) in relatie cu HOM AR majorat s-a manifestat
similar pentru CT si IMC [7]. CT si IMC au manifestat similar o relatie pozitiva puternica cu
HOMAIr in studiul japonez Self Defense Health Study [4].

Adipozitatea abdominald manifesta o relatie directda cu nivelul scazut-moderat al IR,
indusd de metabolismul glucidic alterat. Nivelul majorat al acizilor grasi din circulatia portala,
precum si citokinele inflamatorii ale adipocitelor omentale, induc deteriorarea metabolismului
glucidic probabil prin alterarea oxidativa a celulelor pancreatice si dereglarea functiei hepatice.
Astfel, adipozitatea abdominald poate fi implicatd mai intens in alterarea metabolismului
glucidic. Importanta circumferintei taliei In cadrul factorilor cardiometabolici de risc
(hipertensiune arteriald, dislipidemie, hiperglicemie), precum si in cadrul evolitiei adverse
(diabet zaharat tip 2, maladii coronariene, rata mortalitatii) a fost examinatd in nimeroase studii
epidemiologice [13]. Relatia dintre CT si evolutia clinicd este puternicd In contextul riscului
pentru diabet zaharat tip 2, iar In comparatie cu IMC circumferinta taliei este un predictor mai
puternic pentru diabet zaharat. Aceasta relatie este veridica pentru un IMC ,,obez” (> 30) [7, 13].

in pofida datelor contradictorii din literaturd, studiul nostru a relevat ca la pacientii
hipertensivi in asociere cu obezitatea atat CT, cat si IMC (p<0,01) au manifestat o corelatie
semnificativa cu indicele insulinorezistentei HOMA .

Concluzii

1. Pacientii hipertensivi obezi in comparatie cu cei hipertensivi nonobezi, au prezentat mai
frecvent (p<0,01) valori sporite ale indicelui de insulinorezistenta HOMAR (2,26+0,18 vs
1,55+0,15).

2. La hipertensivii obezi nu numai circumferinta taliei, dar si indexul masei corporale
manifestd o corelatie semnificativd directd (p<0,01) cu indicele de insulinorezistenta
HOMA .

3. Prezenta obezitatii la pacientii cu hipertensiune arteriala este asociatd mai frecvent cu
insulinorezistenta, care, la randul sau, este veriga principald in dezvoltarea sindromului
metabolic.
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LERCANIDIPINA: ASPECTE DE EFICIENTA ANTIHIPERTENSIVA SI
PLEIOTROPISM
Valeriu Revenco, Marcel Abras
Catedra Cardiologie, USMF “N.Testemitanu”

Summary
Lercanidipine: issues of antihypertensive efficiency and pleiotropism

In this article have been discussed the antihypertensive efficacy of lercanidipine, a new
dihydropyridine calcium channel blocker of the third generation, compared with other CCBs and
other antihypertensive agents. Its main advantage over first- and second-generation CCBs is less
incidence of adverse effects, such as reflex tachycardia and peripheral edema. The improved
tolerability profile of lercanidipine might help to partly overcome the problem of the poor
adherence to antihypertensive therapy. Recent data suggest that lercanidipine have some
pleiotropic renoprotective, antioxidant, antihypertrophic properties, could improve insulin
resistance in diabetic patients and in patients with metabolic syndrome.

Rezumat

In acest articol a fost pusa in discutie eficacitatea antihipertensivi a lercanidipinei, unui
nou blocant al canalelor de calciu dihidropiridinic de a treia generatie, in comparatie cu alti BCC
si alte remedii antihipertensive. Avantajul sau principal versus BCC de prima si a doua generatie
este incidenta mai mica de efecte adverse, cum ar fi tahicardia reflexd si edemul periferic.
Profilul sau de tolerabilitate ameliorat ar putea ajuta partial la depasirea problemei de aderenta
scazuta la tratament antihipertensiv. Datele recente sugereaza ca lercanidipina posedd anumite
proprietdti pleiotrope nefroprotective, antioxidante, antihipertrofice, ar putea Imbunatati
rezistenta la insulina la pacientii diabetici si la pacientii cu sindrom metabolic.

Introducere

Conform ultimului Ghid privind Managementul Hipertensiunii Arteriale al Societatii
Europene de Hipertensiune si Societdtii Europene de Cardiologie, blocantii canalelor de calciu
(BCC) sunt remedii de electie utilizate in HTA pentru categoriile de pacienti: varstnici, rasa afro-
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