PREPARATELTE VASODILATATOARE SI VASOCONSTRICTOARE SISTEMICE
(antihipertensive, antihipotensive)

A. Actualitatea. Conform datelor OMS, hipertensiunea arteriali ocupa un loc
primordial printre maladiile ce duc la invaliditate si deces. Pentru tratamentul acestei patologii
sunt folosite o gama variatd de medicamente ce necesita cunostinte profunde despre proprietatile
farmacologice ale medicamentelor antihipertensive.

O deosebita atentie necesita si tratamentul hipotensiunii arteriale acute si cronice, stari
patologice frecvent intalnite n practica terapeutica, chirurgicala etc. si care solicitd un tratament
complex si de urgentd. Astfel, se impune o cercetare mai minutioasd a preparatelor
medicamentoase existente, precum si elaborarea de medicamente noi, mai eficiente si
acceptabile Tn medicatia starilor hipotensive.

B. Scopul instruirii: familiarizarea studentilor cu proprietatile farmacologice ale
preparatelor antihipertensive si antihipotensive cu formarea deprinderilor de selectare a celor
mai eficiente preparate in tratamentul diferitelor forme ale dereglarii tensiunii arteriale.

C. Scopuri didactice

a) Studentul trebuie sa cunoasca: clasificarea, mecanismul de actiune al efectului
antihipertensiv si antihipotensiv, indicatiile, contraindicatiile si reactiile adverse.

b) Studentul trebuie sa poata: prescrie preparatele antihipertensive si antihipotensive
obligatorii in formele medicamentoase si dozele respective; sa indice grupele si preparatele
vasodilatatoare sau vasoconstrictoare in starile de urgenta si diferite forme ale dereglarilor
tensiunii arteriale.

D. Nivelul initial de cunostinte necesar pentru integrarea interdisciplinara

Anatomia omului. Sistemul cardiovascular (inima, arterele, venele si capilarele).
Particularitatile structurale ale vaselor sangvine. Arterele si venele circuitului mare §i mic.
Malformatiile congenitale ale vaselor sangvine magistrale.

Histologia. Structura arterelor de tip muscular, musculo-elastic si elastic. Importanta
functionald a venelor de tip muscular si fibros (amuscular).

Fiziologia umana. Hemodinamica. Viteza de circulatie a sangelui. Circulatia laminara si
turbulentd. Tensiunea arteriald ca o constanta fiziologicd a organismului. Sistemul functional de
autoreglare a tensiunii arteriale (analiza componentelor centrale si periferice). Influenta aferenta
si efectoare a centrilor vasomotori. Nervii vasomotori (constrictorii si dilatatorii vaselor
sanguine). Caracteristica si particularitatile baroreceptorilor sistemului vascular. Influenta
umorald asupra tonusului vascular (adrenalina, vasopresina, renina, angiotensina, histamina si
kininele).

Biochimia. Particularitatile metabolismului muschilor netezi.

Fiziopatologia. Dereglarea tensiunii sanguine in cazul lezarii receptorilor, centrelor si
proprietatilor peretelui vascular. Patogenia hipertensiunii esentiale, hipertensiunii simptomatice.

Insuficienta circulatorie acuta si cronica. Sistemul renind-angiotensina-aldosteron.
Hipotensiunea.

Semiologia bolilor interne. Hipertensiunea arteriald. Notiune despre hipertensiunea
circuitului mic. Clasificarea HTA, formele clinice ale HTA. Principii generale de tratament.

E. intrebiri pentru autoinstruire

1. Clasificarea antihipertensivelor (medicamente neurotrope, musculotrope, preparatele
ce regleaza metabolismul hidrosalin, inhibitorii sistemului renina-angiotensina-aldosteron).

2. Clasificarea preparatelor antihipertensive neurotrope.

a) Preparatele antihipertensive cu actiune centrala: clasificarea, mecanismele de actiune, efectele
farmacologice, indicatiile, reactiile adverse.

b) Ganglioplegicele:.mecanismul de actiune, efectul antihipertensiv, indicatiile.

c) Simpatoliticele: mecanismele de actiune, efectul antihipertensiv, indicatiile.



d) o-adrenoblocantele: clasificarea, mecanismul de actiune, efectele. Indicatiile. Reactiile
adverse.

e) B-adrenoblocantele: clasificarea, mecanismul de actiune, efectele, indicatiile, reactiile
adverse.

f) a,B - adrenoblocantele: mecanismul de actiune, efectele, indicatiile, reactiile adverse.

3. Preparatele antihipertensive musculotrope: clasificarea.

a) Activatorii canalelor de potasiu: mecanismul de actiune, efectele, indicatiile, reactiile adverse.
b) Donatori ai oxidului nitric: mecanismul de actiune, efectele, indicatiile, reactiile adverse.
c¢) Blocantele canalelor calciului: mecanismul de actiune, efectele, indicatiile, reactiile adverse.

4. Diureticele ca antihipertensive: mecanismul de actiune, indicatiile, reactiile adverse.

5. Preparatele antihipertensive cu influentd asupra sistemului renina-angiotensin-
aldosteron: clasificarea.

a) Inhibitorii enzimei de conversie: clasificarea dupa forma farmacologica, mecanismul de
actiune, efectele, indicatiile, reactiile adverse.

b) Blocantele receptorilor angiotensinici: mecanismul de actiune, efectele, indicatiile, reactiile
adverse.

c) Inhibitorii vasopeptidazelor: mecanismul de actiune, efectele, indicatiile, reactiile adverse.

d) Antagonistii reninei: mecanismul de actiune, efectele, indicatiile, reactiile adverse.

6. Preparatele medicamentoase folosite in jugularea crizelor hipertensive. Caracteristica .

7. Principiile generale de tratament al hipertensiunii arteriale.

8. Clasificarea preparatelor antihipotensive (hipertensive) dupa mecanismul actiunii.

9. Antihipotensivele vasoconstrictoare: clasificarea.

a) alfa si alfa-beta-adrenomimeticele: mecanismul de actiune, efectul antihipotensiv, indicatiile,
reactiile adverse.
b) compusii izotioureici: mecanismul de actiune, efectele, indicatiile, contraindicatiile, reactiile
adverse.
c) peptidele vasoactive: mecanismele de actiune, efectele, ilndicatiile, reactiile adverse.
d) preparatele vasoconstrictoare cu actiune centrala: stimuilantele bulbare particularitatile de
actiune si utilizare, reactiile adverse.
e) excitantele SNC (metilxantinele): mecanismul de actiune, influenta asupra cordului, vaselor,
presiunii arteriale, indicatiile, reactiile adverse.

10. Preparatele antihipotensive cu influenta asupra cordului: clasificarea.
a) dopaminomimeticele: efectele, indicatiile, reactiile adverse.
b) beta-1-adrenomimeticele: efcetele, indicatiile, reactiile adverse.

11. Antihipotensive cu actiune permisiva: particularitatile actiunii antihipotensive a
glucocorticoizilor.

12. Substituentii de volum plasmatic: mecanismul de actiune, efectele, indicatiile.

F. Lucru de sine statator

1.) Caracteristica succinta a medicamentelor obligatorii.

Pe verticala: Denumirea preparatului: 1. Clonidinad. 2. Metildopa. 3. Moxonidina. 4.
Azametoniu. 5. Prazosina. 6. Propranolol. 7. Atenolol. 8. Carvedilol. 9. Nebivolol. 10. Labetalol.
11. Hidralazina. 12. Nifedipina 13. Nitroprusiat de sodiu. 14. Captopril. 15 Enalapril. 16.
Losartan. 17. Epinefrina. 18. Norepinefrind. 19. Fenilefrina. 20. Izoturon. 21. Dopamina. 22.
Cafeina benzoat de sodiu.

Pe orizontala: 1. Forma medicamentoasa. 2. Modul de administrare. 3. Dozele (maxima
pentru o prizd si pentru 24 de ore, terapeuticd). 4. Mecanismul de actiune: 5. Indicatiile. 6.
Contraindicatiile. 7. Reactiile adverse.

2.) Exercitii de receptura medicala (Se realizeaza in scris in procesul pregatirii)

Si se prescrie urmatoarele medicamente in toate formele medicamentoase posibile. 1.
Clonidina. 2. Metildopa. 3. Moxonidina. 4. Azametoniu. 5. Prazosina. 6. Propranolol. 7.



Atenolol. 8. Carvedilol. 9. Nebivolol. 10. Labetalol. 11. Hidralazind. 12. Nifedipind 13.
Nitroprusiat de sodiu. 14. Captopril. 15 Enalapril. 16. Losartan. 17. Epinefrind. 18.
Norepinefrina. 19. Fenilefrina. 20. Izoturon. 21. Dopamina. 22. Cafeina benzoat de sodiu.

Enumerati grupele si preparatele utilizate in (pentru): criza hipertensiva, diagnosticul
feocromocitomului, tratamentul feocromocitomului, hipertensiune arteriald usoara,
hipertensiune arteriald severa, hipertensiune arteriald cu aritmii, hipertensiunea arteriald cu
hiperaldosteronism, hipertensiunea arteriald cu hiperreninemie, hipotensiune arteriala he-
moragica, hipotensiune la supradozarea deprimantelor SNC, soc cardiogen cu hipotensiune
arteriald, migrena, distonii neurovegetative, hipotensiune arteriala rezistenta la simpatomimetice,
hipotensiune ortostatica, rinite acute, soc hipovolemic, hipotensiune arteriald esentiala.

3.) Teste (Indrumar pentru lucriri de laborator la farmacologie. Chisinau 2016, pag.190-

195)

4.) Caz clinic (Indrumar pentru lucriri de laborator la farmacologie. Chisinau 2016,
pag.197-198)

5.) Situatii virtuale (Indrumar pentru lucriri de laborator la farmacologie. Chisiniu
2016, pag.190-195)

6.) Film didactic experimental si virtual (in timpul seminarului: protocol, concluzii)

7.) Tabele (recapitularea cunostintelor)

Tabelul 1 Influenta preparatelor medicamentoase hipotensive asupra tonusului
vascular, debitului cardiac si secretiei de renina

.. Tonus vascular . . . .
Parametrii - Debitul cardiac Secretia de renina
Arterial \Venos

Clonidina

Azametoniu
Bromid

Rezerpina

Doxazosin

Propranolol

Hidralazina

Minoxidil

Nifedipina

Verapamil

Nitroprusiat de
sodiu

Nota: pentru completarea tabelului utilizati urmatoarele semne:
“1” — majorare, “|” — micsirare, “-“ — lipsa efectului.
Tabelul 2 Reactiile adverse ale antihipertensivelor miotrope

Reactii adverse Hidralazina | Minoxidil | Nitroprusiat | Nifedipina | Verapamil
de sodiu
Cefalee
Hiperemia pielii
Tahicardie
Bradicardie

Hipotensiune ortostatica

Edemul membrelor
inferioare

Constipatii

Sindrom reumatoid acut

Hiperglicemie




| Sindrom "de suspendare” | |

Nota: prezenta efectului indicati prin semnul “+”.
Tabelul 3 Caracteristica comparativa a clonidinei si moxonidinei

Parametrii comparativi

Clonidina

Moxonidina

Stimularea o,-

Mecanismul adrenoreceptorilor centrali
actiunii Stimularea receptorilor
imidazolinici -1;centrali
- Cuparea crizelor hipertensive
Utilizarea P P

Terapia sistematicd a HTA

Reactii adverse

Efect sedativ-hipnotic evident

Xerostomie

Sindrom "de suspendare”

Nota: prezenta efectului notati cu semnul “+”

Tabelul 4 Caracteristica comparativa a inhibitorilor enzimei de conversie a angiotensinei
(IEC) si blocantelor receptorilor angiotenzinici

Parametri comparativi

IEC

Blocantele receptorilor
angiotenzinici

Continutul in sange

Angiotensina Il

Aldosteronul

Noradrenalina

Bradikinina

Prostaglandina E2

Utilizare

Tratarea HTA

Tratarea IC

Reactiile adverse

Tuse uscata

Eruptii cutanate

Edem angioneurotic

(Quinke)

Vertij

Nota: pentru completarea tabelului utilizati urméatoarele semne:
— lipsa efectului, “+” — prezenta.

“1” — majorare, “|” — micsorare,

e ¢c

Tabelul 5 Medicamente utilizate in hipotensiunea arteriala. Mecanismul lor de

actiune

Medicamente

Hipotensiune
arteriala acuta

Hipotensiune
arteriala esentiala

Soc

cardiogen

Mecanismul de
actiune

Cafeina benzoat de
sodiu

Izoturon

Dopamina

Angiotensinamida

Dezoxicorticosteron
acetat

Epinefrina

Nota: prezenta utilizarii preparatului indicati prin semnul “+”.

8.) Probleme:




In conditii experimentale s-au modelat urmitoarele variante ale hipertensiunii arteriale:

a) Imobilizarea animalelor cu dezvoltarea unui stress

b) Stimularea nervilor simpatici cu vasoconstrictie periferica si tahicardie

€) Producerea unei vasoconstricti prin administrarea substantelor cu actiune asupra
musculaturii netede

d) Prin stimularea aparatului juxtaglomerular al rinichilor

e) Dezvoltarea unei tumori a medulosuprarenalelor

f) Administrarea angiotensinei 1l

Ce grupe si preparate veti selecta pentru tratamentul hipertensiunii arteriale produse?

Care este mecanismul de actiune al acestor preparate?

Un pacient ce a suportat un accident rutier a fost internat de urgenta in sectia terapie
intensivd. Tensiunea arteriala era 60/20 mmHg, frecventa contractiilor cardiace — 140
batai/minut, pO, — 75%.

Indicati pacientului medicamentele posibile pentru marirea valorilor tensiunii arteriele.

Explicati mecanismele de actiune ale medicamentelor selectate.






