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REZUMAT

Se prezinta un studiu multicentric desfasurat in 16 clinici
de cardiologie din tara, prin care s-a urmarit evaluarea
ambulatorie a eficacitatii antihipertensive a nebivololului
(Nebilet®) pe un numar de 354 bolnavi cu hipertensiune
arteriala esentialda usoara sau medie. Studiul s-a desfasurat
pe o perioada de 8 sdptdmani folosind o singura doza
zilnicd de Nebilet® (2,5-10 mg in functie de raspuns). In
68% din cazuri s-a facut monoterapie, iar in rest a fost
asociat cu alte antihipertensive (diuretice, IEC).

Nebivololul (Nebilet®) in doza unica (in medie 5 mg/zi)
produce o scadere atat a tensiunii arteriale diastolice cét
si sistolice. T.A. diastolica scade sub 90 mm Hg la peste
90% dintre bolnavi, iar cea sistolica scade sub 140 mm
Hg la peste 65% dintre bolnavi. Nebivololul nu a influentat
metabolismul glucidic si lipidic, iar efectele adverse au
fost lipsite de importanta.

Cuvinte cheie: Nebivolol (Nebilet®), hipertensiune
arteriala.

ABSTRACT
Multicentric study on the antihypertensive
effect of Nebivolol (Nebilet®)

A multicentric study, that took place in 16 cardiological clinics
all over the country, is presented. The study was performed on a
number of 354 patients with mild and moderate essential
hypertension and its purpose was the ambulatory evaluation of
the antihypertensive effectiveness of Nebivolol (Nebilet®). The
patients were monitored for an 8-weeks period, using a single
dose per day (2,5-10 mg, depending on the response). 68% of
the patients took only Nebilet® (monotherapy), whereas 32%
needed an association with another antihypertensive drugs
(diuretics, ACE inhibitors). Nebivolol (Nebilet®) prescribed in a
single dose per day induces a decrease in both diastolic and
systolic blood pressure. The diastolic blood pressure decreases
“below 90 mm Hg in over 90% of the patients, as well as the
systolic one, which decreases below 140 mm Hg in over 65% of
the patients. Nebivolol had no influence on the lipid or
carbohydrates metabolism and the adverse events noticed were
of no importance.

Key words. Nebivolol (Nebilet®), arterial hypertension.

Hipertensiunea arteriald (HTA) este una din afectiunile
cardiace cele mai frecvente in Romania, se apreciazi ca
aproximativ 10% din populatie este hipertensiva, ceea ce
reprezinta un total de aproximativ 2,2 milioane de hipertensivi.

La pacientii hipertensivi ne confruntim adesea cu un
triplu paradox: 1. HTA este o boala usor de diagnosticat, dar
ramdne nediagnosticati; 2. HTA este simplu de tratat, dar
raméne netratatd; 3. in ciuda existentei unor medicamente
eficiente, tratamentul ramane adesea ineficient.

Tratamentul HTA este individualizat si cuprinde doua
aspecte distincte: tratament nefarmacologic si tratament
farmacologic. Mijloacele cele mai utilizate ale tratamentului
nefarmacologic sunt: restrictia de sare, scdderea in greutate,
diminuarea numarului de cafele pe zi, reducerea consumului
de alcool, exercitii fizice, intreruperea medicamentelor ce
cresc TA (corticosteroizi, anticonceptionale, antidepresive
triciclice, decongestionante nazale, simpatomimetice,
antiinflamatorii nesteroidiene etc.).

Tratamentul farmacologic cuprinde 5 grupe principale
de medicamente (diuretice, antiadrenergice, vasodilatatoare
periferice, blocanti de calciu si inhibitori ai enzimei de
conversie) si se aplicd bolnavilor hipertensivi ce nu-si pot
mentine TA sub valori de 140/90 mmHg prin mijloace
nefarmacologice.

In tratamentul HTA se utilizeazd cel mai frecvent
diureticele, betablocantele, inhibitorii de enzima de conversie
si blocantele de calciu.

Un medicament antihipertensiv ideal ar trebui si
indeplineascd doua conditii: administrare unica si absenta
efectelor secundare, dar acest deziderat inca nu este atins.

Nebivololul face parte din grupa antiadrenergicelor cu
efecte betablocante fiind beta 1 cardioselectiv, fard activitate
simpaticomimetica intrinseca. Selectivitatea beta 1 a unor beta
blocante este prezentata in tabelul I, unde observam ca
nebivololul (B1/p2=293) are un efect 1 mult mai mare
comparativ cu bisoprololul (B1/p2=26). Are actiune
vasodilatatoare prin stimularea sintezei endogene a oxidului
nitric (NO) din celulele endoteliale cu efect de relaxare a
celulelor musculare netede arteriale si venoase, diminuarea
moderata a pre- si postsarcinii, reducerea presiunii
telediastolice din ventriculul stang (1,2). Nebivololul
(Nebilet®) prezinti multiple alte avantaje: nu influenteaza
metabolismul carbohidratilor, nu interferd cu metabolismul
lipidic, prezintad risc redus de bronhospasm (3,4,5).

Tabel 1 Betablocante - selectivitate [B1:
Antagonist rata p1/i2
Nebivolol 293.0
Bisoprolol 26,0
Metoprolol 25,0
Atenolol 15,0
Celiprolol 4,8
Propranolol 1.9

valoare mai mare, selectivitile crescuta
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SCOPUL STUDIULUI

A constat in evaluarea ambulatorie a eficacitatii
anthipertensive a nebivololului pe o perioada de 8 saptimani
la pacientii cu HTA ugoard, medie .

MATERIAL

Studiul a cuprins 354 pacienti hipertensivi, cu varsta medie
53.9+10 ani.
Principalele caracteristici ale lotului de studiu au fost
urmatoarele:
- sex: barbati 40% (142 pacienti), femei 60% (212
pacienti)
- varsta medie: femei 54,4+10,2, barbati 53,4+10,5ani
- vechimea medie a HTA: 5.7 ani
La includerea in studiu tensiunea sistolici medie a fost
170,5 mmHg si tensiunea diastolici medie a avut valoarea de
101,4 mmHg.

CRITERII DE INCLUDERE IN STUDIU:

1. sex: masculin sau feminin ;

2. HTA esentiald usoard sau medie, TA > 100 mmHg;

3. varsta = 40 - 70 ani;

4. fara patologie majora asociati determinati pe baza unui
examen fizic anterior (vezi criterii de excludere).

CRITERII DE EXCLUDERE:

1. supravietuire < 1 an; neoplasm;

. interventie chirurgicald planificaté in perioada de studiu
(4 = 5 luni);

. HTA secundard sau maligna;

. boala de nod sinusal;

. ECG: BAV grad II/III sau segment PR > 0,24 sec;

6. alura ventriculard < 50 bpm;

7. insuficienta cardiaca necesitind tratament medicamentos;

8. infarct miocardic < 1 an;

9. hipotensiune (ortostatica);

10. boala arteriald ocluziva periferica severd, claudicatie
intermitenta;

11. TAs > 200 mmHg;

12. diabet zaharat insulino-dependent sever;

13. disfunctie hepatica (enzime hepatice > valoarea normala);

14. boli hematologice (RBC < 3 mil/cmc, WBC > 12000/cmc,
trombocite < 150000/cmc, sangerare sau tulburare de
coagulare) sau anticoagulante;

15. boli psihiatrice care impieteazd cooperarea sau judecata;

16. boli renale (creatinina > 120 mmol/l);

17. astm bronsic sever sau boala pulmonarda cronica
obstructivi;

18. conducitori camioane sau avioane;

19. istoric sau suspiciune de abuz de alcool sau droguri;

20. graviditate sau perioadd de aldptare ;

21. femei sau posibil gravide fard contraceptie adecvata;

22. participarea intr-un alt trial concomitent sau cu 60 zile
anterior selectiel.
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CRITERII DE RETRAGERE DIN STUDIU

1. aparitia de efecte adverse importante ;

2. investigatorul considera oportunitatea retragerii din
studiu a subiectului pentru motive de securitate ;

3. subiect necompliant.

Forma de prezentare a nebiletului: cp. 5mg

Modul de administrare: doza unicé, dimineata, 510 mg.

METODE

Studiul s-a desfasurat prospectiv pe o perioada de 8
siaptamani (Tabel II), cuprinzand 5 vizite consemnate in fisa
tip. Protocolul de studiu a cuprins folosirea unei doze zilnice
de nebilet (cp=5mg) variabile intre 2.510 mg, in functie de
raspunsul terapeutic.

Tabel 11 Protocol de studiu
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Includerea si urmarirea bolnavilor s-a facut in ambulator.

Prelucrarea datelor s-a facut dupi protocoalele de studiu
colectate de la fiecare centru, folosind un PC PENTIUM III
in programul Excel, iar pentru semnificatia statistica
variabilele continue sunt exprimate ca valoare medie +
deviatia standard, iar cele individuale ca procente. Diferentele
intre categoriile de variabile au fost evaluate folosind testul
chi patrat, de probabilitate. Regresia logisticd uni si
multivariata a fost folositd pentru a formula corelatii intre
HTA si ceilalti factori de risc.

Studiul s-a desfasurat in 16 clinici de cardiologie si o
Clinica Boli de Nutritie din Romania (Fig.1): Bucuresti-
Institutul de Cardiologie Prof. C.C.Iliescu (Prof. Dr. E.
Apetrei), Spitalul Coltea (Prof. Dr. I. Bruckner), Spitalul
Caritas (Prof. Dr. A. Campeanu), Spitalul de Urgenta (Prof.
Dr. M. Dorobantu), Spitalul Militar Central (Gral. Conf. Dr,
1. Tintoiu), Cluj-Napoca (Prof. DR. N. Olinic, Prof. Dr. C.
Zdrenghea, Prof. Dr. R. Capalneanu, Prof. Dr. N. Hancu);
lIasi (Prof. Dr. A Cosovanu, Prof. Dr. G. Georgescu); Tirgu-
Mures (Prof. Dr. C. Georgescu, Prof. Dr. P. Kikeli); Timisoara
(Prof. Dr. R. Cristodorescu); Craiova (Dr. D. Cupsa); Suceava
(Dr. M. Creteanu); Bacau (Dr. P. Ionescu).

La fiecare vizita pacientii inclusi in studiu au fost examinati
clinic, s-au masurat TA, alura ventriculard si s-au recoltat
probe biologice (glicemie, creatinina, colesterol, trigliceride).
S-au consemnat eventualele reactii adverse. La vizitele 1 si 5
s-au efectuat in plus EKG, ecocardiografie, Holter TA
(optional).

Tensiunea arteriald si alura ventriculard au fost masurate
la fiecare vizitd in clinostatism (3 masuritori - dupa 5 minute
de repaus si apoi la interval de 2 minute) si in ortostatism (2
masuritori la intervalul de 2 minute).
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Anamnestic toti cei 354 de pacienti
inclusi in studiu au avut o durata medie

N =17 centre a bolii hipertensive de 5,75 ani.

Analizand factorii de risc cardiovas-
culari intalniti la pacientii din studiu am
constatat (Fig.2): obezitate 58 pts.
(16,4%), diabet zaharat 74 pts. (21%),
dislipidemie 143 pts. (40,5%), HVS 62 pts.
(17.5%).

Dupa evaluarea initiala, fira o perioa-
da de placebo, bolnavii au primit nebivo-
lol intre 2,5 - 10 mg zlnic. La un numar
de 228 (68%) bolnavi, nebivolul s-a admi-
nistrat ca monoterapie, iar la 128 de bol-
navi nebivolul s-a asociat cu alte medica-
mente hipotensoare (diuretice sau inhibi-
tori ai enzimei de conversie) (Fig. 3).

REZULTATE

i

5§ A" oy SNE—
{
|
2047 N
15+ &
101
55"'”' -
e LI m'k ;“"ﬁ'o_" : o
s 2§ 83283220 32¢€
T 3 a v o 0 2 & o g O
EU"Q d-—'—meEg
& ° s O 205 38 r 3
i P ) C = = =
i =

Fig. 1 - Numar de pacienti inclusi in
Jfiecare centru
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Studiul a fost terminat la 346 (98%)
de bolnavi, iar un numar de 8 bolnavi
(2%) au fost retrasi din studiu.

Privind intregul lot de bolnavi obser-
vam o scadere semnificativa (p<0.001) a
TA la sfarsitul studiului, atit a TA sistolice
de la o valoare medie de 170,5 mmHg la
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DISLIPIDEMIE  DIABET Hvs OBEZITATE
Fig. 2 - Factori de risc asociati la pacientii
inclusi in studiu

NEBILET
(5-10 mg/zi)
228 pts.

Asociat eu NEBILET
(1EC, diuretic)
126 pts.
Fig. 3 - Tratamentul antihipertensiv (N=354
pacienti)

o valoare medie de 138,3 mmlHg, cat si
a TA diastolice de la o valoare medie de
101,4 mmHg la o valoare medie de 82,6 mmHg (Fig. 4).
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Fig. 4 - Evolutia valorilor medii ale TAs si
TAd dupa 8 saptamani de tratament

8
Fig. 5 - Evolutia valorilor medii ale TAs si
TAd la fiecare vizitda
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Scaderea valorilor tensionale se obtine o
in primele doud saptimani de tratament, J‘

dupi care se observi o mentinere a valo- 200 .
rilor tensiunii arteriale, cu o ratd usoari
de scadere spre sfarsitul intervalului de
studiu de 8 siptiméani (Fig. 5). 150+~

Nu am sesizat diferente privind efectul
hipotensor favorabil al nebivololului intre | qgg L~
femei si barbati. De asemeni notim
raspunsul hipotensor si la grupa de
pacienti peste 65 ani. In figura 6 este
redat raspunsul hipotensor la nebivolol la
un sublot de 50 bolnavi cu varsta peste 0l

P - B o  CITA Initiala

fJTA finala

65 ani, unde se observd cd nu existd N=296 pts. el o
di ivind efectul hipot B A =Y pas.
ispersare 3 privind efectul hipotensor CO% ks, e 3% i Ao KibEHD

dupa 8 saptamani de tratament la aceasta
categorie de bolnavi fata de bolnavii cu
varsta sub 65 ani.

T 65 ani =65 ani

Fig. 6 - Evolutia TA in functie de varstd
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Fig. 8 - Evolutia valorilor medii ale
colesterolului si trigliceridelor

Bolnavii hipertensivi dislipidemici (103 bolnavi) sau cu
diabet zaharat (32 bolnavi) sau cu diabet si dislipidemie (42
bolnavi) au acelasi raspuns favorabil de scadere atat a TA
sistolice cat si a TA diastolice dupi administrarea de nebivolol.

Nebivololul are un efect bradicardizant moderat. De la o
valoare medie a frecventei cardiace de 80,249,5 mmHg la

includerea in studiu, la 2 siptiméani frecventa cardiaca este
de 74,2249,1 mmHg urmand practic un platou usor
descendent pand la sfarsitul studiului (Fig.7).

Constantele biologice urmarite in acest studiu de 8
saptimani nu au fost influentate semnificativ pentru
colesterol, trigliceride (Fig. 8) si glicemie (Fig. 9).

Diferentele observate pe cele doud grafice din figurile 8
si 9 pot fi interpretate in cadrul limitelor metodelor de
determinare folosite in centrele participante la studiu si
eventual efectului dietei urmate de bolnavi.In timpul perioadei
de observatie nu s-au administrat hipolipemiante sau
hipoglicemiante.

Evaluarea riscului relativ la pacientii fara raspuns la
tratatmentul cu nebivolol a ardtat cd asocierea diabetului
zaharat la pacienti creste riscul lipsei de raspuns de 3,27 ori,
prezenta HVS de 1,41 ori, iar la pacientii de sex masculin
riscul de a nu raspunde la tratamentul cu nebivolol este de
1,23 ori mai mare.

Doza de nebivolol a fost crescuta pe parcursul observatiei
la bolnavii la care nu s-a obtinut un raspuns optim. S-a
considerat raspunsul optim, tensiunea arteriald sistolicd <
140 mmHg. Aceastii valoare s-a obtinut la sfarsit la un numar
de 225 bolnavi.

La grupul initial de bolnavi s-a inceput cu 5 mg nebivolol
pe zi la 326 bolnavi (92%) si 2,5 mg pe z la 25 (7%), 7,5mg
la 2 (0.56%) si 10 mg la 1 (0.28%). La sfarsitul studiului un
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DOZA DE NEBILET
INITIAL

Smg
326 pts. (92%)

2.5mg

25 pts. (7%) 10 m
75mg 1 p'i;s. (0.28%)

2 pts. (0.56%)

Fig. 10 - Modificarea dozei in functie de rdspunsul

hipotensor

LA 8 SAPTAMANI

Smyg
270 pts. (73.44%

10 m
&3 pis. (15%)

numir de 260 beinavi (73,44%) au ramas
la 5mg/z7. Doza de nebivolol s-a crescut
la 10mg pe z la 33 bolnavi (15%), 7,5
mg/z la 23 boluavi (6.5%)(Fig.10).

In total la 18% din bolnavi a fost
necesari reajustarea dozei.

La vn numir de 121 bolnavi la care
TA sistolici s-a mentinut la sfarsitul
studiului > 140 mmHg, cresterea dozei
a fost necesarda la un numar de 33
bolnavi (27%).

In figurile 11 §§ 12 este aritat
efectul hipotensor al nebivololului pe
lotul de bolnavi inclusi in studiu. Se
remarca scidderea valorilor tensiunii
arteriale sistolice la 140 mmHg sau sub
aceastd valoare la 65% din bolnavi si
scaderea tensiunii arteriale diastolice la

g 75 mg
23 pts. (6.5%)

HTA - 346 pts.

I

NEBILET
2,5-10 mg/zi, 8 saptamani

A 515'1‘0141&

TAs <140 mm Hg TAs =140 mm Hg
225 pts. 121 pts.

65% 35%

Fig. 11 - Efectul Nebiletului® asupra TAs

DOZA
NEB (2.5 mg) e
NEB (5 mg) R
NER (7,5 mg) seme———
NEB (10 mg)
T
N=346
-i(' 18 .16 -14 -12 -i|1 -5 -‘6 -4 ,I.‘ 0 2 l ‘6
Fig. 13 - Scdderea TAd in functie de doza
de Nebilet®

HTA - 346 pts.

!

NEBILET
2.5-10 mg/zi, 8 saptamani

A DIASTOLICA

TAd <90 mm Hg
321 pts. 25 pts.

TAd >90 mm Hg

92,8% 7,2%

Fig. 12 - Efectul Nebiletului® asupra TAd

90 mmHg sau sub aceasta valoare la 92,8% din bolnavi.

Scaderea TA diastolice in functie de dozi este prezentata
in figura 13.

Astfel la 2,5 mg TA diastolicd scade cu 4 mmHg (+4), la
5 mg cu 8 mmHg (4), la 7,5 mg cu 10 mmHg (£5) si la 10
mg cu 12 mmHg (£6).

Reactii adverse au aparut la 12 (3+4%) pacienti astfel:
greatd 3 pts. ; astenie 3 pts.; dispnee 2 pts.; adinamie 1 pt;
cefalee 1 pt,; somnolenti 1 pt.; vertij 1pt.

Reactiile adverse au aparut mai frecvent in primele 4
saptamani de studiu si s-au redus dupid saptimana 6.

Conform protocolului au fost retrasi din studiu un numar
de 8 bolnavi (2%) pentru urmatoarele motive: lipsa de
complianta 1 bolnav, hipotensiune arteriala 2 bolnavi, greati
si dispnee 1 bolnav, diabet zaharat greu controlabil 1 bolnav,
deces 1 bolnav si cauza nespecificatd la 2 bolnavi.

DISCUTII

Tratamentul cu medicamente hipotensoare in hiperten-
siunea arteriala este larg utilizat astazi atit in hipertensiunea
arteriald moderatd cat si in hipertensiunea arteriala severa.

S-au realizat numeroase studii comparative care au
urmirit efectele terapeutice ale nebivololului versus alti agenti
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SOMNOLENTA

DISPNEE

CEFALEE

GREATA

adverse (12pts.)

HIPOTENSIUNE

Fig. 14 - Structura de cauze a pacientilor cu efecte

zi, 0 singura prizd, este un beta-blocant
bine tolerat, la fel de eficient ca
atenololul si alte clase de agenti
antihipertensivi. De aceea, nebiololul
poate fi recomandat ca o alternativa
utila intre optiunile de tratament de
prima linie in managementul pacientilor
cu hipertensiune arteriald esentiald
necomplicatd (12-19).

ASTERIE | onerUzil

1. Nebivololul (Nebilet) administat
in dozi unica - in medie 5 mg pe 7 -
scade atat tensiunea arteriala diastolica
la bolnavii cu hipertensiune moderati,
cat si tensiunea arteriala sistolica.

2. Tensiunea arteriala diastolica

o = s scade sub 90 mmHg la peste 92% din
Tabel I1I Reactii adverse apdrute la fiecare vizita bolnavi, iar tensiunea arteriali sistolica
A scade sub 140 mmHg la peste 65% din
. 3 = = Tatal bolnavi.
= = 3 -§ E e | _“d“"_ 3. Nebivololul (Nebilet) nu are
= Z = = b £ 5 fr. pac influentd asupra metabolismului
s 1 8 [ = | < | & | & |F glucidic si lipidic si este bine tolerat
n 10/ (reactii adverse nesemnificative la 3,4%
N L I T T B L L 9 din bolnavi).
@Gp) | Ap) | @p) | Cp) | Ap) | Ap) | Ap) | Ap)
wepe | 21 21 E L L0 ot L LAl & BIBLIOGRAFIE
lep | ep | ep ap | Y 1. Mangrella M, Rossi F, Fici F,
o Pharmacology of Nebivolol, Pharmacol
gapnl .l | 2430 L o o] 2] 4 Res 1998, 38(6):419-31
ap) | @p | Ap) 2.J. Bowman, C. P. L. -11. Chen,
27 G. A. Ford, Nitric oxide mediated
Sui 1 1 venodilator effects of nebivolol , Br J
apt. - - - - - - 2p #
ap) | ap clin Pharmac 1994; 38: 199-204
3. J. R. Cockcroft, Ph. J.

antihipertensivi.

Nebivololul este un agent beta-blocant betal-selectiv nou,
care prezintd un profil farmacodinamic aparte si o structurd
chimica originald, prin care diferd de betal-blocantele
traditionale. Prezinta o selectivitate betal importantd, si nu
prezinta activitate simpatomimetica intrinseci (1).

De asemenea, nebivololul are proprietati vasodilatatoare
periferice, mediate prin modularea productiei endogene de
NO (2, 3).

Din grupa beta-blocantelor, studiul randemizat dublu orb
nebivolol vs. atenolol (4) a aratat ca nebivololul a avut un
efect antiischemic de durata mai lungd decat al atenololului,
iar studiul condus de Van Bortel et al (5) a aratat ca toleranta
la efort este mai buni sub tratament cu nebivolol decét cu
atenolol. S-au inregistrat efecte comparative asupra tensiunii
arteriale atat cu nifedipina (6), hidroclorotiazida (7),
lisinoprilul (8) si enalaprilul (9).
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Aparitii editoriale
ENDOCARDITE INFECTIOASE

hard to prevent”.

diagnosticului microbiologic.

administrare si, mai ales, durata terapiei.

realizari practice.

specialitatile medicochirurgicale.

medic care doreste s3 se mentina in actualitate,

Chiar si acum, la sfarsit de mileniu, in endocarditele infectioase (EI) exista mai putine certitudini, dar mai
multe controverse. Intr-un editorial recent din Lancet, EI era caracterizatd “hard to diagnose, hard to treat,

Intr-adevir, in practica diagnosticul este deseori ignorat sau se stabileste cu saptimani sau luni de intarziere,
medicii cautand la bolnav un cliseu clinic tipic - “clasic”, intalnit, in prezent, din ce in ce mai rar. In plus,
diagnosticul microbiologic ramane imperfect, fara sa se tina seama de diversitatea spectrului etiologic al EI
cu implicarea virusurilor, rickettsiilor, fungilor si a unor bacterii rare (Corynebacterii, Rothia, Brucella...). Se
pune intrebarea daca EI “cu hemoculturi negative” reprezinta o entitate aparte sau un rezultat al imperfectiunii

In ceea ce priveste schemele de tratament cu antibiotice, fie “clasice”, fie “moderne”, ele nu au
modificat semnificativ letalitatea. Exista controverse privind asocierile de “primi intentie”, dozele, ritmul de

In privinta interventiei chirurgicale cardiace, cu sau fari material protetic, care are un efect net de
reducere a letalitatii globale in EI, se nasc alte intrebari: cand? cum? incotro inclind balanta risc/beneficiu?
Profilaxia - solutie ideald - constd, din pacate, mai mult din recomandari si instructiuni, si mai putin din

latd de ce, pentru aceste aspecte larg dezbatute in volum, aparitia monografiei “Endocarditele infectioase”
reprezinti nu numai o oportunitate, ci si un act necesar.

Autorii, Gabriel-Adrian Popescu, doctor in medicina si Cristina Popescu, doctorandi, cadre universitare
si medici specialisti in boli infectioase, abordeaza problemele EI in mod temerar, folosind plenar achizitiile
stiintifice si clinice ale ultimului deceniu precum si rezultatele obtinute prin analiza statistici a “fenomenului
EI” atat in spitalul in care lucreaza cat si in datele din literatura. “Disectia” practicatd delimiteazi certitudini
si controverse, capata raspunsuri - unele provizorii - si aduce clarificari de mare utilitate clinicienilor din toate

“Ednocardite infectioase” este o carte remarcabild, de mare actualitate, scrisd de doi clinicieni si cercetitori
relativ tineri, dar de certd perspectiva; este o monografie care nu trebuie si lipseasci din biblioteca oricirui

Gabriel Advian Popescu, Cristina Popescu
Editura Didactica si Pedagogicda, 1999

Prof. dr. MIRCEA ANGELESCU
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