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Introducere
Sindromul metabolic (SM), indiferent de valorile cut-off ale definitiilor

sale actuale, ce au generat opinii polarizate cu privire la incidenta atat a bolii in
sine, cat si a consecintelor complicate la care aceastea pot duce, este
caracterizat prin prezenta dislipidemiei aterogene (cu niveluri ridicate de LDL-
C, precum si trigliceride crescute), obezitate abdominala, rezistenta la insulina
sau diabet zaharat de tip 2, precum si hipertensiune arteriala.

In ciuda multitudinii de criterii definitorii (fie c& este vorba de JIS,
NCEAP ATPIIl sau IDF), SM este o entitate nosologica subdiagnosticata,
studiile leagte de prevelaneta acesteia raportand o variatie intre 15% si 30%,
in functie anumiti factori, precum sexul, varsta, etnicitatea, statutul inflamator,
fondul genetic si starea socioculturala a pacientului, precum si de valorile limita
ale criteriilor definitorii.

Toate componentele SM au implicatii cardiovasculare foarte
importante. Valorile crescute ale Fractiunii LDL-C, precum si a trigliceridelor
pot fi usor incluse Tn notiunea definita ca dislipidemie aterogena, cu importanta
afectare vasculara si risc crescut de manifestari ischemice, variind de la
sindroame coronariene acute la accidente vasculare cerebral si BAP. S-a
observat, de asemenea, ca acest profil de dislipidemie regasit la pacientii cu
SM este asociat cu niveluri ridicate de apolipoproteina B, pacientii fiind astfel
predispusi la o evolutie mai rapida a placilor aterosclerotice.

Rezistenta la insulina sau diabetul diagnosticat este, de asemenea,
asociat cu afectarea functiei endoteliale si cresterea suplimentara a riscului
cardiovascular.

De mult timp s-a demonstrat ca hipertensiunea arteriala sistemica este
atat o boala de sine statatoare, cat si un factor de risc cardiovascular, fiind
inclusa Tmpreuna cu niveluri ridicate de colesterol si starea de fumat in

stratificarea riscului cardiovascular, asa cum este utilizat in graficul SCORE.



Mai mult decat atat, obezitatea abdominala este frecvent asociata atat
Cu un statut pro-inflamator cronic de grad scazut, cu valori crescute ale TNF-
alfa, cat si cu rezistenta la insulina.

Luand n considerare riscul pe care 1l reprezinta SM nu numai din punct
de vedere cardiovascular (prin complicatii severe, cum ar fi sindroamele
coronariene acute, accidentul vascular cerebral, boala arteriala periferica), cat
si din punct de vedere endocrinologic (deoarece este frecvent asociat cu
sindromul ovarului polichistic), precum si din punct de vedere gastroenterologic
(prin asocierea frecventa cu boala ficatului gras nonalolic), este important sa
se asigure o abordare multidisciplinara a pacientilor care sufera de acesta,
astfel incat sa se asigure un management optim atat din punct de vedere al
stilului de viata, cat si din punct de vedere terapeutic. In plus, deoarece
incidenta sa este in crestere, gestionarea corecta si timpurie sunt esentiale
pentru a creste speranta de viata si calitatea vietii, precum si pentru a reduce
morbiditatea si mortalitatea generala, in special din punct de vedere
cardiovascular si neurologic.

Prin urmare, este extrem de important s& se evalueze corect pacientii
cu SM atat din punct de vedere cardiovascular, neurologic, imagistic,
metabolic, cat si gastroenterologic, cat mai timpuriu posibil.

Teza de fatd se concentreaza pe afectarea cardiovasculara timpurie,
subclinica la pacientii cu SM si rolul pe care il joaca in diagnosticul acesteia un
instrument imagistic relativ recent aparut, anume imagistica speckle tracking
2D, o metoda care necesita inca validare prin studii multicentrice in privinta
rolului ca un predictor robust al deteriorarii precoce a structurii si functionalitatii
vasculare si cardiovasculare.

Partea generala a tezei actuale este impartita in trei capitole principale.
Primul capitol se axeaza pe definitia SM, criterile utilizate pentru
diagnosticarea corecta, precum si datele epidemiologice actualizate privind
incidenta fiecarui criteriu specific al SM. Apoi, sunt redate in profunzime date

actuale privind multiple componente cardiovasculare semnificative ale SM,



anume dislipidemia aterogenda, hipertensiunea arteriala sistemica si riscul
cardiovascular, precum si disfunctia endoteliala si inflamatia. In cele din urma,
se evidentiazd perspectivele actuale privind tratamentul dislipidemiei
aterogene mentionate mai sus.

Al doilea capitol al partii generale analizeaza asocierea dintre sindromul
metabolic si afectarea cardiovasculard subclinica, inclusiv leziunile
aterosclerotice, disfunctia diastolica asimptomatica a ventriculului stang in
populatia generala, precum si putinele date privind asocierea cu SM prezenta
in studii internationale, atat din punct de vedere epidemiologic, cat si din punct
de vedere diagnostic si prognostic.

Al treilea capitol al partii generale se concentreaza pe evaluarea
multidisciplinara a sindromului metabolic, inclusiv a complicatiilor acestuia, si
se concentreaza pe rolul pe care imagistica strain il are ca instrument de
diagnostic si prognostic pentru acest subgrup special de pacienti.

Partea experimentala, prin contributile pe care le aduce, se
concentreaza pe trei ipoteze principale, fiecare dezvoltandu-se intr-un studiu
prospectiv sau retrospectiv, dupa cum urmeaza:
1.Existenta unei corelatii intre rigiditatea hepaticd determinata elastografic la
pacientii cu SM si disfunctia atriala stanga, ca marker cardiovascular subclinic
in prezicerea unei viitoare disfunctii diastolice ventriculare stangi, evaluata prin
imagistica strain 2D, o noua abordare diagnostica. Un studiu observational
case-control realizat pe un numar de 150 de pacienti cu SM, in cadrul
Departamentului de Cardiologie si al Departamentului de Neurologie al
Universitatii de Medicina si Farmacie Victor Babes din Timisoara.
2.Confirmarea valorii prognostice a imagisticii strain carotidiene, in cadrul
evaluarii riscului de aparitie a accidentului vascular cerebral si a sindromului
coronarian acut la pacientii cu SM, pe un interval de 3 ani. Un studiu
observational prospectiv realizat in sectia de Cardiologie a Spitalului Municipal
de Urgenta Timisoara pe parcursul a 3 ani, cuprinzadnd un total de 220 de

pacienti cu SM.



3.Validarea imagisticii strain 2D ale atriului stang ca factor predictor al fibrilatiei
atriale paroxistice silentioase la pacientii cu atacuri ischemice tranzitorii, n
contextul in care pacientii cu SM, prin componentele definitorii ale acestei
patologii complexe prezinta un risc mare de a dezvolta complicatii vasculare.
Un studiu retrospectiv de cohorta care cuprinde 190 de pacienti din cadrul
Sectiei de Neurologie a Spitalului Clinic Judetean de Urgenta Timisoara

Consimtamantul informat a fost obtinut de la toti pacientii inclusi in
studiu.

Este important de remarcat faptul ca riscul de BCV creste de la trei ori
pentru o singura caracteristica a SM la paisprezece ori, odata cu existenta a
patru caracteristici constitutive ale SM , dupa cum a redat Nakanishi et al.
Prezenta diabetului creste incidenta BCV de cinci ori. Comparativ cu populatia
generala, pacientii cu SM au un risc de 30% in ceea ce priveste dezvoltarea
bolilor cardiace cronice, precedate de disfunctia diastolica, in timp ce pana la
50% vor dezvolta un eveniment coronarian major (angina instabila, moarte
subita cardiaca, infarct miocardic fatal si non-fatal) pe parcursul urmatorilor 5
ani, in comparatie cu populatia generala. Mai mult decat atat, un studiu recent
realizat de Boer et al, care include peste 13000 de pacienti cu SM fara BCV
sau antecedente de diabet sau accident vascular cerebral, a demonstrat ca
riscul unui prim episod de accident vascular cerebral ischemic este direct
corelat si creste odatd cu numarul de criterii definitorii ale SM (HR = 1,75, cu
un 95% Clintre 1,35-2,27)

Partea experimentala

1.Corelatia dintre afectarea functiei atriului stdng si rigiditate
hepatica ridicata la pacientii cu sindrom metabolic
Intaiul studiu se axeaza pe evaluarea corelatiei dintre disfunctie

diastolica a VS si diversele grade ale steatozei hepatice si / sau fibroza la
pacientii cu SM, precum si pe stabilirea faptului ca performanta AS este un

factor predictor pentru disfunctie diastolica a VS, si daca acest fapt poate fi



coroborat cu NAFLD (Boala ficatului gras non alcoolic), o entitate nosologica
asociata cu mortalitatea cardiovasculara ridicata.

150 de pacienti cu SM au fost inrolati in grupul de studiu, iar 150 de
subiecti de varsta si sex asememanatoare, dar fara SM, au fost admisi in
grupul de control. Studiul a avut urmatoarele criterii de includere: varsta mai
mare de 18 ani, exisetnta diagnosticului de SM. Au fost utilizate urmatoarele
criterii de excludere: prezenta patologiei hepatice cronice datorate infectiei
virale, consumului excesiv de alcool, dependentei de droguri; insuficienta
cardiaca sistolica diagnosticatda, boala cardiaca ischemica diagnosticata;
valopatii moderate pana la severe, antecedente de fibrilatie atriala/flutter atrial
sau prezenta lor la internare; cardiomiopatii; prezenta ICD-urilor; PAD;
antecedente de accident vascular cerebral; boald sistemicad severa sau
malignitate; boli cronice de rinichi; sarcina sau lactatie.

Varsta pacientilor a variat intre 31 si 85 de ani (medie 62,4+10 ani).
164 de pacienti (54%) au fost de sex masculin. Nu au existat diferente
semnificative intre cele doua grupuri studiate in ceea ce priveste ritmul cardiac,
statusul de fumator, nivelul transaminazelor serice si a lipoproteinelor cu
densitate mica (LDL-colesterol) . Pacientii cu SM au avut o incidentd mult mai
mare a hipertensiunii arteriale, a diabetului si a obezitatii. Acestia au prezentat
nivel mai mare al trigliceridelor, precum si a hemoglobinei glicozilate (HbA1c)
si a glicemiei a Jeun, dar si o scadere a colesterolului total si a nivelului de
colesterol al lipoproteinelor cu densitate mare (HDL).

Pacientii cu SM au avut urmatoarea severitate a steatozei evaluate de
CAP: 21 (14%) -S0, 11 (7%) - S1, 11 (7%)-S2 si 107 (71%) - S3. Pacientii cu
SM au avut o incidenta si o severitate mai mare a steatozei si fibrozei hepatice
(P<0.0001, respectiv P=0.04

Datele de ecografie cardiaca nu releva diferente semnificative intre
cele doud grupuri in ceea ce priveste structura VS si parametrii functiei
sistolice . Cu toate acestea, pacientii cu SM au avut o incidentd mult mai mare

a disfunctiei diastolice a VS. Ecografia conventionald 2D nu a evidentiat



diferente intre grupul cu SM si grupul de control in ceea ce priveste
dimensiunile, volumele si fractia de ejectie.

Cu toate acestea, 2D-STI a relevat la pacientii cu SM o disfunctie
subtild a AS, dovedita prin strain si strain rate longitudinal semnificativ mai mic
in timpul contractiei ventriculare, precum si in timpul umplerii diastolice rapide
si a contractiei atriale, pacientii cu SM avand o rigiditate semnificativ mai mare
a AS (P<0.0001).

Rigiditatea AS a fost un bun factor predictor al disfunctiei diastolice
subclinice a VS la pacientii cu SM ( sensibilitate de 45% si specificitate de 96%
folosind o valoare cut-off >0.38. )

Compararea curbelor ROC ale celor doi predictori independenti pentru
disfunctia diastolica a VS a relevat o zona de sub curba (AUC) cu o suprafata
mai mare pentru rigiditatea AS decat pentru rigiditatea hepatica, cu toate
acestea diferentele nu au fost semnificative statistic. O rigiditate a AS de peste
0,38 a fost depistata la 36 (24%) dintre pacientii cu SM si la 12 (8%) subiecti ai
grupului de control (P<0.0001). Riscul relativ la pacientii cu SM care au un
LAsf mai mare de 0.38 a fost 3.0, comparativ cu grupul de control (95% CI
1.62 la 5.53, AUC = 0.66, P< 0.001). Un LAsf mai mare de 0,38 s-a dovedit a fi
corelat pozitiv cu un grad de fibroza hepatica mai mare decéat F2 (r=0,59, 95%
Cl 0,51- 0,66, P< 0,0001), precum si cu un grad de steatoza hepaticd mai
mare decat S 2 (r=0,42, 95% CI 0,32 -0,51, P< 0,0001).

Studiul actual a demonstrat ca, in ciuda lipsei unei diferente
semnificative Tn ceea ce priveste dimensiunea AS, volumul sau fractia sa de
ejectie, intre grupul de control si pacientii cu SM, deformarea AS, determinata
prin 2D STI si cuantificata prin valorile maxime ale strain si ale strainarate-ului
au fost afectate semnificativ la pacientii care sufera de SM (P<0.0001).

Deoarece aproape 16% dintre pacientii cu NAFLD decedeaza din
cauza sindroamelor acute coronariene, in timp ce mortalitatea legata de SCA
in pacientii fara NAFLD este de doar 1-3%, ar putea exista o asociere

semnificativa intre NAFLD si mortalitatea legata de BCV la acesti pacienti,



asociere care poate fi explicatd prin mai multe teorii posibile. Studiul de fata a
fost In masura sa demonstreze ca vlaori crescute ale rigiditatii AS (Lasf) sunt
corelate cu disfunctie diastolica a VS. Mai mult, valori LAsf mai mari de 0,38
sunt puternic si proportional corelate cu fibroza hepatica cu un grad peste F2,
precum si cu steatoza hepatica peste gradul S 2, toti parametrii mentionati
anterior avand semnificatie statistica (P< 0,0001.

Disfunctia diastolica a VS, identificata prin ecografie cardiaca, este
corelata pozitiv, independent si semnificativ cu fibroza hepatica peste gradul 2
la pacientii care sufera de SM. Mai mult decat atat, rigiditatea AS evaluata prin
STI 2D reprezinta un factor predictor robust al disfunctiei diastolice a VS, fiind
corelat independent atat cu steatoza hepatica peste stadiul S 2,cat si cu
fibroza peste gradul F2, sugerand astfel ca CAP, VCTE, as precum si STI 2D

trebuie sa devina tehnici standard de evaluare a tuturor pacientilor cu SM.

(2) Strain si Strain rate-ul carotidian ca factori predictori in
evaluarea riscului de aparitie a sindromului coronarian acut si a
accidentului vascular cerebral la pacientii cu sindrom metabolic,

pe parcursul a 3 ani

In ciuda ultimelor descoperiri  in domeniul imagisticii STI 2D,
semnificatia prognostica a strain si a strain rate-ului arterei carotide la pacientii
cu SM nu a fost inca stabilita. Tn studiul de fatd, CS si CSR obiectivtate prin
2D STI au fost utilizate pentru a determina rigiditatea ACC la pacientii care
suferd de SM, in vederea stabilirii semnificatiei lor predictive pentru MACE
(evenimente adverse majore cardiovasculare) pe o perioada de urmarire care
se intinde pe parcursul a 3 ani.

Studiul a luat in evidenta 220 de pacienti cu SM. Criteriile de includere
au fost aparteneta la o grupa de varsta cuprinsa intre 40 si 70 de ani precum si
prezenta unui diagnostic de SM bine documentat. Criteriile de excludere au
cuprins refuzul consimtamantului informat , anomalii vasculare congenitale,

antecedente de accident vascular cerebral anterior sau atacuri ischemice



tranzitorii, boli cardiovasculare diagnosticate anterior, fibrilatie atriala sau flutter
anterioare, prezenta bolilor amenintatoare de viata sau a cancerului , precum
si sarcina sau lactatie.

Varsta medie a populatiei studiate a fost de 60,7 + 7,5 ani, din care 102
(47%) au fost de sex feminin si 118 (53%) au fost de sex masculin. MACE a
aparut la 14 pacienti inrolati (7%), dupa cum urmeaza: 6 (2%) sindroame
coronariene acute, 8 (4%) accidente vasculare cerebrale ischemice
aterotrombotice si 2 (1%) spitalizari pentru decompensarea HF. Pacientii cu
SM au fost inclusi in doua subgrupuri, in functie de prezenta sau absenta
MACE pe parcursul perioadei studiate.

Evaluarea ecografica conventionala a ACC stangi si drepte nu a relevat
diferente statistice semnificative intre pacientii cu SM, insa acestea au fost
relevante intre cele doua grupuri studiate in ceea ce priveste strain si strain
rate-ul, si anume: CS (2,12 + 0,7% vs 3,33 + 1,14%, p<. 0.0001) si CSR (0.31
+0.115'vs 0.31£0.1 5% p<.0.0001).

Dupa aplicarea algoritmului de regresie univariata, a prevalat faptul ca
hipertensiunea arteriald sistemica, diabetul zaharat si strain si strain rate-ul
ACC, precum si varsta au fost corelate cu un risc mult mai mare de MACE in
grupul de pacienti cu SM.

Regresia logistica multivariata efectuata pentru predictorii MACE
evidentiati in timpul analizei univariate a identificat doi factori de predictie
independenti pentru MACE la pacientii cu SM: strain-ul CCA (%) si strain rate-
ul (1/s), ambele avand semnificatie statistica.

Analiza curbelor ROC pentru factorii predictori ai MACE mentionati mai
sus a relevat o buna sensibilitate si specificitate a acestora, dupa cum
urmeaza: strain rate-ul circumferential al ACC (ASC = 0,779, cu o sensibilitate
= 82,6%, si o specificitate = 72,4%, p < 0,0001); strain-ul circumferensial al
ACC (ASC = 0,806, cu o sensibilitate = 82,6%, si o specificitate = 79,2%, p <
0,0001). Compararea curbelor ROC pentru acesti doi predictori MACE (CCA
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CS si CSR) nu a evidentiat diferente semnificative din punct de vedere
statistic intre zonele de sub curbele ROC, cu un p =0,67.

Valorile-limita identificate pentru predictorii independenti ai MACE,
utilizand curbele ROC au fost <2,9% pentru CS, respectiv 0,35 <5 pentru
CSR. Folosind aceste valori limitd specifice, au fost generate curbele de
supravietuire Kaplan-Meier, ceea ce indica faptul ca supravietuirea fara
accident vascular cerebral ischemic, SCA, precum si MACE a fost semnificativ
mai mare in randul pacientilor cu SM cu valori mai mari a CS si CSR (p <
0,0001),

Tinind cont de datele disponibile in prezent, studiul de fata este printre
primele ce evalueaza rolul jucat de strain si strain rate-ul arterei ca factori
independenti de predictie pentru evenimente cardiovasculare majore intr-o
populatie de pacienti cu SM. Studiul actual a reusit sa stabileasca existenta
unei corelatii robuste intre scaderea deformarii peretelui carotidian, cuantificata
prin IMT, si riscul de evenimente vasculare aterotrombotice la pacientii care
sufera de SM. Este important de subliniat ca aceasta corelatie particulara este
independenta de prezenta placilor aterosclerotice relevate prin IMT, precum si
de prezenta unor medicamente vasodilatatoare specifice care pot duce la
scaderea ulterioara a deformarii peretelui arterial.

Studiul de fata subliniaza faptul ca scaderea CS, precum CSR ai ACC
sunt predictori robusti, timpurii ai aterosclerozei subclinice si, prin urmare,
strans legati de riscul de a dezvolta evenimente aterotrombotice ulterioare.
Este imperativ ca rezultatul studiului de fata sa fie diseminat pentru o mai buna

gestionare a pacientilor cu SM.

(3) Strain redus al atriului stang - un factor prognostic robust
pentru atacuri ischemice tranzitorii la pacientii care sufera de
fibrilatie atriala paroxistica silentioasa

Scopul prezentului studiu este de a evalua corelatia dintre parametrii de

deformare modificati ai AS obtinuti prin STI 2D, ca factori de predictie, si riscul
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de AIT cardioembolic la pacientii diagnosticati cu FiA paroxistica silentiosa
(FAP).

Studiul epidemiologic retrospectiv actual a inclus pacienti diagnosticati
cu AIT, cu varsta mai mare de 50 de ani, internati in cadrul Sectiei de
Neurologie a Spitalului Judetean Timisoara in perioada noiembrie 2017 -
noiembrie 2021, pacienti care au beneficiat de evaluarea STI 2D a AS.

Principalele criterii de excludere au fost: FiA diagnosticata anterior, sau
FiA aparuta in termen de 24 de ore de la debutul AIT sau in momentul in care
a fost efectuata evaluarea cardiologica, regurgitare moderata/severa valvulara
si / sau stenoza valvulara, proteze cardiace mecanice, cardiomiopatie
congenitala, disfunctie sistolica ventriculara stdanga severa (FEVS sub 40%),
akinezie ventriculara, dispozitive cardiace implantabile, cum ar fi stimulatorul
cardiac, si, cel mai important, o calitate scazuta a imagisticii ecografice.

Studiul a inclus astfel 190 de pacienti care au suferit un AIT , care au
fost apoi impartiti in doua subgrupe, dupa cum urmeaza: grupul | cu pacienti
cu episoade de FAP documentate anterior, iar grupul Il cu pacienti fara FAP.
33% dintre pacientii cu AIT au suferit un episod de FAP documentat. Pacientii
cu FAP au avut urmatoarele caracteristici: au avut o varsta crescuta (varsta
medie de 67.5 vs 60 ani la pacientii non PAF, P<0.0001), au fost mai frecvent
de sex feminin (48% vs 32%, cu un P = 0.04), si au avut mai frecvent asociat
o istorie de evenimente vasculare neurologice in antecedente (AIT sau
accident vascular cerebral - 65% vs 23%, cu un P<0.0001).

Mai mult de atét, studiul actual a evidentiat diferente semnificative intre
cele doua cohorte Tn ceea ce priveste parametrii functionali ai AS. Pacientii cu
episoade de FAP in antecedente au avut un mai mare LAVI (P<0.001), o
scadere totala a LAEF (P<00001), precum si scaderea strain-ului AS . Cu
toate acestea, DTDVS, precum si parametrii sistolici, inclusiv strain si strain
rate-ul VS nu au variat intre cele doua subgrupe.

Analiza univariata a parametrilor clinici i ecografici mentionati mai sus

a aratat ca riscul de a dezvolta FAP a fost semnificativ corelat cu varsta
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avansata, sexul feminin, scaderea LAVI si LAEF, precum a strain-ului i strain
rate-ului AS. Tn ciuda rolului s&u actual si a predominantei sale semnificative
din punct de vedere statistic la pacientii din grupa | (P<0.001), scorul
CHA2D2S- VASc nu a fost corelat semnificativ cu FAP la pacientii care au
suferit un AIT, dupa cum a aratat regresia logistica. Regresia logistica
multivariata a inclus variabilele mentionate mai sus corelate cu riscul de a
dezvolta FAP si a detectat urmatorii predictori independenti pentru FAP la
pacientii care sufera de AIT: varsta crescuta, precum si scaderea LAEF si
LARVS .

Curba ROC a relevat o buna specificitate si sensibilitate pentru acesti
predictori independenti ai FAP, dupa cum urmeaza: varsta (AUC = 0,922 si
sensibilitatea: 72,92, respectiv o specificitate 90,1, cu un P<0,0001), LARVS
(AUC de 0,915, cu o sensibilitate de 100,0, o specificitate de 64,8; si
P<0,0001), respectiv LAEF (AUC=0,717 cu o sensibilitate de 72,9, o
specificitate de 90,1 si, respectiv , un P<0,0001).

Compararea curbelor ROC a demonstrat o diferentd semnificativa
intre zonele de sub curbele ROC (AUC) pentru varsta, precum si LARVS in
comparatie cu LAEF (0,198 si P<0,0001). Valorile-limita pentru predictorii
corelati cu FAP au fost o véarstad de peste 55 de ani, un LARVS sub -17%,
precum si un LAEF sub 51%.

Un studiu realizat de Pagola et al a demonstrat ca 86% dintre pacientii
care sufera de accidente vasculare cerebrale de etiologie necunoscuta au avut
episoade de FiA silentios, corelate cu dimensiunile normale ale AS, dar cu un
strain scazut.

Rezultatele studiului actual subliniaza importanta evaluarii de rutina a
functiei AS la pacienti cu AIT de etiologie necunoscutd, deoarece o
contractilitate atriala redusa si, prin urmare, o deformarea redusa este asociata
cu un risc crescut de dezvoltare a trombilor intracavitari si embolizare
ulterioara. Mai mult decét atat, studiile au demonstrat ca evolutia FiA de la

paroxistica la persistenta consta intr-o cardiomiopatie atriala, asociata cu
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riscul ulterior de accident vascular cerebral. Tn ciuda dovezilor, in timpul
evaluarii riscului de accident vascular cerebral pentru pacientii care sufera de
FiA, TIA este frecvent omisa, in ciuda mecanismului sau fiziopatologic comun
si a riscului crescut de progresie la accident vascular cerebral pe care il au
acesti pacienti. Pentru a reduce riscul de accident vascular cerebral,
predictorii FiA, cum ar fi cei demonstrati in studiul actual, sunt extrem de
importanti, strain si strain rate-ul fiind markeri robusti ai structurii si functiei LA.

in ciuda contributiei importante, numarul limitat de pacienti din
prezentul studiu necesita o validare suplimentara prin cercetari multicentrice
mari.

Studiul actual are o valoare clinica primordiala, prin explorarea rolului
pe care il joaca imagistica strain 2D a AS in evaluarea riscului posibil de FAP
la pacientii cu AIT, abordare care nu este utilizata in mod regulat in prezent, in
ciuda reproductibilitatii sale bune si a usurintei de utilizare, la o categorie de
pacienti la care o profilaxie anticoagulanta adecvata este primordiala, avand in
vedere riscul de AIT recurente sau episoade de accident vascular cerebral, In

cazul FAP silentios.

Concluzii Generale. Contributii personale. Limitari.

Perspective.
Sindromul Metabolic, prin toate componentele sale recunoscute

(obezitate, dislipidemie aterogena, hipertensiune arteriala, rezistentd la
insulina), reprezinta o patologie de mare relevanta pentru momentul prezent, in
special prin prevalenta sa in crestere (care afecteaza pana la 35% din
populatie, in functie de valorile cut-off relativ diverse ale criteriilor definitorii).
Studiul de fata isi propune sa aduca o noua perspectiva in ceea ce
priveste cele mai grave complicatii ale sale, si anume dezvoltarea accelerata a
bolilor cardiovasculare, datorita starii inflamatorii cronice, disfunctiei endoteliale

si a dislipidemiei alerogene prin care se caracterizeaza sindromul metabolic .
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Riscul ridicat de complicatii cardiovasculare al sindromului metabolic
(prin boala coronariana, risc de accident vascular cerebral, boala arteriala
periferica) este imposibil de cuantificat doar dintr-un singur punct de vedere.
Un management adecvat necesita prezenta unei echipe multidisciplinare
calificate, formata din cel putin un cardiolog, un diabetolog, endocrinolog,
neurolog, precum si un bun imagist, deoarece toate componentele SM au un
efect cardiovascular profund, in general mediat de triada inflamatie cronica-
rezistenta la insulina-disfunctie endoteliala.

Astfel, o detectare precoce a tulburarilor cardiovasculare la acesti
pacienti este in esentiald, pentru a reduce morbiditatea si mortalitatea
cardiovasculara globala. Acest lucru poate fi realizat prin utilizarea progreselor
recente n ultrasonografie, si anume imagistica strain, mai bine cunoscuta sub
numele de speckle tracking, pentru a detecta in timp util tulburari
cardiovasculare subclinice.

Teza de fata, prin intermediul studiilor publicate in reviste internationale
de mare vizibilitate, a reusit s& demonstreze urmatoarele aspecte privind
abordarea multidisciplinara a pacientilor cu sindrom metabolic si insuficienta
cardiovasculara subclinica:

1.S-a stabilit ca disfunctia diastolica a ventriculului stang, evaluata cu ajutorul
ecografiei cardiace, este corelata independent si semnificativ cu fibroza
hepatica de gradul 2 sau superior, la pacientul care sufera de sindrom
metabolic. In plus, studiul a stabilit c& rigiditatea atriala stanga evaluatd prin
imagistica strain 2D este asociata atat cu disfunctia diastolica a ventriculului
stang, cat si cu fibroza hepatica si steatoza, rigiditatea atrialda stanga >0,38
fiind corelata pozitiv atat cu fibroza hepatica de gradul F=2 (r=0,59, cu un Cl de
95% de 0,51 pana la 0,66, si P< 0,0001), precum si steatoza hepatica de
gradul S 22 (r=0,42, cu un Cl de 95% de 0,32 pana la 0,51 si P< 0,0001).
Deoarece NAFLD este asociat cu o mortalitate cardiovasculara mai mare,
elastografia hepatica, precum si imagistica strain trebuie utilizate in mod

obisnuit Tn evaluarea sindromului metabolic.
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2.Studiul a stabilit ca strain-ul circumferential carotidian (cu o sensibilitatea de
82,6%, o specificitate de 79,2% si p < 0,0001), precum si un strain rate
circumferential (cu o sensibilitate de 82,6%, specificitate de 72,4% si p <
0,0001) masurate prin speckle tracking 2D sunt atat factori prognostici
independenti robusti pentru evenimentele cardiovasculare majore, céat si pentru
evenimentele cerebrovasculare la pacientii cu sindrom metabolic fara nicio
patologie cardiovasculara diagnosticata anterior, si ar trebui sa fie utilizat in
mod obisnuit in examinarea pacientilor cu SM.

3.S-a demonstrat ca parametrii strain alterati ai atriului stang depistati in
timpul speckle tracking 2D sunt predictori independenti robusti, cu o buna
sensibilitate si specificitate, ai posibilelor episoade de fibrilatie atriala
paroxistica ca si cauza etiologica tromboembolica a atacurilor ischemice
tranzitorii. Parametrii asociati cel mai frecvent cu episoade de FiA au fost
strain-ul de rezervor atrial (sensibilitate: 100.0, specificitate 64.8, si P<0.0001)
si fractia atrialda de golire totala (sensibilitate: 72.9; specificitate 90.1; si
P<0.0001).

Studiile prezentate mai sus aduc noi dovezi de prognostic imagistic intr-
un domeniu n care cazurile sunt frecvent subraportate sau diagnosticate
numai atunci cand apar complicatii cardiovasculare, neurologice sau
metabolice severe. De asemenea, ele valideaza ipoteza ca imagistica strain
2D este utila nu numai in evaluarea disfunctiei subclinice a ventriculului stang,
ci si a atriului stdng, cu o putere predictiva proeminenta in detectarea
probabilitatii de fibrilatie atriala paroxistica. in plus, demonstreaza rolul pe care
speckle tracking il are in evaluarea vasculara, un domeniu care necesita
cercetari viitoare.

In ciuda contributiei importante in privinta evaluarii multidisciplinare
prognostice si diagnostice a sindromului metabolic, numarul limitat de pacienti
din fiecare dintre studiile prezentate necesitd o validare suplimentara prin
cercetari multicentrice mari.  Un alt posibil dezavantaj al studiilor mentionate

mai sus a fost faptul ca cea mai mare parte a evaluarii imagistice a fost
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efectuatd de un numar redus de ecografisti, desi  reproductibilitatea
intraobservator a fost promitatoare.

In plus, existd o nevoie actuald de cercetari viitoare privind strain-ul
miocardic si vascular ca factor de predictie pentru rezultatele cardiovasculare
adverse la pacientii cu diferite comorbiditati, inclusiv amiloidoza si miocardita,
speckle tracking reprezentand un promitator si puternic instrument de
prognostic, cu sensibilitate si specificitate ridicata si usurinta in utilizare, in
absenta dezavantajelor, cum ar fi unghiul de insonatie si reproductibilitate

redusa.



