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REZUMAT

PARTEA GENERALA

Motivatia alegerii acestei teme de cercetare a rezultat din faptul ca, pe plan mondial,
boala coronariana reprezinta cea mai frecventa cauza de deces si, in ultimul deceniu,
prevalenta insuficientei cardiace (IC) a crescut, eforturile indreptandu-se inspre identificarea
metodelor de incetinire a remodelajului cardiac. Se remarca o scadere a mortalitatii in faza
acuta si pe termen lung la pacientii cu infarct miocardic acut (IMA), in paralel cu cresterea
utilizarii terapiei de reperfuzie coronariana, interventiilor coronariene percutane, terapiei
antitrombotice moderne, precum si a masurilor de preventie secundara. Cu toate acestea,
mortalitatea ramane ridicata.

Insuficienta cardiaca reprezinta una dintre principalele probleme de sanatate la nivel
international, fiind rezultatul tuturor afectiunilor care perturba contractilitatea normala a
miocardului. Este de inteles interesul pentru diagnosticarea precoce a acestui sindrom, cu
scopul de a reduce progresia spre stadiile finale si deces. in acest sens, tehnicile imagistice, Tn
general, si ecocardiografia, in particular, joaca un rol important.

Desi imagistica Doppler tisular a ameliorat diagnosticul precoce al disfunctiei VS,
metoda este limitata de prelucrarea informatica excesiva a imaginilor, de o aliniere cat mai
paralela cu directia de miscare a structurii de analizat, de necesitatea obtinerii unei rate a
cadrelor inalta, de buna delimitare intre miocard si endocard sau de miscarea globala a
miocardului (translatie, rotatie, inclinatie), a fost necesara imbunatatirea evaluarii imagistice a
remodelajului ventricular. Astfel, a aparut, odata cu necesitatea de a cuantifica deformarea
intrinseca a miocardului, 0 noua metoda ecocardiografica, care inlatura in mare parte limitele
Dopplerului tisular: analiza speckle tracking. Ea permite atat analiza deformarii longitudinale,
cat si rotatia, si respectiv torsiunea miocardului VS in plan transversal.

Partea generala este destinata intelegerii procesului complex al remodelajului cardiac
dupa un IMA. Mai mult decat atat, descrie principalii indici ecocardiografici de evaluare a
functiei cardiace, cu precadere a celei sistolice, de la mecanica, la datele ecocardiografice,

punand accent pe tehnica speckle tracking.

PARTEA SPECIALA



1. IPOTEZA DE LUCRU S| OBIECTIVELE PRINCIPALE

In prezent, ecocardiografia reprezinti cea mai folosita tehnica imagistica in evaluarea
functiei ventriculare, datorita multitudinii de informatii pe care le poate furniza, acuratetei
probate a metodei, caracterului neivaziv, raportului cost-eficienta si posibilitatii urmaririi in
dinamica a functiei cardiace, prin repetarea, fara riscuri, a examinarii.

Designul cercetarii a presupus evaluarea pacientilor cu sindroame coronariene acute
(SCA), internati in cadrul Institutului de Boli Cardiovasculare din Timisoara. Pentru obtinerea
obiectivelor, in principal acela de a identifica parametrii ecocardiografici cei mai sensibili si cei mai
specifici, capabili de a evalua progresia catre remodelajul ventricular advers, dar si prognosticul
pacientilor dupa un SCA, am inclus in studiu atat bolnavii cu STEMI, cét si pe cei cu NSTE-ACS,
caracterizarea lor fiind efectuata separat.

Astfel, cercetarea de fata are la baza trei studii: un studiu care a inclus pacienti
diagnosticati cu STEMI, la care s-a incercat identificarea parametrilor ecocardiografici care pot
prezice progresia remodelajului ventricular; cel de-al doilea studiu, care a inclus pacienti
diagnosticati cu NSTE-ACS, la care s-a incercat identificarea parametrilor ecocardiografici capabili
sa prezica prognosticul acestor bolnavi, si cel de-al treilea studiu, care a evaluat rolul
ecocardiografiei speckle tracking in prezicerea remodelajului ventricular stang, la pacientii cu
fractia de ejectie a ventriculului stdng (FEVS) pastrata si moderat scazuta, pacienti care au

suferit un IMA revascularizat prin PCI, in primele 12 ore de la debutul simptomelor.

2. STUDIUL I: CONTRIBUTII PRIVIND EVALUAREA REMODELAJULUI
VENTRICULAR LA PACIENTII CU STEMI

2.1. DEFINIREA OBIECTIVELOR DE STUDIU

Studiul propus este unul prospectiv observational si isi propune identificarea si
implementarea unor parametri speckle tracking de evaluare a remodelajului ventricular la
pacientii cu STEMI. Obiectivele acestui prim studiu au fost urmatoarele: identificarea
parametrilor optimi de evaluare ecocardiografica la pacientii cu STEMI, evaluarea prognostica
a datelor clinice, de laborator, ecocardiografice si invazive la includere si pe parcursul
urmaririi, precum si determinarea parametrilor speckle tracking capabili sa identifice precoce
remodelajul ventricular advers (RVA).

2.2. MATERIALE SI METODE
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Studiul a inclus pacienti cu sindroame coronariene acute cu supradenivelare persistenta a
segmentului ST, diagnosticati conform Ghidului de Management al pacientilor cu infarct miocardic
acut al Societatii Europene de Cardiologie, din anul 2017, internati in cadrul Institutului de Boli
Cardiovasculare Timisoara in perioada Decembrie 2018- Decembrie 2021.

Am analizat prospectiv un numar de 200 de pacienti cu STEMI. Dupa evaluarea
criteiilor de excludere, 151 de pacienti au format populatia de studiu. Din pacate, din cauza
problemelor legate de pandemia de Covid-19, nu am putut reevalua toti acesti pacienti, iar
cohorta finala a fost formata din 60 de pacienti.

Dupa perioada de urmarire, pacientii au fost impartiti in doua grupuri: un grup al
pacientilor care au suferit remodelaj ventricular advers, repsectiv un grup al pacientilor care au
Tnregistrat un proces de remodelaj revers. Cei care nu s-au incadrat in nicio categorie au fost
definiti ca fiind normali (sau fara remodelaj).

2.3. ECOCARDIOGRAFIA

Pacientilor li s-a efectuat o ecocardiografie transtoracica in primele 12 ore de la
internare, in repaus, in decubit lateral stang. Toate ecocardiografiile au fost efectuate inainte
de revascularizarea miocardica. Atat ecocardiografia conventionala bidimensionala, cat si
ecocardiografia speckle tracking au fost efectuate la momentul initial si la urmarire. RVA este
definit ca o crestere a VTDVS si/sau VTSVS cu 15%. in contrast, remodelajul ventricular
revers, ce presupune recuperarea functiei miocardice, este definit ca o imbunatatire a indicelui
de contractilitate parietala (WMSI) sau o crestere a FEVS mai mare de 5% sau scaderea
VTSVS cu mai mult de 15%.

Pentru a evalua atat cele trei tipuri de deformare (longitudinala, circumferentiala si
radiala), cat si deformarea specifica a fiecarui strat (endocardic, mijlociu si epicardic), am
utilizat incidentele apicale cu patru, trei si doua camere, precum si incidentele parasternale ax
scurt (la nivelul valvei mitrale, muschilor papilari si al apexului inimii).

Dupa trasarea manuala a marginii endocardice a VS in trei incidente apicale, s-au
obtinut strain-urile longitudinale globale (GLS) si segmentare endocardice, medii Si epicardice,
folosind LSendo, LSmid si, respectiv LSepi.

Varfurile strain-urilor radial si circumferential (SR si SC) bazale si apicale ale VS au fost
definite ca valoarea medie a strain-urilor celor sase segmente bazale si patru apicale, din
incidenta parasternala ax scurt.

Rotatia (in grade) a fost obtinuta la nivelul bazal si la varful VS. Raportul dintre
endocard si epicard a fost, de asemenea, calculat in functie de LSendo si LSepi. Twistul VS a



10

fost definit ca diferenta neta (in grade) a rotatiilor apicale si bazale la puncte de timp identice,
fiind calculata automat de soft, utilizadnd valorile rotatiilor bazale si apicale.

2.4. REZULTATE

La urmarire, dupa 6+1.5 luni, a existat o diferenta semnificativa intre diametrul
telediastolic al VS (p < 0,001) si volumul telediastolic al VS (p = 0,033), ambele valori fiind mai
mari.

in ceea ce priveste functia sistolica a ventriculului drept, atat S’ VD, cat si TAPSE, au
crescut la 6 luni (0,15 m/s, respectiv 24 mm; p = 0,036 pentru S’ si p = 0,002 pentru TAPSE).

Mediana FEVS a fost de 46,00% (40,75, 51,00), iar GLS a fost de -13,25% (-14,57, -
11,55) la momentul initial. La reevaluare, acesti doi parametri au crescut semnificativ: FEVS a
fost de 50,00% (41,75, 53,00) (p = 0,018), iar deformarea longitudinala globala a fost de -
15,60% (-18,25, -12,38) (p <0,001).

La evaluarea initiala, strainul longitudinal a crescut de la stratul epicardic (LS epi) la
stratul endocardic (LS endo) (LSendo si LSepi au fost -15,15 (-16,50, -13,20) si, respectiv, -
11,00 (-12,72, -9,80)). Acest model a fost observat si la 6 luni, cand LS endo a fost -18,10 (-
20,62, -14,10) (p < 0,001) si LS epi a fost -13,80 (-16,45, -10,88) (p < 0,001).

in plus, au existat valori mai mari la 6 luni ale urmétorilor parametri: SC bazal, SC apical
si SR apical (la includere: -10,80 (-13,40, -6,40), -11,70 (-16,40, -8,80), si, respectiv, 21.00
(13.00, 31.20), respectiv -11.40 (-14.20, -9.40), -13.20 (-18.45, -9.50), si 24,33 (16,10, 40,05),
la 6 luni) (p = 0,004, p = 0,033 si 0,009).

Analiza de regresie liniara multivariata a fost utilizata pentru a evalua factorii predictori
independenti pentru LS endo la urmarire. Rezultatele noastre evidentiaza faptul ca valorile
initiale ale FEVS si raportul E/e’, in randul diabeticilor, celor care au primit terapie trombolitica
si tratament cu IECA/BRA au explicat 61,1% din varianta LS endo (R? = 0,611).

Remodelajul a fost clasificat ca fiind revers (n = 13, 21,67%) si advers (n = 26, 43,33%),
iar pacientii care nu se incadrau in nicio categorie au fost definiti ca fiind normali (fara
remodelaj) (n=21, 35%).

Pacientii cu remodelaj advers au avut o incidenta mai mare a hipertensiunii arteriale (p
= 0,035). Mai mult, nu a existat nicio diferenta in ceea ce priveste distributia pe varsta, sex,
fumat, diabet zaharat si obezitate intre cele trei grupuri.

Pacientii cu remodelaj advers au avut o suprafata corporald mai mica si o incidenta mai
mare a infarctului miocardic anterior, dar si o implicare mai frecventa a arterei circumflexe ca

leziune vinovata de infarct.
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Pentru a evalua factorii independenti care prezic riscul de a dezvolta remodelaj advers
in populatia de studiu, am folosit un model de regresie logistica multivariata. Au fost utilizate
criteriile de informare Akaike (AIC) pentru a determina cel mai bun model. Au fost calculate
odds ratio (OR) si un interval de incredere (Cl) de 95%. Ecuatia noastra de regresie s-a
dovedit a fi potrivita pentru model, explicand 36,2% din remodelajul advers (R? = 0,286). Riscul
de remodelaj advers creste odata cu varsta (de 1,1 ori), trigliceridele (de 1,009 ori) si SR mid
(de 1,06 ori). Un twist initial crescut scade sansele de remodelaj advers (de 0,847 ori)

Regresia logistica multivariata a factorilor de risc independenti pentru remodelaj advers
ne-a aratat ca valoarea initiala a twistului are un impact mare atunci cand vine vorba de
prezicerea RA la 6 luni. Din acest motiv, am folosit o analiza ROC pentru a gasi valoarea prag
care prezice RA

AUROC (area under the receiver operating characteristic) a twistului pentru
remodelajul advers a fost de 0,648; 95% CI [0,506;0,789], p = 0,04. Indicele Youden indica o
valoare limita optima de 11 pentru twist. O valoare a twistului mai mare de 11 are o
specificitate de 76,9% si o valoare predictiva pozitiva de 72,7% pentru remodelajul normal la 6
luni.

2.5. DISCUTII SI CONCLUZII

Din cate stim, acesta este primul studiu care a evaluat twistul ca un predictor al
remodelajului cardiac dupa un STEMI. Importanta predictiei prognosticului la pacientii cu
STEMI a crescut semnifcativ Tn ultimii ani.

Remodelajul VS reprezinta principalul proces responsabil de aparitia si progresia
insuficientei cardiace dupa un IMA. Ecocardiografia speckle tracking poate detecta modificarile
precoce ale deformarii miocardice si poate anticipa progresia remodelajul ventricular stang pe
termen lung. Scopul acestui studiu a fost sa identifice parametrii ecocardiografici utili in
prezicerea remodelajului VS dupa PCI, la pacientii cu STEMI. Atingerea obiectivelor propuse
reprezinta concluziile de etapa care deriva din aceasta tema de cercetare. Atat la evaluarea
initiala, cat si la 6 luni postinfarct, strainul longitudinal a crescut de la stratul epicardic la stratul
endocardic. Rezultatele noastre evidentiaza faptul ca valorile initiale ale FEVS si raportul E/e’,
in réndul diabeticilor, celor care au primit terapie trombolitica si tratament cu IECA/BRA au
explicat 61,1% din variatia LS endo.

Dintre parametrii clinici, hipertensiunea arteriala recunoaste o prevalentd mai mare in
randul pacientilor care dezvolta remodelaj advers. Riscul de remodelaj advers creste odata cu
varsta (de 1,1 ori), valoarea trigliceridelor (de 1,009 ori) si SR mid (de 1,06 ori).
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Un twist initial crescut scade sansele de remodelaj advers (de 0,847 ori). O valoare a
twistului mai mare de 11 are o specificitate de 76,9% si o valoare predictiva pozitiva de 72,7%

pentru remodelajul normal la 6 luni.

3. STUDIUL II: CONTRIBUTII PRIVIND EVALUAREA
PROGNOSTICULULUI PACIENTILOR CU INFARCT MIOCARDIC ACUT,
UTILIZAND TEHNICILE DE ECOCARDIOGRAFIE SPECKLE TRACKING

3.1. DEFINIREA OBIECTIVELOR DE STUDIU

Sindromul coronarian acut (SCA) este responsabil de o proportie semnificativa a
deceselor cauzate de bolile cardiovasculare si este un contributor important la morbiditate si
mortalitate Tn timpul si dupa spitalizare. Stratificarea riscului la acesti pacienti este importanta,
pentru a fi supusi corect unei strategii de tratament intensificat si pentru a preveni reinternarile
ulterioare in spital.

S-a demonstrat ca ecocardiografia 2D speckle tracking, cu masurarea deformarii
longitudinale globale (GLS) si a dispersiei mecanice (MD) a VS poate fi utila pentru prezicerea
rezultatelor adverse in SCA. MD este, de asemenea, un marker derivat din 2D-STE si reflecta
heterogenitatea contractiei. MD este descrisa ca un predictor al aritmiilor ventriculare,
independent de FEVS si este asociatd semnificativ cu moartea subita cardiaca (MSC).

Grupul nostru a propus un nou indice, GLS/MD, pentru a prezice evenimentele cardiace
la pacientii cu NSTE-ACS in antecedente. Ne-am propus sa examinam relatia dintre raportul
GLS/MD si evenimentele cardiace si valoarea agravarii GLS/MD in timpul urmaririi la o
populatie de pacienti cu NSTE-ACS dupa ce a fost supusa terapiei de PCI.

Studiul propus este unul prospectiv observational si isi propune identificarea si
implenentarea unor parametri speckle tracking de evaluare a prognosticulului pacientilor cu un
NSTE-ACS. Obiectivele studiului sunt urmatoarele: identificarea parametrilor optimi de
evaluare ecocardiografica la pacientii cu NSTE-ACS, evaluarea prognostica a datelor clinice,
de laborator, ecocardiografice si invazive la includere si pe parcursul urmaririi, precum i
determinarea parametrilor ecocardiografici capabili de a prezice prognosticul pacientilor cu
NSTE-ACS.

3.2. MATERIALE S1 METODE
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Acest Studiu prospectiv a inclus pacienti cu sindroame coronariene acute fara
supradenivelare persistenta a segmentului ST, diagnosticati conform Ghidului de Management al
pacientilor cu sindroame coronariene acute fara supradenivelare persistenta a segmentului ST al
Societatii Europene de Cardiologie, din anul 2015, internati in cadrul Institutului de Boli
Cardiovasculare Timisoara in perioada lanuarie 2018- Mai 2019.

Astfel, am examinat prospectiv 402 de pacienti cu NSTE-ACS, in ritm sinusal, care au
fost tratati cu succes prin tehnici de PCI, in timp ce erau internati in clinica noastra.

3.3. ECOCARDIOGRAFIA

Incidentele apicale patru, doua si trei camere au fost obtinute ih modul 2D. Pentru
fiecare incidenta, au fost inregistrate trei cicluri cardiace. Momentul inchiderii valvei aortice a
fost determinata utilizand Dopplerul tisular, plaséand volumul esantion la nivelul valvei aortice.
Varful sistolic al curbei strainului longitudinal a fost masurat pentru toate segmentele VS, iar
GLS a fost calculat facand media valorilor fiecarui segment. MD a fost calculata ca timpul
mediu dintre varful undei R de pe electrocardiograma si varful curbei de deformare negativa in
diferitele segmente ale VS. La patru pana la sase saptamani dupéa externare, masuratorile au
fost facute din nou.

3.4. REZULTATE

Nivele mai mari ale NT-proBNP, PSAP, E, raportului E/A, raportului E/e', GLS si
raportului GLS/MD, suprafata si diametrul mai mari ale AS, VAS si VAS indexat, precum si
diametrul telediastolic al VS, toate au fost observate la pacientii care au prezentat evenimente
cardiace. De asemenea, FEVS si vitezele undelor A, e’ si s’ au fost scazute.

Pacientii fara incidente au avut un raport GLS/MD mediu la externare de 0,418+0,2, in
timp ce cei care au avut un incident au avut un GLS/MD mediu la externare de 0,239+0,13 (p
< 0,001).

Acuratetea maxima pentru indicele GLS/MD a fost determinata de aria de sub curba
ROC (AUC = 0,849, 95% CI = 0,805-0,893, p < 0,001). Raportul initial E/e’, MD si GLS (AUC
= 0,794, 95% CI= 0,741-0,847, p < 0,001; ASC = 0,738, 95% CI = 0,684-0,792, p < 0,001; si
AUC2 =, 0,5 95%CI = 0,587-0,717, p < 0,001, respectiv) au fost predictori semnificativi ai
obiectivelor compozite.

Comparatia statistica a curbelor ROC arata diferente semnificative intre GLS/MD si MD
(p = 0,029) si intre GLS/MD si E/’e (p = 0,015). AUC a fost mai mica pentru fiecare alt
parametru ecocardiografic care a fost examinat. Rezultatul compozit poate fi prezis folosind

GLS/MD la externare cu o valoare prag de -0,229 (sensibilitate 82% si specificitate 73%).
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Cel mai bun predictor ecocardiografic independent al obiectivelor compozite a fost
GLS/MD inainte de externare (HR = 3,621, IC 95% = 2,167-5,075, p < 0,001).

Am constatat ca la 100 de pacienti (30,1%), la patru pana la sase saptamani dupa
externare, raportul GLS/MD s-a inrautatit. Un total de 33 (33%) dintre acesti pacienti au avut o
valoare initiala a GLS/MD mai mare de -0,229. Cu toate acestea, indiferent de valoarea
GLS/MD la includerea studiului, agravarea GLS/MD a fost asociata cu rate mai scazute de
supravietuire fara evenimente (18,2% fata de 35,1% la pacientii cu GLS/MD initial > -0,229 si
76,1% vs. 88% la cei cu GLS/MD < -0,229 la externare, respectiv; log-rank, p < 0,001). Cel
mai rau prognostic a fost pentru obiectivele compozite, mortalitatea cardiaca si aritmiile
ventriculare, care au aparut in timpul urmaririi in subgrupul de pacienti cu un raport GLS/MD
initial > -0,229 si care au inregistrat o deteriorare dupa 4-6 saptamani. Indiferent de
severitatea afectiunii, grupul de pacienti cu GLS/MD initial > -0,229 a aratat o probabilitate mai
mare de reinternare.

3.5. DISCUTII SI CONCLUZII

Dupa cunostintele noastre, acesta este primul studiu care evalueaza valoarea acestui
indice in prezicerea evenimentelor cardiace (moarte de cauza cardiaca, aritmie ventriculara si
rata de reinternarilor in spital) la pacientii cu NSTE-ACS care au fost tratati cu succes prin
tehnici de PCI. In studiul nostru, raportul GLS/MD a oferit cea mai buna predictie
ecocardiografica independenta a rezultatului compozit, aratdnd cea mai mare acuratete.
Pacientii cu un raport GLS/MD initial > -0,229 si cu agravarea acestuia dupa patru pana la
sase saptamani, au prezentat cel mai rau prognostic in ceea ce priveste rezultatul compozit,
moartea cardiaca si aritmiile ventriculare. Grupul de pacienti cu un raport GLS/MD initial > -
0,229 a prezentat o incidentd mai mare a reinternarii in spital, indiferent de agravarea
acestuia. Am investigat valoarea prognostica a unui indice strain bidimensional care combina
un parametru care evalueaza functia sistolica, fiind o masuratoare a marimii infarctului, adica
GLS, si un parametru care poate prezice aritmiile ventriculare la pacientii cu diferite boli
cardiace, fiind o masuratoare a heterogenitatii deformarii miocardice, adica MD.

Scopul acestei studiu a fost de a evalua rolul ecocardiografiei in general, si al
ecocardiografiei speckle tracking, n particular, in prezicerea prognosticului pacientilor care au
suferit un sindrom coronarian acut fara supradenivelare de segment ST. Atingerea obiectivelor
propuse reprezinta concluziile finale care deriva din aceasta tema de cercetare.
Astfel,ecocardiografia conventionala ofera date prognostice importante la pacientii cu NSTE-
ACS. MD, GLS si raportul GLS/MD reprezinta factori de prognostic la pacientii cu NSTE-ACS.

Cel mai bun predictor ecocardiografic independent al obiectivelor compuse a fost raportul
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GLS/MD inainte de externare, Valoare prag predictiva a raportului GLS/MD este de -0.229;

mai mult decat atat, o agravare a acestuia se coreleaza cu un prognostic mai prost.

4. STUDIUL 1lIl: CONTRIBUTII PRIVIND EVALUAREA RISCULUI DE APARITIE A
REMODELAJULUI VENTRICULAR STANG LA PACIENTII CU INFARCT MIOCARDIC
ACUT SI FEVS PASTRATA SAU MODERAT REDUSA, UTILIZAND TEHNICILE DE
ECOCARDIOGRAFIE SPECKLE TRACKING

4.1. DEFINIREA OBIECTIVELOR DE STUDIU

Pacientii cu infarct miocardic acut prezinta un risc ridicat de a dezvolta remodelaj al
ventriculului stang, dar si insuficienta cardiaca. Scopul acestui studiu a fost evaluarea rolului
GLS si SR in prezicerea remodelajului VS, la pacientii cu FEVS pastrata si moderat scazuta,
pacienti care au suferit un IMA revascularizat prin PCI, in primele 12 ore de la debutul
simptomelor.

4.2. MATERIALE SI METODE

Acesta a fost un studiu observational caz-control care a inclus toti pacientii internati
consecutiv cu un prim IMA (STEMI/NONSTEMI cu risc ridicat), din ianuarie 2019 pana in
ianuarie 2020, in cadrul Institutului de Boli Cardiovasculare din Timisoara, care au fost tratati
cu succes printr-o tehnica de PCI in primele 12 ore de la debutul simptomelor. Pacientii cu
NONSTEMI cu risc inalt au fost considerati cei cu cel putin unul dintre urmatoarele criterii:
scorul GRACE > 140, modificari dinamice ale segmentului ST/ undei T sau o crestere sau
scadere relativa a biomarkerilor de necroza miocardica.

Remodelajul VS a fost definit ca o crestere de = 20% a volumului VTDVS de la
momentul initial pana la urmarirea de 6 luni.

4.3. ECOCARDIOGRAFIA

Ecocardiografia initiala a fost efectuata la 1,3 + 0,6 zile dupa PClI, iar ecocardiografia de
urmarire la 6 luni dupa debutul IMA, folosind un sistem ecocardiografic GE Vivid E7 (GE
Health Medical, Milwaukee, WI, SUA).

O versiune modificata a formulei lui Simpson a fost utilizata pentru a calcula FEVS din
incidentele apicale doua si patru camere. FEVS a fost considerata pastrata cand a inregistrat
valori de cel putin 50%, si moderat scézuta, cand a inregistrat valori intre 40 si 49%.
Ecocardiografia bidimensionala speckle-tracking a fost utilizata pentru evaluarea deformarii
VS. Datele au fost analizate off-line, folosind versiunea sistemului EchoPAC 11.0.1 (GE

Vingmed). Strainul si SR au fost masurate in directiile longitudinala, circumferentiala si
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radiala. Segmentele afectate de ischemie (H-harmed) au fost considerate cele care au avut un
LS<-15%.

4.4. REZULTATE

Din cei 271 de pacienti care au fost inrolati initial, 18 au fost exclusi si nu au fost
evaluati pentru remodelaj VS. in cele din urma, grupul de studiu a inclus 253 de pacienti, cu
vérsta cuprinsa intre 32 si 92 de ani (varsta medie 66+13 ani), 185 (73%) fiind barbati. La
ecocardiografia de 6 luni, 61 (24%) au fost depistati cu remodelaj VS si au fost inclusi Tn grupul
Il, in timp ce restul de 192 (66%) au fost inclusi in grupul fara remodelare (grupul I). Pacientii
cu remodelare VS au fost mai in varsta, mai des hipertensivi, cu clase functionale Killip mai
mari, valori maxime mai mari ale izoenzimelor CK-MB si valori mai scazute ale eFGR. De
asemenea, au avut mai des boala coronariana multivasculara. Proportia pacientilor cu STEMI
a fost mai mare in grupul Il decét in grupul |, dar acest rezultat nu a fost semnificativ statistic
(94% vs 89%).

In ceea ce priveste datele ecocardiografice, am constatat c&, la momentul initial,
VTDVS si VTSVS au fost semnificativ mai mici in grupul de remodelaj, in timp ce diferentele
dintre media FEVS si volumul bataie, respectiv raportul E/A, nu au fost semnificative. La 6 luni
de urmarire, am constatat ca in grupul de remodelaj, VTSVS si WMSI au devenit semnificativ
mai mari, in timp ce FEVS si indicele volumului bataie au devenit semnificativ mai mici decat
in grupul I. Raportul de sanse de dezvoltare a remodelarii VS a fost de 1,81 cand se compara
pacientii cu STEMI cu pacientii cu NSTEMI cu risc ridicat (IC 95%: 0,66-5,00, P = 0,24). La
reevaluarea de 6 luni, performanta deformarii VS a fost mult mai afectata, dupa cum arata
valorile semnificativ mai mici ale GLSR (P=0,02), SR (P<0,01), si GRSR (P=0,02), in
comparatie cu grupul .

In regresia logistica univariatd, am gasit 15 predictori pentru remodelajul VS (P<0,001)
la pacientii cu IMA revascularizati prin PCI si avand o FEVS de cel putin 40%. Acestia au
inclus varsta, hipertensiunea arteriala sistemica, hipercolesterolemia, istoricul de fumat,
tensiunea arteriala sistolica si diastolica la internare, clasa Killip, rata estimata a filtrarii
glomerulare, valorile de varf ale izoenzimelor CK-MB, boala coronariana bi sau trivasculara,
VTDVS, VTSVS, precum si HLS si HLSR. Regresia logistica multivariata a selectat 5 predictori
independenti pentru remodelajul VS si acestia au fost: clasa Killip, boala coronariana
trivasculara si VTSVS, dar si HLS si HSR de baza. Pentru predictorii independenti ai
remodelajului VS, curbele ROC au fost analizate si comparate. Cei mai puternici predictori ai
remodelarii VS au fost HLS (AUC=0,85, sensibilitate 83%, specificitate 84%, P<0,001) si
HLSR (AUC=0,77, sensibilitate 93%, specificitate 61%, P<0,001). Ceilalti predictori
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independenti au fost VTDVS (ASC=0,66, sensibilitate 67%, specificitate 58%, P<0,001), boala
coronariana trivasculara (ASC=0,62, sensibilitate 39%, specificitate 84%, P<0,001) si clasa
Killip (AUC=0,61, sensibilitate 88%, specificitate 34%, P<0,001).

Analiza ROC a evidentiat ca valori limita ale GLS si GLSR legate de infarct care prezic
remodelajul VS -11% si, respectiv, -0,65 s-1. La analiza de regresie Cox, coeficientii pentru
remodelajul VS au fost 1,4 pentru HLS initial < -11% (IC 95% 0,66 péana la 0,78, P<0,0001 si
2,16 pentru valoarea initiala). HLSR<-0,65s-1 (95% CI 0,10 pana la 0,33, P<0,001).

4.5. DISCUTII SI CONCLUZII

Scopul acestei studiu a fost de a evalua rolul ecocardiografiei in general, si al
ecocardiografiei speckle tracking, in particular, in prezicerea remodelajului VS dupa un SCA la
pacientii cu FEVS pastratd sau moderat redusa. In concluzie, 24% din pacientii cu STEMI sau
NONSTEMI cu risc Tnalt dezvolta remodelaj ventricular stang la 6 luni de la evenimentul
coronarian acut. Pacientii cu STEMI au un risc de 1.57 ori mai mare de a dezvolta remodelaj
VS decat pacientii cu NONSTEMI cu risc inalt. Valorile prag ale HLS si ale HLSR care prezic
remodelajul VS la examenul ecocardiografic initial au fost -11% pentru HLS si -0,65 s-1 pentru
HLSR. Un HLS initial < - 11% a crescut riscul pentru remodelaj de 1,4 ori, in timp ce pacientii
cu IMA cu un HLSR initial <-0,65 s-1 au avut de 2,16 ori mai multe sanse de a dezvolta
remodelaj. 2D-STE s-a dovedit a fi o tehnica neinvaziva eficienta, practica si de incredere

pentru a prezice remodelajul VS la aceasta categorie de pacienti.

5. CONCLUZII $1 CONTRIBUTII PROPRII ORIGINALE

Rolul ecocardiografiei speckle tracking h evaluarea remodelajului ventricular stang,
respectiv al prognosticului pacientilor cu SCA, reprezinta punctul central in jurul caruia a fost
construit intreg designul acestei cercetari. Atingerea obiectivelor propuse reprezinta concluziile
finale care deriva din aceasta tema de cercetare:

l. Ecocardiografia speckle tracking are un rol esential in evaluarea remodelajului
ventricular dupa un infarct miocardic acut cu supradenivelare de segment ST. Mai mult decat
atat, cel mai bun parametru speckle tracking capabil sa identifice precoce progresia catre
remodelaj advers este twistul. O valoare a twistului mai mare de 11 are o specificitate de
76,9% si o valoare predictiva pozitiva de 72,7% pentru remodelajul normal la 6 luni.

I. Anticiparea prognosticului pacientilor dupa un SCA este posibila utilizand

ecocardiografia speckle tracking. De aici rezulta cea de a doua ipoteza majora a studiului,
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aceea de a grupa un parametru al deformarii, in speta GLS, cu un parametru al inomogenitatii
contractiei, dispersia mecanica, intr-un parametru obtinut facand raportul celor doi indici
ecografici.

II. Analiza impactului prognostic al noilor tehnici ecocardiografice speckle trackig
asupra mortalitatii globale, a mortalitatii de cauza cardiaca, dar si a incidentei globale a
evenimentelor cardiace a pacientilor, arata ca MD, GLS si raportul GLS/MD reprezinta factori
de prognostic la pacientii cu NSTE-ACS.

V. Cel mai bun predictor ecocardiografic independent al obiectivelor compuse a fost
raportul GLS/MD Tnainte de externare.

V. Raportul GLS/MD este un indicator puternic al evolutiei clinice la pacientii cu
NSTE-ACS, mai ales daca este insotit de o deteriorare fatd de valoarea de la evenimentul
coronarian acut.

VI. Valoare prag predictiva a raportului GLS/MD este de -0.229.

VII. Valorile prag ale HLS si ale HLSR care prezic remodelajul VS la examenul
ecocardiografic initial au fost -11% pentru HLS si -0,65 s-1 pentru HLSR, in grupul pacientilor
cu STEMI sau NONSTEMI cu risc Tnalt, la care FEVS are o valoare de cel putin 40%.

Cercetarea de fata se caracterizeaza prin cel putin doua elemente originale. in primul
rand, se diferentiaza prin evaluarea, in ansamblu, a functiei miocardice deprimate dupa un
STEMI, luénd in considerare efectul contractiei tuturor straturilor miocardului ventricular stang.
Aceasta contractie globala a fost caracterizata prin masurarea strainului longitudinal,
circumferential si radial. Mai mult decat atat, am identifcat o valoare prag de prezicere a
remodelajului advers dupa STEMI pentru twistul ventricular stdng, parametru care evalueaza
miscarea de rotatie a cordului.

Tn al doilea rand, am imaginat un nou parametru ecografic care grupeaza doi parametri
ai ecocardiografiei speckle tracking, in speta raportul GLS/MD. in plus, am reusit, si in aceasta
situatie, identificarea unei valori prag de prezicere a prognosticului pacientior dupa un NSTE-
ACS.

Mai mult decét atat, am imaginat primul studiu din Romania care a evaluat rolul
ecocardiografiei speckle tracking la pacienttii cu STEMI sau NONSTEMI cu risc inalt, la care

FEVS are o valoare de cel putin 40%.
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