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INTRODUCERE

Fibrilatia atriala, cea mai frecventa aritmie la adulti, reprezintd o povara uriasa pentru
pacienti, medici si sistemele de sanatate din intreaga lume. Marea problema a acestei aritmii
este riscul de tromboembolism sistemic, in special tromboembolism cerebral, cu consecinte
catastrofale: mortalitate intr-un an - 50%, rata foarte mare de dizabilitati motorii si cognitive
permanente.

Eforturile si resursele de cercetare semnificative sunt directionate spre colectarea de
cunostinte extinse despre mecanismele care stau la baza fibrilatiei atriale, evolutia naturala a
acesteia si tratamentele medicale eficiente, iar noi date sunt dezvoltate si publicate frecvent.
Natura complexa a fibrilatiei atriale necesitda o abordare multifactorialda, holistica si
multidisciplinaréd a gestionarii pacientilor cu aceasta aritmie particulara, precum si un rol
proactiv in colaborarea cu medicii.

In 10% dintre accidentele vasculare cerebrale ischemice, fibrilatia atriald non-valvulara
este detectata retroactiv. Formele mai usoare, sau chiar asimptomatice de fibrilatie atriala
non-valvulara au demonstrat o mortalitate ridicata, risc trombotic si deteriorarea functiei
cognitive. Ghidurile actuale pentru diagnosticul si tratamentul fibrilatiei atriale(FA) contin "zone
gri", cum ar fi cea legata de tratamentul anticoagulant la barbatii cu scor CHA2DS2-VASc 1 si
la femeile cu scor 2. In plus, parametri precum functia renald, greutatea pacientului sau
remodelarea atriului stng lipsesc din scorurile recomandate in ghiduri. Categoriile vulnerabile
de pacienti, inclusiv populatia varstnica, pacientii cu risc hemoragic ridicat sau pacientii cu
episoade paroxistice nou diagnosticate de tahicardie atriala la interogarea dispozitivului, risca
sa subestimeze riscul trombotic.

Dintre toate modelele de stratificare a riscului, scorul CHA2DS2-VASc este cel mai
utilizat scor de risc de accident vascular cerebral. La pacientii cu scorul CHA2DS2-VASc = 0
sau (1 la femei) nu se recomanda anticoagularea, conform ghidurilor Societatii Europene de
Cardiologie. Scorurile de stratificare a riscului de accident vascular cerebral sunt concepute
pentru a fi simple si practice, dar aceste scoruri de risc precum scorul CHA2Ds2-VAsc nu
incorporeaza parametrii despre care se stie ca prezic un risc trombo-embolic ridicat, cum ar fi
parametrii ecocardiografici, inclusiv volumul atriului stang si forma trapezoidald a atriului
stang, parametrii biochimici (starea de inflamatie, Troponina si NT-proBNP) sau parametrii de
coagulare. Integrarea parametrilor ecocardiografici in scorul CHA2Ds2-VAsc poate imbunatati
stratificarea riscului pacientilor cu fibrilatie atriala.

Fibrilatia atriald nu este o entitate clinica benigna si prezinta un risc semnificativ de
accident vascular cerebral ischemic- tromboembolic, insuficientd cardiaca, mortalitate

cardiovasculara si generala.



O crestere a volumului atriului stang defineste remodelarea anatomica a acestuia.
Masuratorile/parametrii ecocardiografici, inclusiv volumul atriului stang, fractia de ejectie etc.
si ecocardiografia cu urmarire speckle au capacitatea de a detecta remodelarea atriului stang
asociata cu fibrilatia atriald. Studiile au aratat ca remodelarea anatomica si functionalad a
atriului stang este asociata in mod independent si puternic cu fibrilatia atriala. S-a demonstrat
ca cel mai precis parametru care reflecta remodelarea anatomica a atriului stang este volumul
atriului stang.

Societatea Europeana de Cardiologie a elaborat ghiduri pentru managementul
fibrilatiei atriale care impun utilizarea scorului CHA2DS2-VASc ca model de prognostic pentru
accidentul vascular cerebral la pacientii cu fibrilatie atriala.

Din pacate, pana in prezent, relatia dintre accidentul tromboembolic sistemic si
remodelarea/ inflamatia atriului stang nu este considerata un parametru al calculatorului de
risc. Conform ultimului ghid SEC, inclusiv EHRA, doar scorul CHA2DS2-VASc este evaluat
pentru profilaxia tromboembolismului sistemic prin anticoagulare orala de inalté performanta,
respectiv de la scorul 2 la barbati si scorul 3 la femei.

Avand in vedere ca fibrilatia atriala este cel putin la fel de semnificativ legata de starea
inflamatorie sistemica, de activarea plachetara si de dovezile directe de dilatare/remodelare a
atriului stang, acest lucru ar putea fi propus ca o imbunatatire a evaluarii riscului, in plus fata
de evaluarea scorului CHA2DS2-VASc. In plus, in ghidul actual al SEC, metodologia de
masurare ecocardiografica a atriului stang, doar in volum, nu si in geometrie, este incompleta
si conduce adesea la concluzii inexacte.

Scopul acestui proiect de cercetare este de a oferi o imbunatatire a
managementului/tratamentului pacientilor cu fibrilatie atriald prin studierea nu numai a
remodelarii formei si volumului atriului sténg, ci si a inflamatiei endoteliale-sistemice, parametri
care nu sunt utilizati in prezent pentru a calcula riscul de embolie sistemica (cu exceptia
scorului CHA2DS2-VASc).

Dupa o introducere a conceptului de remodelare atriala, vor fi abordate modalitatile de
evaluare a sistemelor de remodelare a atriului stang: forma, dimensiuni liniare, suprafata si
volum. Pornind de la indicatiile de evaluare din ghiduri si de la caracterizarea insuficienta a
atriului stdng, se va descrie conceptul de forma trapezoidalda deformata si relatia cu
posibilitatea de a calcula volumul atriului stdng folosind formula trunchiului de con, si nu
elipsoidul rotativ.

Un alt obiectiv al proiectului de studiu doctoral este stabilirea informatiilor suplimentare
oferite de remodelarea atriului stdng in decizia de anticoagulare orala pe termen lung la
pacientii cu un scor CHA2DS2-VASc scazut, cunoscand necesitatea stratificarii riscului de

accident vascular cerebral la persoanele cu fibrilatie atriala si chiar la cele cu ritm sinusal.



Fibrilatia atriala paroxistica, de la nesustenabila la sustinuta, este analizatéd ca un
concept electrofiziologic, nu numai din punct de vedere electric, ci si in raport cu modificarile
geometrice care pot fi observate prin datele imagistice asociate.

Nu ne vom limita la noile masuratori propuse in evaluarea dimensiunilor si geometriei
atriului stdng, ci vom asocia aceste date cu evaluarea fezabild si accesibila a markerilor
inflamatiei sistemice - VSH (viteza de sedimenatre a hematiilor), proteina C-reactiva(PCR) si
fibrinogen.

Bineinteles, datele prognostice vor fi confirmate prin urmarirea timp de cel putin 2 ani
a pacientilor inrolati si prin monitorizarea atentd a anticoagularii, indiferent de tipul de
anticoagulant prescris — antagonist de vitamina K(AVK) sau anticoagulante orale de tip
nou(NOAC).

Scop si obiective
Scopul tezei este de a analiza relatia dintre scorul CHA2DS2-VASc, LAV si geometria
si inflamatia la pacientii cu fibrilatie atriala in scopul prezicerii valorii lor aditionale pentru a

imbunatati prognosticul si intelegerea strategiei terapeutice.

Obiective principale:

- 8a analizeze geometria atriului stang la pacientii cu fibrilatie atriala.

- evaluarea volumului atriului stang

- examinarea corelatiei bidirectionale dintre scorul CHA2DS2-VASc si volumul si forma
atriului stang la pacientii studiati.

- sa analizeze relatia dintre scorul CHA2DS2-VASc si inflamatia la pacientii selectati.

Obiective secundare:

- sa evalueze corelatia dintre functia si dilatarea atriului stang la pacientii cu fibrilatie
atriala si insuficienta cardiaca concomitente.

- sa analizeze relatia potentiala dintre remodelarea atrilui stang si inflamatie

- sa examineze corelatia dintre scorul CHA2DS2-VASc si functia, dimensiunea si
forma atriului stang.

- relatia dintre accidental vascular cerebral cu parametrii studiati.

Cercetarea s-a desfasurat in cadrul Institutului de Boli Cardiovasculare si
Cardiovasculare Timisoara si al Spitalului Clinic Municipal de Urgenta, Sectia de Medicina
Interna in perioada ianuarie 2021- decembrie 2022. Acesta este un studiu prospectiv si
observational, fiind inclusi pacienti consecutivi spitalizati din diferite motive. Pacientilor li s-au

efectuat examene clinice, biochimice si ecocardiografice obisnuite.



Criterii de includere:

Pacientii inclusi au fost in fibrilatie atriala (paroxistica, persistenta sau permanenta) la
momentul evaludrii sau au avut un istoric documentat de fibrilatie atriala. Evaluarea biologica
s-a axat pe evaluarea markerilor inflamatori: VSH, PCR si fibrinogen. Fibrilatia atriala a fost
documentata prin electrocardiograma cu 12 derivatii, banda de ritm sau electrocardiograma

Holter. Durata fibrilatiei atriale a durat cel putin 30 de secunde.

Criterii de excludere:

- pacienti cu valvulopatie mitrala, aortica si tricuspida semnificativa.

- pacienti cu valve cardiace protetice

- boli cardiace congenitale

- pacienti cu afectiuni hematologice, oncologice si hepatice severe semnificative

- infarct miocardic acut si sindroame coronariene definite ca stop cardiac, instabilitate
electrica sau hemodinamica cu soc cardiogen sau complicatii mecanice.

- edemul pulmonar acut definit ca o stare de decompensare acuta datorata fie unor
etiologii cardiace, fie unor etiologii necardiace.

- tromboembolism pulmonar sever definit ca instabilitate hemodinamica: stop cardiac,
soc obstructiv, hipotensiune persistenta,

- insuficienta cardiaca in stadiu terminal.

- boala renala severa definita ca fiind KDIGO stadiul G5 GFR<15ml/min/1,73m2 sau
pacienti in program de hemodializa.

Metode
Date de baza

Data de referinta inclusa:

- varsta/gender/sex

- ECG standard cu 12 derivatii cu o viteza de defilare de 25 mm/s la admitere

- au fost analizate ECG dinamic cu 12 derivatii.

- categoria/clasificarea fibrilatiei atriale

- prezenta urmatoarelor comorbiditati:

- hipertensiune arteriala

stadii: stadiul1: necomplicata,

stadiul2: boala asimptomata, stadiul3: boala stabilita,

Grad ridicat normal:130-139/85-89mmHg, grad1:140-159/90-99mmHg, grad2:160-
179/100-109mmHg, grad3: >180/110mmHg),

- boala coronariana



- boala cronica de rinichi stadiile CKD/GFR (ml/min/1,73m2: G1: GFR>90, G2:60-89,
G3a:45-59, G3b:30-44, G4:15-29, G5:<15),

- diabet zaharat,

- insuficienta cardiaca: HFrEF (EF<40%), HFmrEF (EF:40-49%), HFpEF (EF>50%),

- dislipidemie (hipercolesterolemie, hipertrigliceridemie),

- boli pulmonare (astm bronsic, emfizem pulmonar, boald pulmonara obstructiva
cronica),

- boala arteriala periferica,

- accident vascular cerebral, accident ischemic tranzitor, ESUS (accident vascular
cerebral embolic de sursa nedeterminata) la interogare.

- Scor CHA2DS2-VASc

- scor HAS-BLED

- Date ecocardiografice de baza complete: fractia de ejectie a ventriculului
stang(FEVS), volum end-dastolic al ventriculului stang(LVEDV), fractie de ejctie (FE)
Simpson, volum atriu stang, suprafata atriu stang, viteza regurgitarii tricuspidiene

- date biologice generale: statusul lipidic, hemoleucograma (CBC), creatinina, uree,
eGFR, acid uric, glicemie, enzime hepatice (alanind transaminaza (ALT) si aspartat
transaminaza (AST))

Rezultate

A fost efectuata o analiza retrospectiva, analizand un total de 251 de persoane
diagnosticate cu fibrilatie atriald. Din totalul acestora, 47 de persoane au suferit un accident
vascular cerebral ischemic fie inainte, fie in momentul sau dupa ce au fost diagnosticate cu
fibrilatie atriala.

Pentru a stabili valorile limita, am utilizat curbele ROC si am calculat aria sub curba
ROC (AUC).
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Figura19. Curbe ROC pentru determinarea valorilor de prag. A. Determinarea valorii cut-off pentru vérsta pacientilor
B. Determinarea valorii cut-off pentru scorul CHA2DS2-VASc. C. Determinarea valorii cut-off pentru volumul atriului

stang (LA)-ml. D. Determinarea valorii cut-off pentru suprafata LA (cm2). E. Determinarea valorii cut-off pentru
fractia de ejectie a LA (%).

Au fost stabilite urmatoarele valori: 72,5 ani pentru varsta (AUC=0,5909), 4,5 pentru
valoarea CHA2DS2-VASc (AUC=0,8475), 33,5 cm2 pentru valoarea atriului stang (AS)
(AUC=0,5500), 132 ml pentru volumul AS (AUC=0,5448) si 34,5% pentru fractia de ejectie a
atriului stdng (AUC=0,5415).

Observatia noastra a aratat ca 61,70% dintre pacientii cu accident vascular cerebral
ischemic aveau peste 72,5 ani, dar doar 44,61% dintre cei fara accident vascular cerebral se
aflau in aceasta grupa de varsta. Raportul de probabilitate (OR) a fost calculat ca fiind de
2,001, cu un interval de incredere (IC) de 95% care variaza de la 1,057 la 3,829. Valoarea p
asociata cu aceasta constatare a fost de 0,0367.

In ceea ce priveste sexul pacientilor, un procent usor mai mare de femei (51,06%) au
fost diagnosticate cu accident vascular cerebral in comparatie cu barbatii (48,94%). Cu toate
acestea, aceasta diferenta nu este semnificativa din punct de vedere statistic (OR=1,263,
95% CI=0,6619 la 2,395, P=0,5164).

Scorul CHA2DS2-VASc a avut cea mai semnificativa influenta statistica asupra
accidentului vascular cerebral, asa cum se anticipa. Pacientii cu un scor CHA2DS2-VASc

mai mare de 4,5 au avut o rata a accidentelor vasculare cerebrale de 87,23%, in timp ce cei



cu un scor CHA2DS2-VASc de 34,5% au avut o rata a accidentelor vasculare cerebrale de
doar 38,30% (odds ratio = 2,124, interval de incredere de 95% = 1,121 pana la 4,068, p-
valoare = 0,0238).

Desi nu a existat nicio diferentd semnificativa din punct de vedere statistic,
persoanele cu un volum atrial stdng (AS) mai mare de 132 ml au avut o proportie mai mare
(57,45%) de accident vascular cerebral in comparatie cu cele cu un volum scazut (OR =
1,676, IC 95% = 0,8905 la 3,102, P = 0,1443).

in mod similar, pacientii cu o suprafata atriald stang& (AS) mai mare de 33,5 cm2 au
prezentat o incidentd mai mare a accidentului vascular cerebral in comparatie cu persoanele
cu o dimensiune mai mica a AS, dar aceasta diferenta nu a fost semnificativa din punct de
vedere statistic (odds ratio [OR]=1,519, interval de incredere [IC] 95% =0,8076 la 2,808,
p=0,2572).

Desi pacientii cu un atriu stang de forma trapezoidala au avut o rata de accident
vascular cerebral de 85,11%, nu s-a observat nicio diferenta semnificativa din punct de
vedere statistic intre acestia (OR=2,057, 95% CI=0,8673 la 5,128, P=0,1302).

Persoanele diagnosticate cu hipertensiune arteriala au avut o aparitie mai mare a
inflamatiei (98,20% faté de 91,67% la cele fara inflamatie), cu un raport de probabilitate de
4,970 (interval de incredere de 95% de la 1,326 la 17,94, p = 0,0181).

Pacientii cu insuficientd cardiaca au avut o proportie semnificativ mai mare de
persoane cu o afectiune inflamatorie (85,63% fata de 73,81% fara inflamatie, odds ratio =
2,114, interval de incredere de 95% 1,115 - 4,126, p = 0,0256).

in plus, s-a observat ca indivizii care au avut atat fibrilatie atriala, cat si inflamatie au
avut o incidentd mai mare a bolii cardiace ischemice (83,33% fata de 16,67% la pacientii
fara inflamatie). Raportul de probabilitate a fost calculat ca fiind de 2,992, cu un interval de
incredere de 95% care variaza de la 1,364 la 6,378. Valoarea p a fost determinata ca fiind
de 0,0062.

Pacientii cu fibrilatie atriala si stare inflamatorie ridicatd au avut o incidenta mai mare
a accidentului vascular cerebral in comparatie cu pacientii fara inflamatie. Rata accidentelor
vasculare cerebrale a fost de 22,75% la pacientii cu inflamatie, in timp ce la pacientii fara
inflamatie a fost de 10,71%. Raportul de probabilitate a fost de 2,455, cu un interval de
incredere de 95% de la 1,161 la 5,425. Valoarea p a fost de 0,0253.
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Figura 20. Odds ratio si reciproca acestuia. IC= interval de incredere. AFi- fibrilatie intraauriculara.
Fd/Parox/PersPrimul diagnostic/Paroxismal/Persistent. LA-atriumul stang. V-volum (ml). FE-fractie de ejectie.
Culoare albastra-P <0,05
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Figura 28. Odds ratio (OR) si inversul acestuia. IC reprezinta intervalul de incredere. A Fi - fibrilatie atriala. Fd -
Prima data diagnosticata, Parox - Paroxistica, Pers - Persistenta. Culoare rosie - P < 0,05.

Discutie

Fibrilatia atriald este cea mai frecventa aritmie in practica clinica, afectand 2%-4% din
populatia generala. Retroactiv, fibrilatia atriala non-valvulara (FANV) este identificata in 10%
din accidentele vasculare cerebrale ischemice. La reflectie, registrul european (EORP-AF)
evidentiaza mai multe elemente neasteptate, in ciuda a doar 1 an de monitorizare. Initial,
tipurile aparent mai putin severe - cele fara simptome sau abia descoperite - au cea mai mare
mortalitate si scorul pentru complicatii trombotice.

Mai mult, lipsa evaluarii riscului trombotic pe baza functiei renale (in scorul CHA2DS2-
VASc) este asociata de un declin consistent al functiei renale, chiar si in perioada scurta de
timp indicata. Este important sa se ia in considerare declinul functiei cognitive, care poate fi
cauzat atat de mecanisme endoteliale, cat si de mecanisme hemodinamice implicite, precum



si de evenimente micro-embolice repetate. in plus, existé o deteriorare progresiva a capacitétii
inimii de a se contracta, ceea ce duce la o afectare semnificativa a fluxului sanguin.

Cel mai recent ghid al societatii europene de cardiologie privind diagnosticul si
tratamentul fibrilatiei atriale oferd o abordare mai cuprinzatoare a gestionarii acestei aritmii.
Acesta subliniaza importanta luarii in considerare a cauzelor subiacente si a conditiilor de
sanatate asociate. Accentul principal nu este pus doar pe prelungirea duratei de viata, ci si pe
imbunatatirea calitatii generale a vietii. Aceasta implicd abordarea unor aspecte precum
corectarea ritmului cardiac anormal si a frecventei cardiace, optimizarea functiei
hemodinamice, a abilitatilor motorii si a bunastarii psihologice. in plus, ghidul subliniaza
importanta gestionarii eficiente a oricaror conditii de sanatate coexistente.

Remodelarea atriului stang ar trebui sa se acorde o importantd deosebita atunci cand
se evalueaza riscul de tromboza. Acest lucru se datoreaza faptului ca cardiomiopatia atriala
fibrotica este asociata cu accidente vasculare cerebrale embolice de origine necunoscuta,
chiar si la persoanele fara fibrilatie atriald. Cu toate acestea, este important sa se faca
distinctia intre marirea atriului stang si cardiomiopatia acestuia, deoarece electroconversia
fibrilatiei atriale pare sa fie sigura chiar si la indivizii cu dilatare a atriului stang.

Remodelarea atriului stang se refera la procesul de modificare a structurii, functiei
si/sau proprietatilor electrice ale atriului stdng ca raspuns la factori precum cresterea presiunii
sau a volumului, modificari metabolice sau stres electric. Tulburarile primare care afecteaza
in mod negativ functia atriului stang includ insuficienta cardiaca, hipertensiunea arteriala si
boala cardiaca valvulara.

Cu toate acestea, chiar si persoanele cu contractii ventriculare premature frecvente au
prezentat totusi dovezi de remodelare subclinica a atriului stang.

Conform ghidului de evaluare a atriului stang, atunci cand se traseaza limitele atriului
stang, punctul in care se intélnesc venele pulmonare si apendicele AS trebuie sa fie omis.
Recomandarile din 2019 impun utilizarea evaluarii volumului AS ca metoda optima de
evaluare a dimensiunii AS. Cu toate acestea, delimitarea precisa a limitei dintre atriul stang
(AS) si venele pulmonare (VP) raméne nedefinita, iar semnificatia antrului VP in influentarea
expansiunii AS nu a fost recunoscuta sau examinata in detaliu. Astfel, exista un domeniu
semnificativ care nu a fost investigat in profunzime, care implica redefinirea unei evaluari
ecocardiografice mai exacte a atriului stang (AS). Desi ecocardiografia este o metoda
rentabila si usor disponibild, aceasta nu este suficient de precisa in comparatie cu standardul
de aur al tomografiei computerizate (CT) sau al imagisticii prin rezonanta magnetica (RMN).
Pacientii supusi ablatiei de fibrilatie atriala pot fi usor evaluati cu ajutorul evaluarii comparative
directe, care implica utilizarea evaluarii CT 3D a atriului stang (AS) si o evaluare
ecocardiografica completa a atriului stang.

Remodelarea structurala a atriului stang (AS) este o manifestare complexa a unei
afectiuni de baza cunoscuta sub numele de cardiomiopatie atriala. Aceasta afectiune este
legata de o probabilitate mai mare de aparitie a fibrilatiei atriale (FA), chiar si la persoanele
care, in rest, au o stare de sanatate buna. Vizualizarea precisa a remodelarii structurale a AS
ofera informatii valoroase privind prognosticul si are un impact asupra deciziilor de tratament.
De asemenea, poate fi relevanta pentru a fi luata in considerare in procesul de luare a
deciziilor privind anticoagularea, in special pentru anumite populatii de pacienti.

Starea inflamatorie este un factor crucial in dezvoltarea mai multor afectiuni
cardiovasculare, cum ar fi fibrilatia atriala. Descoperirile recente indica faptul ca inflamatia
joaca un rol in procesul de remodelare a atriului stang, subliniind relatia complexa dintre
inflamatie si bunastarea cardiovasculara.
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Inflamatia faciliteaza stimularea si penetrarea celulelor imune, cum ar fi macrofagele
si limfocitele, in tesutul atriului stdng. Aceste celule imune secreta citokine proinflamatorii,
chemokine si factori de crestere, care initiaza o serie de procese moleculare si celulare care
au ca rezultat fibroza, hipertrofia si remodelarea electrica a tesutului atrial. Aceste modificari
contribuie la neregularitati in structura atriilor si la instabilitatea activitatii electrice, ceea ce
creste probabilitatea aparitiei si mentinerii fibrilatiei atriale (FA).

Mediatorii inflamatori, inclusiv proteina C-reactiva (PCR), interleukina-6 (IL-6) si
factorul de necroza tumoralé alfa (TNF-a), au fost legati de marirea atriului stang si de fibroza,
care sunt ambii indicatori ai remodelarii atriului stang.

in plus, prezenta stresului oxidativ indus de inflamatie si generarea de specii reactive
de oxigen ar putea stimula activarea fibroblastelor si acumularea de colagen in tesutul atrial,
exacerband astfel remodelarea atriului stang.

Pentru a rezuma, inflamatia este un factor vital in dezvoltarea si progresia fibrilatiei
atriale, deoarece contribuie ih mod semnificativ la fiziopatologia remodelarii atriale stangi.
Stimularea celulelor imune si secretia de substante proinflamatorii lanseaza o serie de
evenimente care au ca rezultat modificari ale structurii si functiei atriului stang. Dobandirea
unei intelegeri cuprinzatoare a modului in care interactioneaza inflamatia si remodelarea
atriului stang ar putea oferi cunostinte valoroase cu privire la noi tinte de tratament si tehnici
de prevenire si gestionare a fibrilatiei atriale (FA). Sunt necesare investigatii suplimentare
pentru a clarifica procesele fundamentale si pentru a evalua eficacitatea terapiilor care vizeaza
inflamatia in reducerea remodelarii atriului stang si imbunatatirea rezultatelor cardiovasculare.

Dupa cum s-a mentionat anterior, persista incertitudinea cu privire la implicarea
factorilor de risc de accident vascular cerebral in curs de dezvoltare si mai putin studiati pe
deplin. Cu toate acestea, prin efectuarea unor investigatii clinice amanuntite, putem obtine o
intelegere mai profunda si ne putem imbunatati capacitatea de a dezvolta tratamente mai
personalizate pentru prevenirea accidentelor vasculare cerebrale primare si ulterioare. Un
domeniu crucial pentru investigatiile viitoare ar trebui sa se concentreze pe evaluarea efectelor
remodelarii atriului stang, ale inflamatiei si ale geneticii asupra tratamentului anticoagulant
pentru fibrilatia atriala intr-un subgrup specific de pacienti varstnici cu varsta de 80 de ani sau
mai mult. Acest lucru este important, deoarece datele demografice si factorii de risc in acest
grup de varsta de pacienti cu accident vascular cerebral difera semnificativ.

Din cauza absentei simptomelor in multe situatii, fibrilatia atriala raméne adesea
netratatd pana cand apar probleme. Prin urmare, este foarte probabil ca prevalenta globala
sa fie mult mai mare. Remodelarea atriala, care inglobeaza atat modificari electrice, cat si
structurale, este considerata cauza de baza a fibrilatiei atriale.

Cercetarile anterioare au indicat o corelatie intre dimensiunea atriului stang si
modificarile electrice ale inimii. S-a observat ca atriul stAng are adesea o forma asimetrica,
denumita forma trapezoidala, in care dimensiunea transversala este mai mica decéat cea
bazala. Aceasta forma este rezultatul faptului ca venele pulmonare devin parte a atriului.

Remodelarea structurala a atriului stang implica modificari ale arhitecturii sale atéat la
nivel macroscopic, cat si microscopic. Aceste modificari sunt influentate de factori care nu pot
fi modificati, cum ar fi genetica si varsta, precum si de factori modificabili, inclusiv insuficienta
cardiaca congestiva, hipertensiunea arteriala, obezitatea, ischemia, apneea obstructiva de
somn, cardiopatia valvulara si inflamatia.

Cea mai mare parte a acestor caracteristici sunt incluse in scorul CHA2DS2-VASc,
care este adesea utilizat pentru a evalua riscul de tromboembolism la pacientii cu fibrilatie
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atriala. Mai multe studii au indicat ca acest scor este legat de remodelarea atriului stang. Prin
urmare, acest scor poate fi utilizat nu numai in managementul pacientilor deja diagnosticati
cu fibrilatie atriala, ci si ca indicator de prognostic pentru probabilitatea de a dezvolta aceasta
aritmie in viitor.

Aksoy et al. au efectuat un studiu prospectiv la care au participat 696 de pacienti cu
infarct miocardic cu supradenivelare a segmentului ST. Acestia au constatat ca fibrilatia
atriala, cel mai frecvent tip de aritmie supraventriculara dupa acest eveniment, a fost prezisa
de scorul CHA2DS2-VASc. Mai mult, scorul a fost semnificativ mai mare la pacientii care au
dezvoltat fibrilatie atriald nou-infiintata. Insuficienta cardiaca congestiva, o componenta a
acestui scor, este frecvent legatd de cresterea presiunii de umplere a ventriculului stang.
Disfunctia diastolica exercita presiune asupra peretilor atriului stang, ceea ce duce la o
crestere a volumului atrial.

Extinderea atriului stdng este strans legata de debutul fibrilatiei atriale, dupa cum stim
deja. In plus, hipertensiunea arteriala este cea mai frecventé cauza care contribuie la fibrilatia
atriala. Aceasta este, de asemenea, legata de hipertrofia cardiaca si de dilatarea atriala,
gravitatea ambelor afectiuni fiind direct legata de gravitatea hipertensiunii. Hipertensiunea
netratatd poate duce la moartea celulelor, precum si la cicatrizarea si fibroza atriului in timp.

in ceea ce priveste nivelurile de proteind C-reactivé (PCR), este important de remarcat
faptul ca acest biomarker inflamator este nespecific prin natura sa si are un nivel ridicat de
repetabilitate. Ficatul este locul principal de sinteza. Aceasta este generata in mare parte
acolo ca reactie la citokinele inflamatorii. Studiile discutate in literatura de specialitate
sugereaza ca persoanele cu diagnostic de fibrilatie atriald au avut niveluri mai ridicate de
proteina C reactiva (PCR) in sdnge, comparativ cu cele fara antecedente de fibrilatie atriala.
Mai mult, cei cu fibrilatie atriald continua prezinta niveluri ridicate de PCR, spre deosebire de
cei cu fibrilatie atriald intermitenta.

Nivelurile mai ridicate ale proteinei C-reactive (PCR) in circulatie par sa fie asociate cu
recurenta fibrilatiei atriale dupa cardioversia electrica si ablatia cu cateter. Studiul nostru
demonstreaza o relatie directa intre nivelurile de proteina C-reactiva (PCR) si factorii de risc
pentru accident vascular cerebral, cum ar fi diabetul si hipertensiunea arteriald, la persoanele
cu fibrilatie atriala.

Si totusi, rapoarte medicale mai noi au aratat ca diabetul zaharat nu este un factor
predictiv major al riscului de fibrilatie atriala (a se vedea scorul HARMS2-AF). Cea mai actuala
abordare raméne asocierea riscului genetic determinat individual cu riscul clinic (de exemplu,
CHARGE-AF) si markerii biologici (in special NT proBNP). Aceasta abordare multimodala
este mult mai eficienta pentru predictia FA, si in special a celei trombogenetice, dar este inca
mai putin accesibila in multe comunitati.

Cu toate acestea, FA raméane o afectiune complexa care nu este pe deplin inteleasa,
atét in ceea ce priveste modul in care pacientii o percep, cat si modul in care profesionistii din
domeniul medical abordeaza anticoagularea preventiva. in plus, exista inca rate ridicate de
imbolnavire si deces asociate cu FA, in special in randul persoanelor cu varsta de peste 70
de ani. Esecul de a respecta, de a adera si de a rezista la aceste terapii drastice ar putea duce
la un esec amar. Prin urmare, furnizarea de educatie pentru retelele de asistentd medicala, in
special pentru pacienti, si implementarea supravegherii intrafamiliale a administrarii
medicamentelor si evitarea comportamentelor care pun in pericol viata, au ca rezultat
imbunatatiri semnificative atat in ceea ce priveste numarul de vieti salvate, cat si calitatea
generala a vietii.
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Sunt necesare studii suplimentare pentru a autentifica si evalua eficacitatea noilor
clasificari ale riscului trombotic in diferite grupuri de pacienti. in plus, progresul continuu in
medicina de precizie si incorporarea datelor genetice si a biomarkerilor pot imbunatati si
individualiza evaluarea riscului trombotic in FA. Aceasta este o dilema pentru orice sistem de
sanatate contemporan.

Si chiar daca nu ar mai fi o dilemé&, raméane o problema financiara si tehnica, in special
in comunitatile mai putin ajutate de sisteme de sanatate eficiente. Mizam in continuare pe
metode de screening si preventie cat mai ieftine si simplu de aplicat, chiar si in depistarea FA
paucisimptomatice, dar FA ramane un segment de patologie severa, cu consecinte adesea
nefaste, care necesita o abordare strict individualizata, tehnologica si competenta, nu ieftina,
expeditiva si impersonala.

Studiul nostru a demonstrat ca persoanele cu fibrilatie atriald si o stare inflamatorie
ridicata au si alte afectiuni coexistente, inclusiv hipertensiune arteriala, insuficienta cardiaca,
cardiopatie ischemica, boala renalad cronica si accident vascular cerebral. Aceste date indica
0 noua directie de cercetare axata pe intelegerea mecanismelor moleculare care stau la baza
constatarilor din studiul nostru. In plus, ele sugereaza necesitatea de a evalua eficacitatea
noilor medicamente antiinflamatorii in imbunatatirea conditiilor patologice asociate cu studiul
nostru si reducerea poverii fibrilatiei atriale.

in timp ce scorul CHA2DS2-VASc este inca un predictor fiabil al leg&turii dintre fibrilatia
atriala si accidentul vascular cerebral ischemic, noi factori de risc, cum ar fi parametrii
ecocardiografici, in special scaderea fractiei de ejectie a atriului stang, pot fi, de asemenea,
utilizati pentru a prezice aparitia accidentului vascular cerebral ischemic la pacientii cu fibrilatie
atriala, chiar daca aceasta inseamna o activitate laborioasa si un efort suplimentar pentru
medicii curanti si sistemele de sanatate.

Principala limitare a studiilor noastre este legata de dimensiunea grupurilor studiate,
pentru a putea elabora o statistica exhaustiva. Cu toate acestea, in ciuda acestei afirmatii,
multe studii care au necesitat scoruri de risc puternice, cum ar fi ATRIA, ABC, GARFIELD-AF,
au folosit loturi mai mici.

CONCLUZII

1. FA nonvalvulara este o afectiune severd, in ciuda unei simptomatologii adesea
neconcludente. Din pacate, odata cu varsta, prezenta sa este din ce in ce mai frecventa.
Cresterea sperantei de viata a determinat in ultimele decenii o crestere marcanta a incidentei
si prevalentei acestei aritmii.

2. Consecinta acestei patologii este de cele mai multe ori neglijata. Din pacate,
pe langa consecinte precum afectarea starii generale prin alterarea hemodinamicii globale,
scaderea functiei sistolice cardiace, declinul cognitiv, regresia progresiva a functiei renale etc.,
cea mai grava consecinta a FA nesupravegheata si necontrolata este incidenta crescuta a
accidentelor trombo-embolice sistemice, respectiv cerebrale, cu consecinte catastrofale, atat
in ceea ce priveste fatalitatea, cét si afectarea severa a functiei motorii si cognitive, cu un pret
social si familial foarte mare.

3. Toate evaluarile riscului trombo-embolic ischemic cerebral si sistemic au fost
urmate, in ultimele decenii, cele mai recunoscute si recomandate de ghiduri, scorul de risc
aplicat fiind CHA2DS2-VASc, scor bazat pe istoricul si comorbiditatile instalate la pacientii cu
orice forma de fibrilatie atriala nonvalvulara, conform definitiei actuale a EHRA.
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4, S-a afirmat, in ultimii ani, necesitatea unei evaluari mai complexe a nevoii de
anticoagulare si a unei mai bune prognoze a evolutiei pacientilor cu FA nonvalvulara, dincolo
de scorurile ischemic (CHA2DS2-VASc) si hemoragic (HAS-BLED), luand in considerare atéat
riscul patologic direct, cat si cel iatrogen, respectiv siguranta tratamentelor anticoagulante
intreprinse.

5. Modelele de anticoagulare - indirecta - antivitamina K, directa - antifactori Il si
X activati, in ultimul timp - in studiu - antifactori XI| - au prezentat, in majoritatea lor, anumite
avantaje, dar si efecte nedorite, hemoragii majore, uneori fatale.

6. Din acest motiv, gasirea unor noi factori de decizie privind cerintele de
anticoagulare orala este cu adevarat esentiala.

7. Am propus, in studiile noastre, implementarea unor criterii de morfologie si
functie a atriului stang, cel implicat in fenomenul de tromboza parietald si sursa embolica
pentru circulatia sistemica.

8. Atéat remodelarea atriului stang, cu structura sa fiziologica de ovoid rotativ care
sufera in anumite circumstante o transformare in trunchi de con (trapez la observarea
ecocardiografica 2D), cat si cresterea volumului atriului stang, alaturi de afectarea fractiei de
ejectie a acestuia, cel mai adesea neglijata in evaluarea pacientului in orice forma de FA, au
parut a avea un impact major asupra incidentei accidentelor trombotice.

9. Mai mult, disfunctia endotelialéd - inflamatia sistemica si implicit inflamatia
endoteliald determind cresterea trombogenitati endoteliului atrial, respectiv cresterea
susceptibilitatii la tromboza atriald in hemodinamica alterata a AS.

10. Lucrarea noastra prezinta anumite dovezi privind componenta morfologica si
functionald a atriului stang in cresterea riscului de trombo-embolism sistemic si, in special,
cerebral, ceea ce constituie importanta si valoarea acestei cercetari.

11. Astfel, propunem o evaluare de rutina a acestor componente patologice pentru
evaluarea superioara a riscului trombo-embolic, dincolo de scorul de risc CHA2DS2-VASc
aplicat mecanic si exclusiv pentru decizia de anticoagulare, interventie terapeutica pe cat de
necesara, pe atat de insotita de risc iatrogen, in cazul utilizarii nejustificate.

12. Consideram ca aceasta contributie nu este lipsita de importanta intr-o decizie
terapeutica salvatoare de viata si o calitate a vietii fara echivoc. Desigur, completarea deciziei
actuale coordonate de un singur scor de risc necesita o activitate amplificata si specializata,
corect spus individualizata, cu atat mai necesara intr-o decizie terapeutica radicala, cum ar fi
anticoagularea pe termen nelimitat.
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