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Introducere: Insuficienta cardiaca reprezinta o problema majora a sanatatii publice, afectand
aproximativ 26 de milioane de persoane la nivel mondial, in timp ce in Romania se inregistreaza anual
circa 44.000 de pacienti noi cu insuficienta cardiaca. O mare parte din cazurile de insuficienta cardiaca
se datoreaza bolii coronariene ischemice, alterarea functiei ventriculare la pacientii postinfarct miocardic
fiind un fenomen frecvent intalnit. Pentru a putea monitoriza progresia functiei ventriculare in periopada
postinfarct miocardic este nevoie de identificarea de biomarkeri care sa caracterizeze atat statusul
inflamator cat si functia ventriculara, dar si gradul de instabilitate a placilor coronariene, direct legat de
riscul de evenimente recurente.

Scopul acestei cercetdri a fost de a elucida rolul unor biomarkeri serici care exprima statusul
inflamator sistemic, functia ventriculara si riscul aterogen, in depistarea precoce a pacientului care a
suferit un sindrom coronarian acut si se afla la risc de a dezvolta insuficienta cardiaca pe termen lung.

Metodologie: Cercetarea doctorala s-a desfasurat in perioada 1 ianuarie 2017 — 31 decembrie
2020, fiind inclusi 1n studiu un numar total de 123 pacienti in studiul 1, respectiv 266 pacienti in studiul
2, internati pentru sindroame coronariene acute de diferite tipuri In Unitatea de ingrijire coronariana
intensiva a Clinicii de Cardiologie din Spitalul Clinic Judetean de Urgenta Targu Mures, Romania, o
unitate de nivel 3 de ingrijire cardiaca acuta.

Rezultate:

Studiu 1: Cercetarea corelatiilor dintre biomarkerii de insuficienta cardiacd si biomarkerii
inflamatori la pacientii postinfarct miocardic.

Obiectivul acestui studiu a fost de a cerceta corelatiile dintre biomarkerii serici care exprima
severitatea disfunctiei ventriculare stdngi post infarct si biomarkerii serici care exprima statusul
inflamator sistemic la pacientii cu infarct miocardic acut, in faza imediat urmatoare producerii
infarctului. La toti pacientii s-a determinat valoarea NT-proBNP. In functie de valoarea mediana a NT
pro BNP s-au constituit doua grupe de studiu: Grupul 1 include 92 de pacienti cu valoarea NT pro-BNP
mai mica decat 3000 pg/mL, respectiv Grupul 2 include 31 de pacienti cu valoarea NT pro BNP peste
3000 pg/mL. Valoarea serica a biomarkerilor de necroza miocardica, reprezentati prin valoarea peak de
CK, a fost semnificativ mai mare la pacientii din grupul 2 (2.896 +/- 6.074 versus 940.6 +/- 892.6,
p=0,003). In ceea ce priveste biomarkerii de inflamatie miocardici, s-au obtinut valori semnificativ mai
mari la lotul cu disfunctie ventriculara pentru proteina C reactiva inalt senzitiva (12.3+8.9 versus
3.6%6.7, p<0,0001), si interleukina 6 (27.6 +/- 30.7 versus 8.6 +/- 6.2, p<0.0001). Impactul pe termen
lung a disfunctiei ventriculare asupra evenimentelor cardiovasculare s-a evidentiat printr-o rata
semnificativ mai mare a evenimentelor cardiovasculare majore, a ratei de respitalizare la un an si a
deceselor la un an in grupa cu valori crescute ale NT-ProBNP (13.33% versus 8.7% evenimente
cardiovasculare majore la un an dupa infarct, 12.9% versus 7.6% rata de respitalizare, respectiv 6,4% vs
2,17% rata de decese la un an).



Studiul 2: Studiul biomarkerilor inflamatori la pacientii cu insuficientd cardiaca si sindrom
coronarian acut

Obiectivul studiului 2 a fost cercetarea asocierii dintre biomarkerii inflamatori si tipul de
sindrom coronarian acut (infarct cu supradenivelare de segment ST, infarct fara
supradenivelare de segment ST respectiv angind instabild), la pacientii cu insuficientd cardiaca.

Criteriile de includere au fost: valori crescute de BNP, biomarkerul cel mai fidel de disfunctie
ventriculara, cut-0ff-ul pentru aceasta fiind stabilit 1a 300 pg/ml pentru pacientii in ritm sinusal, respectiv
la 900 pg/ml pentru pacientii cu fibrilatie atriald, sau (2) Fractie de ejectie sub 45% determinata
ecocardiografic sau prin RMN.

Valoarea medie a hsCRP a fost de 4.9 +/- 4.5 la pacientii cu angina instabila, comparativ de 20.4
+/- 42.2 la cei cu infarct miocardic, in timp ce interleukina 6 a fost de 7.1 +/- 13.8 comparativ cu 31.6
+/- 129.2 la cei cu infarct miocardic, diferentele fiind semnificative statistic (p=0.001 pentru hsCRP
respectiv <0.0001 pentru interleukina 6). Tn schimb, moleculele de adeziune I-CAM si V-CAM nu au
prezentat diferente semnificative intre cei cu angina instabild si cei cu infarct care au prezentat si
insuficienta cardiaca. Valoarea medie a IL-6 a fost de 32.2 +/- 16.8 la pacientii cu STEMI, comparativ
de 23.5 +/- 47.3 la cei cu alte tipuri de SCA. Totodata, I-CAM pare a avea o putere de discriminare mai
mare intre infarctul STEMI sli alte tipuri de SCA la cei cu insuficientd cardiaca, avand o valoare mai
mult decat dubla la cei cu infarct STEMI (216.1 +/- 149.6 versus 448.2 +/- 754.4, p<0,0001).

In concluzie, teza de fatd a demonstrat ca atdt statusul inflamator pre-existent producerii
infarctului cat si statusul inflamator accentuat de inséti producerea sindromului coronarian acut au o
contributie semnificativd 1n dezvoltarea disfunctiei ventriculare stangi post infarct miocardic,.
Biomarkerii serici care exprima gradul de disfunctie ventriculard (NT-proBNP, respectiv BNP) prezinta
o corelatie semnificativa nu numai cu statusul inflamator dar si cu statusul hemodinamic al pacientilor
cu infarct in faza acuta si cu severitatea leziunilor angiografice. Dintre biomarkerii inflamatori, hsCRP,
IL-6 si E-selectina se coreleaza cel mai bine cu valoarea biomarkerilor care exprima gradul de
insuficientd cardiaca la pacientii cu infarct miocardic. In schimb, biomarkerii inflamatori nu par a fi
corelati cu tipul de infarct (STEMI sau NSTEMI) sau cu tipul de sindrom coronarian acut (infarct sau
angina instabild). Moleculele de adeziune celulard, care exprima functia endoteliald, nu se asociaza direct
cu disfunctia ventriculara postinfarct dar prezintd valori semnificativ mai mari la pacientii cu infarct
STEMI decét in alte tipuri de sindroame coronariene acute, Aceste observatii indica un posibil rol
predominant al modificarilor de la nivelul endoteliului vascular in declansarea SCA, in special cand
aceste se asociaza cu un grad crescut de inflamatie datorata insuficientei cardiace. Toate acestea indica
o contributie mai accentuatd a inflamatiei sistemice decat a celei locale la determinarea evolutiei clinice
postinfarct miocardic si la progresia spre insuficienta cardiaca, in timp ce modificarile locale de la nivelul
endoteliului vascular par a fi asociate mai mult cu tipul de sindrom coronarian acut declansat.



